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OZET

FASCIOLA HEPATICA ILE DOGAL ENFEKTE SIGIRLARDA
ANTIOKSIDAN SEVIYESININ BELIRLENMES]
Sinan KUZUCU
Yiiksek Lisans Tezi
Veteriner I¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dali
Danisman: Prof. Dr. Zahid Tevfik AGAOGLU
2020, 72 Sayfa
Sigir yetistiriciligi Tiirkiye’de biiyiikbag hayvan yetistiriciliginde en biiylik paya
sahiptir. Tiirkiye ekonomisinde 6nemli bir yeri olan sigir yetistiriciliginin en biiyiik
sorunlarindan birisi Fasciola hepatica’dir. F. hepatica, biiyiikkbas ve kiigiikbas olmak
lizere ¢ok sayida evcil ve yabani memelide karacigere yerlesimi olan, yeryiiziinde
yaygin, zoonotik Ozellikli bir parazittir. Bu ¢alismada, F. hepatica tespit edilen
sigirlarda antioksidan seviyesinde meydana gelebilecek degisimlerin belirlenmesi
amagclanmistir.
Arastirma materyalini ¢esitli biiylikbas hayvan isletmeleri ve ekstansif sigir
yetistiriciligi yapilan isletmelerdeki 281 bas sigir olusturdu. Calisma yapilacak
hayvanlarin genel klinik muayenesi yapildiktan sonra gaita, kan ve KC &rnekleri
toplandi. Gaita orneklerinde Fasciola spp. yumurtalarinin saptanmasi amaciyla
sedimentasyon-¢inko siilfat flotasyon metodu kullanildi. Ayrica gaita 6rneklerinde F.
hepatica antijenleri ELISA ile arastirildi. Serum 6rneklerinde antioksidan seviyesinin
belirlenmesi  icin ~ Malonaldehit  (MDA),  Siiperoksitdismutaz ~ (SOD),
Glutatyonperoksidaz (Gpx) ve Katalaz (CAT) analizleri yapildi.
Gaita 6rneklerinin mikroskobik muayenesi sonucunda 281 drnekte 6 (% 2.12) pozitif
oldugu tespit edildi. Serum 6rneklerinden yapilan ELISA sonucunda 20 6rnek pozitif
bulundu. Yapilan antioksidan analizi sonucunda SOD ve MDA vya ait verilerin normal
dagilim gosterdigi, nonparametrik test (Mann Whitney-U testi) ile karsilastirildiginda
hasta-saglikli grup karsilastirmalarinda dort degiskenden sadece CAT igin anlamli fark
bulundugu goézlendi.
Sonug olarak, kronik fasiolazisin sigirlarda hematolojik ve hemostatik parametrelerde
onemli degisikliklere neden olabilecegi kanisina varilmistir.

Anahtar Sozciikler: Fasciola Hepatica, Sigir, Antioksidan



ABSTRACT

DETERMINATION OF ANTIOXIDANT LEVEL IN NATURALLY
INFECTIVE CATTLE WITH FASCIOLA HEPATICA
Sinan KUZUCU
Master Thesis
Department of Veterinary InternalMedicine
Supervisor: Prof. Dr. Zahid Tevfik AGAOGLU
2020, 72 Pages

Cattle breeding has the largest share of cattle breeding in Turkey. One of the biggest
problems of breeding cattle which has an important place in Turkey's economy is
hepatica. F. hepatica is a common, zoonotic parasite on the liver that has a large
number of domestic and wild mammals, including bovine and ovine.In this study, it
was aimed to determine the changes in antioxidant level in cattle with F. hepatica.
The research material consisted of 281 cattle in various cattle holdings and
extensively cattle raised holdings. Fecal, blood and liver samples were collected after
general clinical examination of the animals. Fasciola spp. eggs were used for the
determination of sedimentation-zinc sulfate flotation method. In addition, F.
hepatica antigens were investigated by ELISA in stool samples. Malonaldehyde
(MDA), Superoxidedismutase (SOD), Glutathione peroxidase (Gpx) and Catalase
(CAT) analyzes were performed to determine the antioxidant level in serum samples.
As a result of microscopic examination of stool samples, 6 (2.12%) were positive in
281 samples. Serum ELISA results showed that 20 samples were positive. As a result
of the antioxidant analysis, it was observed that the data of SOD and MDA showed
smooth distribution and when compared with the nonparametric test (Mann
Whitney-U test), there was a significant difference in patient-healthy group
comparisons from four variables for CAT alone.

In conclusion, it is concluded that chronic fasciolasis may cause significant changes

in hematological and hemostatic parameters in cattle.

Key words: Fasciola Hepatica, Cows, Antioxidant
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1. GIRIS VE AMAC

Sig1r yetistiriciligi Tiirkiye’de biiyiikbas hayvan yetistiriciligi arasinda en biiyiik paya
sahiptir. Tiirkiye ekonomisinde onemli bir yeri olan sigir yetisticiliginin en biiyiik
sorunlarindan biri paraziter hastaliklardir. Tiirkiye’de paraziter hastaliklarla
subtropical iklim kusagindaki cografi yapi itibariyle siklikla karsilagiimaktadir.
Hayvanlarda goriilen paraziter hastaliklar i¢cinde helmintler 6nemli bir yer tutar.
Helmint enfeksiyonlar1 genellikle klinik belirti gostermeksizin zaman igerisinde
yavasca ilerleyerek hayvanlarin gelismesinde gerilemeye; et, siit, yapagi ve yumurta
gibi hayvansal gidalarin miktarinda ve kalitesinde azalmaya, yiik hayvanlarinda ise is
giicii kaybma yol acabilir. Hatta agir enfeksiyonlar 6liimle sonuglanabilir. Ayrica
bircok helmint tiirliniin karakteristik olarak zoonotik oOzellikler gostermesi insan
sagligini1 da tehdit edebilir. Hem insanlarda hem de hayvanlarda goriilebilen helmint
hastaliklarinin en 6nemlilerinden biri fasciolasis’tir.

Fasciolasis; basta evcil ruminantlar (kiigliikbas ve biiyiikbas vb.), yabani ruminantlar,
tek tirnaklilar, karnivorlar gibi hayvanlarin viicutlarina yerlesebildigi gibi, insanlarin
viicutlarinda da goriilebilir. Fasciolosis, karacigerin tahrip olmast sonucu meydana
gelen bir hastaliktir. Bu hastaliga basta F. hepatica ve F.gigantica gibi paraziter
etkenler sebep olmakla birlikte Fasciolida ailesindeki diger paraziter etkenler de
hastaligin bir sebebidir. Ayrica s6z konusu hastalik Tirkiye’nin yani sira biitiin
diinyada goriilen ve ciddi manada ekonomik kayiplara sebep olabilen paraziter bir
enfeksiyondur.

Hastaligin yukarida bahsedilen 6neminin yaninda Tirkiye’de siirl sayida calisma
yapilmistir. Bununla birlikte Fasciolasis’in diinya genelinde ruminantlarda oldukga
genis bir yayilis gosteriyor olmasi bilimsel acgidan hastalifin {izerinde daha fazla
durulmasi gerektigine isaret eder. Diger ruminantlara gore hastalik sigirlarda daha
kronik bir seyir gostermekte ve ¢esitli ekonomik kayiplara yol agabilmektedir.
Fasciolosis’ in teshis edilebilmesi, gaitada parazitin yumurtalarinin aranmasi ile
miimkiindiir. Ancak bu teshisin dogru yapilabilmesi i¢in de parazitin yumurtalarini
digkiyla etrafa birakmasi, geng Fasciola’larin karacigerdeki ilerleyisi bitirmeleri ve
safra yollarinda olgunluga erismesi gerekir. Bu nedenle parazitin gaita muayenesi ile

ilk tanis1 mikrobun viicuda girmesinden 10 — 12 hafta sonra olabilmektedir ve



sigirlardan toplanan parazitlerin, konak bagisikligina istinaden her zaman KC’de
olgunlagamamas1 gibi bir risk de mevcuttur. Bu risklerin oniine gegebilmek igin
parazitin erken tanisina yonelik bagska immuno-serolojik yontemler olusturulmustur.
ELISA bu yontemlerin en basinda gelmektedir. Parazitin erken donemlerde teshis
edilmesine imkan tanimasi, pratik olusu ve siirii taramalarinda kolaylikla
uygulanabilmesi yontemi en ¢ok tercih edilen araglardan birisi haline getirmistir.
Yontemin daha spesifik bir ¢esidi olan sandwi¢ ELISA, paraziter antijenleri gaitada
saptamakta spesifite olusturmakta ve enfeksiyonun son halini gostermede oldukca
basarili olmaktadir.

Bu ¢alisma, Fasciola hepatica Antigenic ELISA Kit ve sedimentasyon - ¢inko siilfat
flotasyon yontemlerini bir arada kullanarak, Sivas ve Giresun ydorelerinde
yetistirilmekte olan sigirlarda fasciolasis’in antioksidan seviyelerini tespit etmek ve

hastalik hakkinda epidemiyolojik verilerin elde edilmesi amaciyla yapilmistir.



2. GENEL BILGILER
2.1 Taksonomi

Fasciola tiirlerinin taksonomideki yeri asagidaki gibidir [1].

Ust alem :Eukaryota

Alem :Animalia

Alt alem :Metazoa

Sube :Platyhelminthes

Simf :TrematodaRudophi, 1808
Alt simf :Digenea Van Beneden,1858
Takim :Echinostomida

Alt takim :Echinostomata

Ust aile ‘Fascioloidea

Aile :Fasciolidae Raillet,1895
Cins :Fasciola Linnaeus,1758

» Tiir: Fasciola hepatica Linnaeus,1758
 Tiir: Fasciola gigantica Cobbold,1885
 Tiir: Fasciola jacksoni Stazzi,1900
 Tiir: Fasciola halli Sinitsin,1933
 Tiir: Fasciola nyanzae

 Tiir: Fasciola indica Varma,1953

« Tiir: Fasciola tragelaphi

 Tiir: Fasciola californica Sinitsin,1933

2.2.Fasciola Tiirlerinin Morfolojisi

Fasciola, Fascioloides ve Fasciolopsis tiirleri Fasciolidae ailesinin en basta gelenleri

arasinda sayilabilir.
2.2.1.Fasciola Linnaeus, 1758

Bu cinste bulunan tiirler, ilk sirada ruminantlar gelmesi ve ardindan bir¢ok memelide
bulunmasinin yani sira, insanlarda da bulunmaktadir. S6z konusu tiirlerin baslica
tutunacagi yer KC safra yoludur ve bunun gerek tilkemizde gerek yeryiiziinde ¢ok fazla
karsilagilan tiirleri F. hepatica ve F. gigantica'dir. Bunlarin disinda ayni cinse ait
tiirleri yeryiiziiniin ¢esitli kesimlerinde goriilmektedir ve insanlar tarafindan bunlarin
ve diger digenealarin KC’ de olgun zamanlara ulastiklar1 durumlari kelebek ve bu
parazitlerin olusturdugu hastalik ise kelebek hastaligi olarak nitelendirilir [2].
Skrjabin'e gore Fasciola tiirlerinin teshis anahtar1 [3]:

1 [2] Viicut sekli daireseldir (F. jacksoni).



2 [1] Viicut sekli ovaldir.

3 [4] Viicut ince uzun, uzunlugu genisliginin 3-4 kat1, viicut kenarlar1 paralel, omuz
cikintist belirsizdir (F.gigantica).

4 [3] Viicut yaprak seklinde yassi, onde konik ¢ikint1 vardir, omuz ¢ikintisi belirgindir.
5 [6] Tiim viicut dikenlerle kaplidir (F.halli).

65
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8 [7] Viicudun arka ve sirt kismindaki kiigiik bir bolge dikensizdir (F. californica).

]
] Viicudun belirli yerlerinde dikenler vardir

] Viicudun arka ve sirt bolgesi tamamen dikensizdir (F.hepatica).

]

I. Tiir: F. hepatica Linnaeus, 1758

Bu tiirin olgunlagsmis eriskinleri (Sekil 2.1) zeytin yapragina benzemektedir. Bu
Ozelligi ile halk arasinda yaprak kelebegi olarak bilinir. Boylar1 20-35 mm, enleri 8—
13 mm kadardir. Ancak Tiirkiye’de 50 mm'ye kadar ulasanlart da oldugu
bilinmektedir [4].

Geng eriskinler, olgunlasmis eriskinlerin aksine birka¢ milimetre uzunlugunda olup
bigimleri mizrak ucunu (lanset) andirr; renkleri ise beyazdir. On taraflarindaki bariz
konik bir c¢ikinti dikkat ¢eker. Bunun her iki yaninda se¢kin omuz c¢ikintilari
bulunmaktadir.

Viicut kenarlart arkaya dogru birbirine yakindir. Arka ug¢ F. gigantica'ya gore daha
sivri bir 6zellik gosterir. Olgunlasmus eriskinlerin rengi ise petrol yesilidir. On taraftaki
koni benzeri ¢ikintinin ucunda agiz ¢ekmeni bulunur. Bu ¢ekmen kiigiik olmasina
ragmen oldukc¢a kuvvetlidir [2].

Asetabulum adi da verilen ve daha genis olan karin ¢ekmeni, oldukga ilerde ve omuz
cikintilarinin hizasi olan orta hatta bulunmaktadir [5,6]. Bagirsak sekumlarinin ise
fazla dallanmis oldugu goriiliir.

Testisler biiyiik ve ¢ok dallidir. Dallar arka arkaya dizilmis bir sekilde ovaryumun
arka tarafinda bulunur. Daha kiiciik dallara ayrilan ovaryum karin ¢ekmeninin az
gerisinde saginda yer alir. Sirrus kesesi ve yumurtalik arasinda dolanan rahim kisa
yapilidir. Viicudun yanlarinin ¢ogunu dolduran Vitellus folikiilleri ise genis bir
alana yayilmis sekilde testislerden sonra gelir.

Tegument tizerinde uglar1 arkaya dontik dikenler bulunur [5].



Sekil 2.1. Fasciola hepatica eriskininin i¢ organlari [7].

Oval ve sar1 renkli olan yumurtalarin bir ucunda kapak goriiniir. Ebatlar1 yaklasik
olarak 130-150 X 63-90 um’dir (Sekil 2.2). Fasciola hepatica yumurtalar1 benzerligi
itibariyle uygulamada Paramphistomidae spp. yumurtalariyla karistirilabilmektedir.
Ayrim agisindan F. hepatica yumurtalarinin sar1 kahve renkte, Paramphistomidae spp.
yumurtalarmin ise gri renkli ve saydam oldugu bilinmelidir. Ayrica F. hepatica
yumurtalarinda kapagin karsi tarafindaki kutupta igeri dogru hafif bir kalinlasma
oldugu halde, Paramphistomidae spp. yumurtalarinda bu kalinlagma disa dogrudur.
Son olarak Paramphistomidae spp. yumurtalarinda kapak ve embriyon hiicreleri
daha belirgin olarak goriilebilirken, Fasciola hepatica yumurtalarinda kapak ve

embriyon hiicreleri az belirgindir [4].
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Sekil 2.2. Fasciola hepatica yumurtasi



2.2.2.Fasciola gigantica Cobbold,1885

Bir onceki tiirle kiyaslanacak olursa bu tiiriin olgunlarinin gévdeleri daha uzunca ve
incedir. Viicudun 6n ve arka ucu daha az c¢ikintilidir. Ancak omuz ¢ikintilar1 fazla
belirgin degildir. Bu ¢ikintilar 25—75 mm uzunlugunda ve 3—-12 mm genisliginde olup
karsilikli olarak yol alan her iki yan, yuvarlak bir sekilde birleserek sonlanir.
Teglimentte ise dikenler vardir. Bagirsaklar1 daha fazla dallanma gostermektedir.
Uzun yapisindan dolay: insanlar tarafindan yilan kelebegi olarak adlandirilir. F.
hepatica'ya benzemeyen yumurtalar1 ondan daha biiyiik olup, 156-197 um
uzunlugunda ve 90-104 pm genisligindedir.

2.2.3.Fasciola jacksoni Stazzi,1900

Hindistan fillerinin (Elephas indicus) KC ve AC’inde bulundugu tespit edilen bu tiir,
oval armut goriiniimiinde olup, 10-16 mm uzunlugunda, 8,5-14 mm genisliginde ve
1,52 mm kalinhgindadir. Bas c¢ikitisi net olarak belirgin olmayan omuz
cikintilarmin arasinda yer alir. Ustiinde dikensi ¢ikintilarin goriildiigii kalinca
kiitikiila yapisi biitin govdeyi kaplamistir. Bu dikenler 0,042-0,055 mm
uzunlugunda olup, elips seklinde bir agiz ¢gekmenine sahiptir (0,52-0,64 x 0,44-0,43
mm). Genis bir alana yayilan bagirsaklar1 vardir ve ayrica lateraldeki boliimler
daha ¢ok dallanmistir. Genital deligi 6nde bulunan uca 2,5 mm mesafede olup az
sarims1 renkte ve kapakli olan yumurtalar1 0,13x0,07 mm boyutlarindadir [2]. Bu tiir

Asya fillerinin (Elephas mcucimus) safra yollarinda da tespit edilmistir [8].
2.2.4.Fasciola halli Sinitsin, 1933

Serkerlerinin gelismesindeki farkliliktan dolay1 ayri bir tiir olarak degerlendirilen bu
parazitin, Amerika Birlesik Devletlerinin Teksas ilinde biiyiikbas ve kiiclikbas
ruminantlarda tespit edilmistir. Tiim viicudunu kaplayan dikenler 0,06-0,10 mm
uzunlugunda olup, dorsalde 45 sirali olarak dizilmistir. Bu tiiriin aksine F. hepatica’da

bu dikenler 0,035-0,06 mm boyunda olup, dorsalde 60 sirali olarak dizilmistir [2].



2.2.5.Fasciola indica Varma,1953

Hindistan’da koyun, sigir ve bufalolarin safra keselerinde bulunan bu tiir ilk defa
Varma tarafindan 1953'te yeni bir tiir olarak yaymlanmistir ancak farkli goriislerin
bulundugu bu tiiriin, Fasciola giganti sinonimi oldugunu diisiinenlerin yani sira [1],
Rusya'da yapilan bir ¢alismada F. indica serkerlerinin yapisi olarak F. hepatica 'nin

aynist oldugu tespit edilmis ve onun farkli bir tiirii olabilecegi de sdylenmistir [9].
2.2.6.Fasciolatragelaphi

Situatunga (Afrika’da bir bolge) antiloplarinda goriildiigii bildirilmistir [10].
2.2.7.Fasciola californica Sinitsin,1933

Kuzey Amerika'da Kaliforniya ve Oregon'da ruminantlarin KC’inde goriilen bu tiir,
onceleri F. hepatica ile karistirilmistir fakat kurtguklarin ayni olmadigi gériilmiistiir.
Serkerleri F. hepatica’ya gore daha biiyiiktiir, ayrica eriskin tiirlerinde dorsalde
bulunan dikenleri F. hepatica'dakinden daha azdir [3].

Son zamanlarda akademik galismalar yapmak i¢in ele aliman F. hepatica ve F.
gigantica tiirleri caligmalarin odak noktasi olmustur. Bu ¢alismalarda degisik
ozellikler tagiyan farkli tiplerin oldugundan soz edilse de bunlarin iki ana tiirle genetik
bakimdan yakinliklar1 oldugu ifade edilmistir [5,11,14]. Giiney Kore’ de ele alinan bir
calismada, bolgeden alinan ve mitokondrial DNA sekanslar1 yoniinden incelenen F.
hepatica ve F. gigantica’lar; Avustralya, Endonezya ve Japonya'daki F. hepatica ve
F. gigantica’larla karsilagtirildiginda, s6z konusu tiirler arasinda tiirler arasi kros
melezlemenin meydana gelebilecegi soylenmistir [15]. Daha ¢ok klasik kaynaklarda

bahsi gecen diger tiirler ise yukarida adi gegen tiirlerdir.
2.3.1.Fasciola Tiirlerinin Biyoloji ve Epidemiyolojisi

Yumurtalarin1 safra kanallarinda birakan tiirler olgunlasmais eriskinlerdir. Bu eriskinler
safra kanallar1 yolu ile intestinuma ulagirlar ve gaita yoluyla disariya atilirlar (Sekil
2.3- 1). Yumurtalar gelismek i¢in kuru olmayan bir ortama ihtiyag duymaktadir. Yumurta
igindeki mirasidyumun gelisimi i¢in ise 22°C'ye ve ortalama olarak 14—17 giine ihtiyag

vardir. Ancak c¢evre sicakligina bagli olarak bu siirenin birka¢ aya kadar uzamasi da



miimkiindiir (Sekil 2.3-2). Gelisimini tamamlayan mirasidyum, sulu bir ortam
saglandiginda yumurtanin kapagini acar. Bu durumun olusumunda 11k 6nemli bir
etkendir. Cilinkii mirasidyumun enzim salgilayabilmesi ile yumurta kapagi agilabilir ve
bu durumun olusumu 151k etkisine baglhdir [1,4].

Yumurta kapaginin agilmasiyla serbest kalan mirasidyum suda ylizerek uygun ara
konag1 aramaya baslar (Sekil 2.3-3). Her ne kadar mirasidyumun 24 saate kadar yasam
siiresi bulunsa da ¢gogunlugunun salyangozu enfekte edebilme kabiliyeti ancak ii¢ saat
kadardir. Salyangozu enfekte etmeyi basarabilen yani salyangoza giren
mirasidyumdan sonra sirasiyla sporokist, redi ve serker donemleri baslar (Sekil 2.3-4).
Sayet ortam kurak ise kiz redi ad1 verilen ikinci bir redi donemi daha sekillenir. Ara
konagin yasadig1 ortamdaki suyun ¢ekilmesi salyangozun kendini camura gdmmesine
neden olur ve burada da uzun siire aylarca enfekte bir sekilde hayatini siirdiiriir. Bu
sekilde aylarca hayatini siiriidiiren ara konagin bulundugu ortama tekrardan su gelmesi
ile salyangozlar ¢amurdan tekrar ¢ikarlar ve aniden ¢ok sayida serker ¢ikarmayla
islemlerini meydana getirirler. Ardindan bu serkerler ara konaklarindan ayrilarak suda
ylizmege baslarlar (Sekil 2.3-5). Temiz su serker ¢ikisinin uyarimini saglamaktadir.
Serkerlerin ¢ikist 9-26°C arasinda meydana gelir. Serkerlerin Kistlenmesi suda
bulunan bitki, bitki yapraklar1 veya diger cisimlere yapisarak gerceklesir ve bdylece
son konak i¢in enfektif donem olan metaserkerler olusmaya baslar (Sekil 2.3-6)[1,4].
En uygun (optimum) kosullarda bile mirasidyumun yumurtadan ayrilisindan
metaserkerlerin olusumuna kadar gegen zaman minimum 5-6 hafta kadardir. Sadece
bir mirasidyumla enfekte olan salyangoz 600 serker cikarabilmektedir. Sirasiyla
yumurta i¢inde mirasidyumun, ara konak i¢indeki larva donemlerinin ve bizzat ara
konagin kendisinin gelisimini tamamlayabilmesi i¢in optimum 1s1 22-26°C araligidir.
Sayet ortam 1s1s1 10°C ve altina diiserse tiim bu gelismeler durma noktasina gelecektir.
Ancak uygun sartlar saglandiginda kuru olmayan bir ortamda 12 aya kadar canliligini

stirdiirebilme kabiliyeti vardir [1,4].
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Sekil 2.3. Fasciola spp.’nin biyolojisi

Son konaklarin enfekte olmasi metaserkerli otlar1 yemesine baglidir. Bagirsaklara
ulasabilen metaserkerlerin kist duvarinin yirtilmasiyla geng kelebekler kistten ¢ikarlar
(Sekil 2.3-7). Bagirsak duvarini delen geng kelebekler peritona oradan da karacigere
gecerler. Bu olaymm meydana gelmesi yaklagik bir hafta siirer. Geng kelebekler
karaciger kapstilasini delerek igeri girerler ve parankim hiicrelerini yiyerek kendilerine
tiinel seklinde yol agarlar. Tiinel seklindeki bu yollara parazitin gé¢ yollar ad1 verilir.
Gog yollarindaki parazitlerin parankimadaki gog siiresi yaklasik olarak 6—7 hafta
stirmektedir ve gog sirasinda parazitler giderek biiytirler.

Bu siire sonunda dnce kiigiik safra kanallarina, oradan da daha biiyiik safra kanallarina
ulasan parazitler safra kesesine dogru giderler ve eseysel olgunluga erisebilenler
yumurta ¢ikarmaya baslarlar (Sekil 2.3-8). Parazitlerin safra kanallarina girmesiyle
baslaylp yumurtlamaya baglamalariyla son bulan bu siire yaklasik 4 hafta kadardir.
Dolayisiyla metaserkerlerin alinmasiyla baglayan siire de ilave edildiginde parazitlerin
yumurta ¢ikarmaya baslamasina kadar gecen siire ortalama olarak 11-12 hafta
civarindadirdir. Sonu¢ olarak, F,hepaticanin tim biyolojisini  (Sekil 2.3)

olusturabilmesi i¢in en uygun kosularda ortalama 17-18 haftaya gereksim duyar [1,4].



F. hepatica son konakta uzun siire yasam siirebilen bir parazit tiirii olarak bilinir. Oyle
ki koyunlarda 11 yila kadar yasamlarini siirdiirebilirler. Koyunlarda siirenin daha uzun
olmasinin nedeni, parazitin tegumentin iizerinde bulnan glikokaliks yapisinin antijenik
Ozelligini siirekli degistirerek konagin bagisiklik sistemini atlatmasi ve salgiladigi bazi
molekiillerin immiinosupressor etki yapmasindan dolayidir. Ancak sigirlardaki yasam
siresi nispeten bir yil gibi daha kisa bir siiredir. Ayrica sigirlarda prenatal
enfeksiyonun da oldugu gozlenmistir. Bunlarin yani sira insanlarda ise parazitin
yasamini devam ettirme stiresi 6 yil kadardir [1,4].

Fasciolosis, gelisimi meradaki ortama gore degisen bir paraziter hastaliktir.
Metaserkerler silajda canliligini ¢cabucak kaybedebilirken, ortamdaki otta 30 giine
kadar yasamini siirdiirebilir. Hayvanlarin enfeksiyonu almasi meradaki metaserkerli
otlarla beslenmesine baglidir. Fasciola, kislar1 ara konak i¢inde veya otlara birlesmis
metaserker olarak gegirirken, son konakta ise olgun olarak otlaklarda yumurta i¢inde
gecirirler.

Fasciolosis epizoeiyolojisinde rol oynayan faktorler su sekilde siralabilir:

1. Ara konaklarin gelisimine uygun alanlarin yayginlhigi: Ara konaklar amfibik
ozellikler gosterir. Yasamlarimi suya ve camura girip ¢ikarak siirdiiriirler. Ideal gelisim
yerleri ise bataklik araziler, gol veya nehirlerin tagsmalar1 sonucu kenarlarda olusan
camurlu bataklik alanlar, taban suyunun yiiksek oldugu yerlerde hayvanlarin ayak
izleriyle olusan igleri suyla dolu ¢ukurcuklardir. Bu gibi alanlar ne kadar fazla ise
enfeksiyonun yogunlugu yani konaktaki parazit sayisi da o kadar artmaktadir.

2. Yagis rejimi ve topragin nemi: YaZislar ve topragin neminin etkisi bir kac yolla
goriilmektedir.

Ara konaklarin gelisimi i¢in uygun yerlerin genislemesi ve bu yerlerin yapisini
korumas1 yagmurlarin devamina baghdir. Sayet yagislar kesilirse boyle yerler
nemliligini kaybeder ve boylece salyangoz yaz uykusuna yani estivasyon ad1 verilen
olayla camura gomiilerek kendini korumaya baglar. Ancak salyangozlarin varliginin
devami topragin nemli kalmasina baghdir. Fakat toprak tamamen kuruyacak olursa
salyangozlarimn bir ¢ogu 6liir. Olmeyenler ise yagislarm tekrar baglamasi ile camurdan
¢ikarak yasamina devam eder.

Topragin nemli olmasi ve yagislarin siirmesi ayn1 zamanda yumurtalarin gelisimi igin

de hayati onem tasir. Ayrica mirasidyumun yumurtay:1 terk etmesiyle birlikte ara
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konag1 enfekte etmesi ve bdylece ara konakta meydana gelen serkerlerin disari
cikislar1 yine sulu bir ortama ihtiyag¢ gosterir. Camurlu ortamda bulunan ara konakta
serkerlerin disar1 ¢ikis1 imkanken sulu ortami bulan serkerler birden disari ¢ikabilirler.
Nemli ortam ayni zamanda metaserkerlerin canli kalma siirelerini uzatir.

Yagislarin azlig1 otlarin kurumasina neden olabilecegi gibi, hayvanlarin salyangoz
populasyonunun fazla oldugu nisbeten sulu kesimlerde yogunlagmasina neden olur.
Neticede bu durum ara konak-parazit-son konak iliskisi dongiistinii hizlandirir [1,4].
3. Cevre sicakligi: Cevre sicakliginin da Fasciolosis epizootiyolojisinde etkisi vardir.
Cevre sicakligr 22-26°C civarina ulastiginda yumurta i¢ginde mirasidyumun ve ara
konak i¢indeki evrelerin meydana gelmesi hizlanir. Sayet ¢evre sicakligr 10°C ve
10°C’ nin altinda bulunursa biitiin bu evrelerin gelismesi tamamen durur.

Kar mevsiminde cevre sicakliginin -4°C'nin altmna diismesiyle birlikte parazit
yumurtalart ve yumurtalarin metaserkerleri 6liir. Camura gomiilii olan salyangozlarin
yasami da ¢evre sicakligina bagli oldugundan, bu gibi diisiik sicakliklar devam edecek
olursa salyangozlarin bir cogu 6liir.

Yumurtalar ve metaserkerlerin kis1 canli olarak atlatabilmeleri i¢in ¢evre sicakliginin
0°C’nin tizerinde olmasi gerekir [1,4].

4. Son konak populasyonunun yogunlugu ve son konak ¢esidi: Hayvanlarin, ara
konaklarin ideal yasama alanlarinda fazla sayida bulunmasi konak parazit iligkisini
siklastirir. Ayrica bu alanlara parazitlerin ideal son konaklar1 olan kii¢iik ruminantlarin
sokulmasi da enfeksiyonun yogunlugunu artiracaktir.

5. Eriskin parazitlere karsi ila¢ baskisi: Enfeksiyon yogunlugunun azalmasi i¢in son

konaktaki parazit populasyonuna karsi ila¢ uygulamalar1 yapmak gerekir [1,4].
2.3.2.Fasciola Tiirlerinin Yayihs1

Hastaligin yayilmasinda mevsimin etkili oldugu, yagish ve ilik mevsimlerin ara
konaklarin yasamasina ve cogalmasina elverisli oldugu, bdylece parazitlerin daha
fazla goriildigl, farkli tlkelerde fasciolosis’in epidemiyolojisi {izerine yapilan

aragtirmalarda da desteklenmistir [1,16-18].
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2.3.4. Diinyada Yayihs

Cesitli tlkelerde yapilan caligmalarda sigirlarda fasciolanin varligi ve prevalansi

arastirilmistir.

Tablo 2.1. Fasciolosis’in diinyada ¢esitli tilkelerde sigirlardaki yayilisi

Ulke Prevalans Kaynak
Hindistan 10,8 19
Pakistan 25,5 20
Vietnam 28-39 21
Brezilya 75 21
Uruguay 50 23
Bosna-Hersek 27,9-61,5 24
Cekoslovakya 1,1 25
Fransa 75 26
Moldova 34,1 27
Italya 11,1 28
Isvicre 54 29
Polonya 0,5 30
Yugoslavya 1 31
Yunanistan 4,9 32
Azerbaycan 14,5 33
Banglades 22 34
Irak 3,3 35

Kore 30-85 36-38

Rusya 30,5 39
Kamerun 45,6 40
Kenya 10,1-13,3 41
Libya 65 42
Nijerya 65,4 43

2.3.5. Tirkiye’de Yayilist

Tiirkiye’de fasciolasis’in yaygimligi lizerine yapilan calismalarin sirli oldugu
goriilmektedir. Yapilan ¢calismalarin gogunda diski bakisi ve mezbaha incelemelerinin
on plana c¢iktig1, immunoserolojik ¢alismalarin ise az sayida bulundugu dikkat
¢ekmekte olup, gaita bakist ve mezbaha c¢alismalarina goére ruminantlarda

fasciolosis’in Dogu Anadolu’da %40,85 [44], Samsun ve Ordu’da %0,5-17[45],
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Samsunda %25,3(46), Afyonkarahisar’ da %4,6[47], Trakya Bolgesi’ nde %0,48[48]
Elazig’da %1,56 [49] ve Van’da %54 [50] oranlarinda goriildiigi tespit edilmistir.
Ulkemizde sigirlarda  fasciolosis’in  bulunmasi ile ilgili immuno-serolojik
calismalardan bazilar1 su sekildedir: Tinar [51] tarafindan yapilan deneysel calismada
F.gigantica’nin erken teshisi amaciyla, 60 giinliik gen¢ F. gigantica kesitleri antijen
gibi degerlendirilerek IFAT yontemi yapilmis ve enfeksiyonun 20. giintinden
baslayarak erken tani konulabilecegi belirtilmistir. Saha c¢aligmalarindan bazilarina
ornek verilecek olursa; Yildirnrm ve ark. [52] sigirlarda fasciolosis’in prevalansini
Kayseri yoresinde indirekt ELISA ile aragtirmislar ve prevalans oranint %65,2 olarak
tespit etmislerdir. Yavuz ve ark. [53] ayni1 ilin Yesilhisar, Biinyan, Erkilet ve Sariz
ilgelerinde paraziter antikor incelemesi yapmiglar ve ruminatlarin %69,2’sinde paraziter
antikor oldugunu belirlemislerdir. Elazig yoresinde sigirlarda yapilan saha taramasinda

ise [54] %55 oraninda F. hepatica seropozitifligi bildirilmistir.
2.4. Fasciola Tiirlerinin Patogenezi ve Klinik Bulgular
2.4.1. Patogenez

Fasciolosis karaciger hasarina yol agmaktadir. Bu hasar geng parazitlerde parankimada
gortilirken, olgun parazitlerde safra kanallarinda meydana gelir. Patojenez, gerek
parazitin karacigerdeki gelisme donemi, gerek konagin bagisiklik durumu ve gerekse
de belirli bir siirede alinan metaserker sayisina gore degisiklik gosterir.

Koyunlarda patojenez: Koyunlarda parazite kars: iyi bir bagisiklik sekillenmemistir.
Dolayisiyla kisa zamanda fazla sayida metaserker alimi, karaciger parankimasinda
siddetli tahribata yol agar. Bu olay akut travmatik bir hepatitisten ibarettir. Cok sayida
geng parazitin parankimada go¢ etmesiyle parankima hiicreleri tahrip olur. Bu gog
sirasinda parazitler damarlar1 da pargalayarak karacigerde kanamalara yol acarlar ve
arkalarinda kan ile dolu tiinelcikler olusur. Daha sonra tiinelcikler yangi hiicreleri ile
dolar. Bu kanamalarin siddeti hayvanda makrositik anemiye yol acar ve kimi
durumlarda hayvan ¢ok fazla kanamaya bagli olarak 6lebilir.

Enfeksiyon yukaridaki duruma gore daha az siddetlidir ve hayvan yasamaya devam
ederse genelde buralarda fibrosis ile iyilesme saglanir. Enfeksiyonun bu zamana kadar
olan kismi1 akut fasciolosis olarak adlandirilir. Bunun ardindan safra yollaria giren

parazitler olgunlasir. Enfeksiyon daha sonra kronik fasciolosis olarak adlandirilan
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doneme geger. Akut olay1 atlatan veya az sayida metaserker alan hayvanlarda kronik
fasciolasis, akut enfeksiyon tablosu gergeklesmeden sekillenir. Parazitlerin tizerinde
bulunan dikenler safra kanali epitelini devamli tahris eder. Safra kanallariin
yangilasmasiyla fibroz doku kalinlasir. Boylece safranin yogunlugu artarak safranin
akis hiz1 diiser. Parazitler bu zamanda safra sivisi ve safra kanalin epitelinin ¢evresindeki
kan ile beslenir. Dolayiyla hayvanda Fe eksikligine bagli olarak anemi meydana gelir.
Safra kanallarmin biitiinliigiiniin bozulmasiyla, plasma proteinleri bu kanallarin i¢ine
gecer ve intestinumlar yolu ile disariya atilir ve bu olay sebebi ile kandaki albumin
seviyesi azalir. Sonug olarak viicutta 6demler olusabilir ve hayvan kilo kaybeder
[1,4,55,56].

Sigirlarda patojenez: Hastalik koyunlarda nasil seyrediyorsa bir yasindan kiigiik
sigirlarda da o sekilde seyreder. Daha Once bu parazitle karsilasmis, bir yasindan
biiylik sigirlarda ise parazite karst bir bagisiklik sekillenir. Dolayisiyla boyle bir
durumda karacigerdeki parazitlerin yasam sanslari nispeten daha diisiiktiir, karacigere
yeni giren geng¢ erigkinlerin ise KC’de gegirdikleri gé¢ hizi yavaglar. Neticede
karacigere konaklanan parazit miktar1 azalacaktir. Bu sebepten o6tiirli hastaligin 12
ayliktan biiylik ruminantlarda kronik bir seyri vardir. Bu ruminantlarda konakg1
reaksiyonu ¢ok oldugundan parazitlerin genellikle safra kanallari igerisinde yasamlari
sonlanir.

Ancak koyunlardan farkli olarak, gerek bir yasindan kii¢iik gerekse bir yagindan biiytik
ve daha Once bu parazitle karsilasmis sigirlarda, kronik donemde safra kanallarinin

fibrozisini kalsifikasyon izler [1,4,56].
2.4.2. Klinik Belirtiler
2.4.2.1. Akut fasciolasis'te

Sayica fazla olan metaserker ile olusan enfeksiyonlarin perakut bir seyri vardir.
Dolayisiyla hayvanlar bir iki giin icinde klinik belirti olmaksizin 6liir. Bu gibi
durumlarda nekropside KC kapsiiliinde yirtik, abdominal boslukta kan (1-8 litre arasi)
gozlemlenir. Normal bir akut seyirde hayvanlarda goriilen klinik bulgular halsizlik,
solunum giicliigii ve karin bolgesinin siskinlik olarak bildirilmistir. Karin bolgesi
palpasyon asamasinda agrilidir. Ayn1 zamanda karacigerdeki hemorajinin biiyiikligi

aneminin derecesini etkiler. Nekropside karin boslugunda kanli ve fibrinli bir sivi
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olusur. Karaciger biiyiir ve kanamali bir tablo ortaya ¢ikar. Ozellikle ventral lob basta
olmak {izere karaciger yiizeyi fibrinli bir zarla ortiiliidiir. Kapstilas1 altinda hematomlar
gozlemlenebilir. Kesit yilizeyinde ise geng erigkinlerin go¢ yollarindan dolay1 delikli
bir yap1 olusmustur. G6¢ halindeki beyaz renkli geng eriskinler bu yollarin sonunda

goriiliir [1,4,56].
2.4.2.2 Kronik fasciolasis'te

Klinik belirtiler hayvanlarda anemi, zayiflik, ¢ene alti 6demi ve karin bolgesinin
siskinligi olarak belirtilmistir. Hayvanlardaki protein, karbonhidrat ve mineral madde
metabolizmalarini bozarak et, siit verimnde diisiise, yapagi kalitesinde bozulmaya yol
acar. Ancak cok az miktardaki parazitten kaynaklanan subklinik enfeksiyonlarda
yalnizca verim kayiplart goriiliir. Nekropside hayvan zayiflamistir, karin boslugunda
asites goriiliir. Karacigerin sinirlar diizensiz bir gériintimde oldugundan dis gériiniimii
bozulmustur. Rengi acilmis, kivami sertlesmis ve hacimce kiiglilmiistiir. Safra
kanallar1 ise kalinlagsmistir. Safra kanallari etrafi ve parazitlerin gog¢ yollarinda fibrosis
gbzlemlenir. Safra kanallar1 ve safra kesesi icinde olgunlasmis eriskin parazitler
bulunur. Sigirlarda koyunlardan farkli olarak safra kanallarinda kire¢lenme goriiliir

[1,4,56].
2.5.Nekrotik Hepatitis (Karahastahk)

Fasciola hepatica’nin geng eriskinleri karacigere erigince parankim doku yoluyla safra
kanallarina dogru ilerlerler. Bu ilerleyis sirasinda halk arasinda geng kelebekler olarak
bilinen geng erigkinler karaciger parankim hiicrelerinde tahribat olugturur. Anaerobik
ortam sekillenmesi bu tahribatin bir sonucudur. Bu ortam, organda zaten bulunan veya
geng eriskinlerin mekanik vektorliik roliiyle bagirsaktan karacigere tasinan ve
normalde bagirsak faunasinda bulunan Clostridium novyi tip-B sporlarinin geligimi ve
toksin olusumu i¢in zemin olusturur. Dolayisiyla hayvanda toksemi sonucu 6lim
gerceklesir. Bu olaya sadece birkag parazit bile yol acabilir. Ancak bu hastaligin
gelisimi yalnizca F. hepatica’ya bagli olmayip, karaciger parankiminde tahribat yapan

canli veya cansiz tiim etkenler hazirlayici rol oynayabilir [1,4,56].
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2.6.Fasciolasis’deTan1

Tiim hastaliklarda oldugu gibi, fasciolasis’te de basarili bir tedavinin 6n kosulu dogru
ve erken tanidir. Bu amagla tanida; klinik ve otopsi bulgulari, biyokimyasal analizler,

goriintiileme teknikleri ve serolojik  yoOntemler ile diski muayene yontemleri

kullanilabilir [4,57-60].
2.7 Klinik ve Otopsi Bulgular:

Fasciolasis; genellikle ve siklikla koyun, ke¢i ve sigir gibi besi hayvanlarinda
goriiliirken, nadiren de olsa domuz, at, esek, kedi, kdpek tavsan, kunduz, fil ve kanguru
gibi diger hayvanlarda da goriilebilmektedir [4,60]. Hayvanlarda hastaligin tanisinda
klinik bulgular bazen oldukg¢a spesifiktir. Ancak tek basina kesin tani icin yeterli
degildir. Yine de bu bulgular hastalik konusunda 6nemli ipuglar1 verebilir.
Hayvanlarda kisa siirede fazla sayida metaserker alinmasiyla hastaligin akut formu
olusur. Ozellikle koyunlarda herhangi bir klinik belirti olmaksizin, travmatik
hemorajik hepatit sonucu ani 6liim, nekropside karaciger kapsiil yirtiklari, karin
boslugunda kanli sivi gibi durumlar goriilebilir. Bu bulgularin gézlenmedigi agir
seyretmeyen akut durumlarda ise hayvanlarda istahsizluk, durgunluk, dispne, soluk
mukoz membran, abdominal siskinlik, siirii ile ilerleyememe ve yiiriimede giigliik
gozlemlenmektedir. Elle yapilan muayenede gogiis kemiginin arkasinda agn
reaksiyonu goriilmekle birlikte, bitkin diisen hayvanlar yere diismekte ve
enfeksiyonun siddetinin daha da arttigi durumlarda 2—3 haftalik siiregte 6liim tablosu
goriilmektedir. Olen hayvanlar genellikle gdgiis kafesi iizerine yatmis halde burun
topraga degmis, hastalifa 6zgii bir sekilde bulunmakta bazende agizdan veya
burundan kan geldigi de gézlenmistir. Nekropside karacigeri biiyiime, hemoraji ve
gevrek bir yapiya birlikte, abdominal boslugukta kanli bir sivi, gézlenmektedir.
Ayrica KC iizerinde fibrin membranlar ve fibrinli peritonit goriilmekte, karaciger
kapsiilii altinda ise hematomlara rastlanabilmektedir. Bununla birlikte gencg
parazitlerin gog izlerini gosteren kabartilara rastlanir. Bu izler takip edilirse beyaz
renkte olan 1-7 mm uzunlugundaki geng parazitlere 6n kisimlarda go¢ halindeyken
rastlanir [4,56,60,61].

Uzun siire zarfinda daha az sayida metaserker alan, akut fasciolasis’i gegiren ya da

genellikle bir yasin tizerindeki hayvanlarda kronik fasciolasis goriilmektedir. Klinik
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olarak koyunlarda go6giis ve karin bolgeleri, ¢ene, goz kapaklari altinda yangisiz
odemle birlikte; anemi, istahsizlik ve kilo kayb1 goriilmektedir. Koyunlarin yiinleri
kirilgan bir hal alir ve dokiiliir. Yaygin biliar siroz da nekropsi doneminde goriiliir.
Karaciger paransimi fibrotik ve serttir. Biiyiik safra kanallar1 kalinlagsmis ve fibrotik
olup tizerinde sislikler goriilmektedir. Safra kanallarina yapilan kesitlerde olgun
parazitlere rastlanmaktadir [4,56,60,61]. Sigirlar, koyun ve kegilere gore doku
reaksiyonlarinin daha siddetli ve belirgin olmasi nedeniyle hastaliga daha
dayaniklidir. Sigirlarda alinan toplam metaserkerlerin ancak %30'u safra kanallarina
ulagabilmekte ve kalsiyum fosfat taslar1 buraya ulasan parazitlerin etrafinda giiglii bir
fibroz reaksiyon meydana gelmesiyle sekillenmektedir. Klinik olarak mukoz
membranlarda anemi goriilmekte birlikte kilo alamama, istah azalmasi ve siit
veriminin yartya diismesi gozlemlenir. Fasciola’nin yasam olanaklarin1 bozan ve
semptomlarin giderek ortadan kaybolmasina yol agan neden karacigerdeki fibrosis ve
kalsifikasyondur. Olusan kalsiyum taslar1 ortadan kalkmasa bile safra yollarinin tam
rejenerasyonu miimkiin olabilmektedir [4,56,60,61].

Fasciolasis’te, nekropside safra kanallarinda F. hepatica ve F. gigantica olmak tizere
iki tiir bulunur. Bu iki tiir morfolojik karakterleri ve bazi yonleriyle birbirinden farkli
Ozellikler gosterir ve bunlara gore tanilar yapilabilir. Ancak hibrit tiirlerin de

bulunabilecegi unutulmamalidir [4,56,60,61].
2.8.D1ski Bakis1 Yontemleri

Fasciolasis’in tanisinda digkida yumurtalarin gézlemlenebilmesi, sadece parazitlerin
gelistigi evrede, enfeksiyonun 8 ile 10. haftasindan sonra miimkiin olur. Eger diskida
parazit yumurtasina rastlanmiyorsa, geng parazitler karaciger parankimasinda goc
gecirdigi erken donemdedir. Fakat diisiik sayida parazitin meydana getirdigi agir
olmayan enfeksiyonlarda tekrarlanan gaita bakilarinda yumurtalarin gozlenebildigi,
giin gegtikge ve giin igerisinde yumurta atiliminda Fasciola spp.'nin variyasyonlar
gosterdigi, gaitada yumurtalarin dagiliminda belirli bir diizensizlik oldugu ve tek
basina gaita bakisi ile gram gaitadaki yumurta miktarinin (epg) enfeksiyonun gercek
durumu hakkinda bilgi vermede yetersiz kaldig1 tespit edilmistir [60-64].

Ergin kelebekler yasamlar1 boyunca her giin 5.000 ila 20.000 yumurta iiretse de [61],

digkidaki yumurta sayisinin konakta tahribata neden olan parazit sayisi ile arasinda bir
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iligkinin ~ bulunmadigi saptanmistir [64]. Diski muayene yoOntemlerinden
sedimentasyon (Benedek, modifiye McMaster); flotasyon tekniklerinden ZnSO4 ve
Stoll; Fasciola spp. yumurtalarinin saptanmasi veya gram diskidaki yumurta sayisinin
belirlenmesi i¢in kullanilan yontemlerdendir [58,64].

Fasciolasis tanisinda yumurtalarin goriilmesi tanida ne kadar spesifik olsa da F.

hepatica ve F. gigantica’nin yumurtalari renk ve yapi olarak birbirine benzemektedir.
2.9. Biyokimyasal Analizler

Laboratuvardaki ticari Kkitler, karaciger hiicrelerinde goriillen bazi enzimlerin
fasciolasis’te asir1 seviyede yiikselis gostermesinden faydalanarak serum veya
plazmadaki miktar1 belirlemeye olanak saglar. Her ne kadar elde edilen degerler, tek
basina kesin tani koymaya yetmese de bu degerler normal degerlerle karsilagtirilarak

hastaligin varligi, sebebi ve siddeti konusunda bilgi saglayabilir [57,65,69].
2.10.Goriintiilleme Yontemleri

Goriintiileme tekniklerinin kullanilabilirligi Fasciolosis’in tanisinda aragtirilmustir.
Uygulamada kullanim1 yaygin olmasa da, F. hepatica ile deneysel olarak enfekte
edilen tavsanlar lizerinde yapilan calismada, hastaligin seyrinin ultrason, bilgisayarl

tomografi (BT) ve manyetik rezonans (MR) ile takip edilebildigi bildirilmistir [59].
2.11.Serolojik Tam

Fasciolosis’in ozellikle akut formunun temel tanisinda, serolojik yontemlerin
kullanilabilecegi ve taniya biiyiik katki saglayacagi ortaya konmustur. Fasciola
tirlerinden ileri gelen inflamasyonlarin serolojik teshisinde antikor tayinine dayali
olarak; ozellikle ELISA, counterelectrophoresis, IHA ve Western blot (WB)
gecmisten giiniimiize kadar yogun bagvurulan metotlar arasinda olmustur [52,70-72].
Ozellikle indirekt ELISA yonteminin enfeksiyonu 2-3. hafta gibi erken saptamada
oldukga etkili oldugu bildirilmektedir [73]. Ancak antikor aramaya dayali serolojik
testlerin duyarliliginin oldukga diisiik oldugu belirtilmektedir. Testler her ne kadar
enfeksiyona belli bir donemde maruz kalindigin1 gosterebilse de, tedavi sonrast 12.
haftaya kadar antikorlarin varligini korumasi, aynm ailedeki diger parazitlerle ¢apraz

reaksiyon olasiligi gibi dezavantajlari bulunmaktadir [52,74]. Epidemiyolojik
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calismalarda ise daha ¢ok kopro antijenleri saptamaya yonelik serolojik testler daha
stk kullanilmaya baglamistir. Bu testler arasinda sandwi¢ ELISA, spesifitesinin ¢ok
ylksek olmasi ve enfeksiyonu geng kelebeklerin safra kanallarina ulasmaya basladigi

6 ile 7. haftadan itibaren saptayabilmesi agisindan kullanighidir [75,76].
2.12.Antioksidan

Reaktif oksijen tiirlerinin sentezini durdurmak ve bunlarin olusturacagi tahribata engel
olmak ve atilim1 adina gorev yapan bagisiklik sistemlerine antioksidanlar denir [144].
Canlida serbest radikallerin olusturacagi tehlikeyi dnlemek i¢in farkli tiirde savunma
taktikleri gelismistir. Oncelikle gbze carpan etkisi zardaki lipid yapinn
peroksidasyonunu Onlemesidir. Ayrica lipidler digsindaki makromolekiilleri de
korudugu bilinmektedir. Bu molekiillerdeki oksidan tahribatin1 6nleyen veya
yavaglatan maddelerdir ve cesitli etki mekanizmalar1 bulunmaktadir. [77,78]. Saglikli
hiicrelerden reaktif oksijen ve nitrojen tiirleri tiretilir. Bu kimyasallar yaglar, sekerler,
proteinler, DNA ve RNA’lar gibi makromolekiiller iizerinde tahribat olustururlar.
Anormal olmayan sartlarda serbest oksijen radikalleri ve radikal toksisitesi ile
savunma antioksidan mekanizmasi arasinda uyum goriiliir. Bu uyum oksidanlar
tarafina yonelir ise oksidatif stres olusmus demektir. Bu mekanizma doku tahribati
sekillenmesinin 6nemli bir kismidir [79,80]. Canlida meydana gelen serbest radikaller
hiicre i¢1 ve hiicre dis1 olabilir. Hiicre i¢i yani endojenler i¢inde stres, aktivite, uzun
sureli enfeksiyonlar, emilim bozukluklar: gibi olaylarda antioksidan alimini 6nleyen
vakalarda serbest radikallerin ortaya ¢ikmasiyla hiicresel diizeyde de olusurlar.
Oksijenli solunum zincirinde hidrojen peroksit, siiperoksit ve hidroksil radikalleri
meydana gelir. Reaktif oksijen tiirleri, ksantin oksidaz (XOD), nikotinamid adenin
diniikleotid fosfat (NADPH) oksidaz, nétrofil miyeloperoksidaz (MPO)’arin
fonksiyonu neticesinde olusturulmustur [81]. Canlidaki serbest radikallere yonelik
olusan oOncelikle koruma gorevi siiperoksit dismutaz (SOD) ile olusur. Siiperoksit
dismutaz, hiicre i¢i olusturulan ve hiicre i¢in zorunlu bir enzimdir ve hiicre membran
tahribatina sebep olan siiperoksit radikallerini hidrojen peroksite ve oksijene ¢evirerek
peroksit nitrit sentezini onler, tahribat etkisini azaltir ve canliy1 bu etkilerden korumus
olur [82]. GSH-Px ve CAT’ lar yaglarin bozulmasinda gérev yapan birincil savunma

sistemidir [83]. GSH-Px vasitasiyla hidrojen peroksitin ve lipid hidroperoksitlerin
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indirgenmesi olusur [83,82]. GSH-Px fonksiyonunda olusan kayip, hidrojen peroksit
seviyesinin yiikselmesine ve dnemli 6lgiide hiicre tahribatina sebep olur [84]. Katalaz,
basta KC ve alyuvarlarda bulunmak {izere tiim organlarda var olan ve SOD ile
meydana gelmis hidrojen peroksitin O2 ve H20’ya ayrismasinda GSH-PX ile etki
olusturan bir enzimdir. Bu iki enzim hiicresel savunma sisteminde 6énemli bir yer
aldigindan oksidatif strese bagli durumlarda GSH-Px ve CAT fonksiyonlarinda
degisimler goriilmiis [81,82]. Biiyiikbas ve kii¢iikbas hayvanlar transport islemi, verim
kaybina ugramasi ve hayvan refahin1 negatif yonde etkilemesiyle strese ve
oksidan/antiokisan dengenin radikaller lehine bozulmasina sebep olur [85]. Yapilan
calismalarda 10 ve 24 saat siireyle bir yerden bir yere transportu saglanan kiigiikbas
hayvanlarda oksidatif stres parametreleri degerlendirilmis ve fiziksel zorlanma
nedeniyle kas kontraksiyonlarinin, ATP sentezini ve canliya Oz girisini ylikselttigi ve
transport ardindan MDA, NO, SOD ve GSH-Px aktivitelerinin arttig1 goriilmiistiir. Bu
olay O2 kokenli serbest radikalleri ve ¢ok sayida reaktif oksijen ¢esitlerini
yiikseltmektedir [86].Transport esnasinda yiikselen serbest radikallerin hiicre lipid
membranlarinin bozulmasi nedeniyle plazma NO seviyeleri artmaktadir [85]. Yine
yapilan c¢alsmalarda ruminantlarda transport stresine dayali laktik asit, laktat
dehidrogenaz ve kreatin fosfokinaz gibi enzim fonksiyonlarinin yiikselmesi ile
oksidatif stres parametrelerininde arttigi gorilmistiir [87]. Sicaklik stresinin de
hiicrelerde reaktif oksijen ¢esitlerinin sentezini uyararak oksidatif stresi artirdigi
bildirilmistir [88]. Sagmal biiyiikbas hayvanlarin hepatositlerinde lipid bozulmasi ve
antioksidan vitamin E durumunu tartigabilmek i¢in yapilan arastirmada, KC
yetmezligi olan ruminantlarda hepatik ensefalopatinin klinik bulgular fark edilerek
plazma seviyeleri AST > 80 U/l, serum GLDH > 15 U/l ve vendz plasma amonyak
>35 mmol/l olarak goriilmiistiir. KC disfonksiyonu olan ruminantlarda KC lipid
bozulmasinin fazlalastigi ve antioksidan seviyesinin diistigli goriilmiistiir [89]. Bir
calismada gecis periyodundaki ruminantlarin oksidatif stres seviyelerinde selenyum,
bakir, ¢inko ve mangan ihtiva eden enjektabl bir mineral preparatinin etkilerini bulmak
amaciyla olusturduklari bir ¢alismada, doguma yaklagik 3 hafta kala tek doz mineral
preparati sonucunda postpartum déonemde MDA seviyelerindeki diigmeler ile GSH-Px
ve CAT seviyelerindeki yilikselmeler deney grubunda oksidatif stresin diigme yoniinde

oldugunun belirtisi olarak agiklanmistir. Neticede selenyum, bakir, ¢inko ve mangan
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iceren bir mineral preparatinin gegis periyodunun ilk déneminde kullanilmasinin
oksidatif stresten korunmada etkili olabilecegi diisiincesine karar verilmistir [90].
Kiiclikbas KC MDA konsantrasyonu, enzimatik antioksidanlarin fonksiyonlar1 (GPx,
Cu, ZnSOD, CAT) ve non-enzimatik antioksidanlarin konsantrasyonu (rediikte GSH,
vitamin C, B-karoten) {izerine dogal distomatosis’in etkilerini tartismak amaciyla
gerceklestirilen bir ¢alismada, F. hepatica, F. gigantica ve D. dentriticum ile dogal
enfekte koyunlarda MDA derismesi ve GPx fonksiyonu ve ALT ve AST serum
fonksiyonlar1 kontrol grubundan oldukga fazla olup, Cu/Zn-SOD, CAT fonksiyonlari,
GSH ve vitamin C derisiminin kontrol grubundan son derece az gorildigi
saptanmistir. B-karoten konsantrasyonu yonilinden gruplar arasinda istatistiksel
anlamda degisiklik goriilmemistir. Calismada distomatosisli koyunlarin karacigerinde
lipid bozulmasinda artma ve antioksidan aktivite konsantrasyonlarinda farkliliklar
saptanmistir [91]. Bu calismanin tersine F. hepaticali koyunlarda yapilan bagka bir
aragtirmada, MDA seviyeleri, antioksidan enzimlerden katalaz ve glutatyon
peroksidaz aktiviteleri ile nitrik oksit seviyeleri 6l¢iilmiis, fasciolasis’li grubun plazma
MDA seviyeleri, eritrosit katalaz, glutasyon peroksidaz fonksiyonlari ile serum nitrik
oksit seviyelerinde kontrol grubuna gore istatistiksel anlamda degisiklik
goriilmemistir. Fasciolasisli grubun KC MDA seviyesi, CAT aktivitesi ile NO seviyesi
kontrol grubuna nazaran oldukca azalmis, glutasyon peroksidaz aktivitesi ise kayda
deger oOlciide yiikselmistir. F. hepatica’nin neden oldugu sirotik KC dokusunda MDA
seviyeleri, antioksidan enzim aktiviteleri ve nitrik oksit seviyelerinde farkliliklar
olustururken, plazmada hig¢ bir farkliligin goriilmedigi ve KC dokusunun fibrotik hal
almasi ve hiicre membran yapisinin deformasyonu sonucu, lipid bozulmasina karsi

direng saglayabilecegi goriilmiistiir [92].
2.11.1. Glutatyon Peroksidaz (GPx)

Glutatyon peroksidaz H>O>’nin transformasyonunu katalize ederek lipit bozulmasinin
kontroliinde énemli yer tutmaktadir. Iki adet hiicre ici glutatyon peroksidaz (GPx)
vardir. Bunlar GPx-1 ve GPx-4’tiir. GPx-1 bir¢cok dokuda bulunur ve intraselliiler
olarak dagilim gorevi vardir. Fosfolipid hidroperoksit peroksidaz veya GPx-4 lipid

peroksitlerin detoksifikasyonunda fosfolipazlarin faaliyetine ihtiya¢c duyulmayan
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onemli bir antioksidandir. Bunun disinda glutatyondan baska farkli tiyolleri de

kullanabilme &6zelligindedir [97].
2.11.2. Siiperoksit Dismutaz (SOD)

Stiperoksit dismutaz, mitokondride hidrojen peroksit (H202) ve oksijen olusturmak
lizere siiperoksit radikallerinin degisimini katalizler ve diisiikk SOD aktivitesi kanserli
doku olusumu ile direk baglantilidir [93]. Meydana gelen H202’yi katalaz ve selenyum
bagimli glutatyon peroksidaz (GPx) suya indirger.

202-+ 2H+ + SOD — H20; + O3

Yonca yapragi; fazla miktarda protein igerigi ve besleyici degeri sebebiyle Gida ve
Tarmm Orgiitii’nden potansiyel protein kaynagi oldugundan dolay1 insanlarin tiiketmesi
sOylenmektedir. Bunlarin proteinleriyle beslenen farelerin, glutatyon peroksidaz
(GSH-Px) ve siiperoksit dismutaz (SOD) enzimlerinde bir yiikselis gorildigi, lipid
oksidasyonu neticesinde meydana gelen malonaldehit (MDA) konsantrasyonunda
diisiis goriilmiistiir. Yonca yapraginin antioksidan aktivitesi sebebiyle gidalara

disaridan destek verilebilecegi bahsedilmektedir [94].
2.11.3.Katalaz (CAT)

Ozellikle hayvansal organizmalarm oksijenli hiicrelerinde yani alyuvarlarda ve KC’de
goriilmektedir. Iskelet kaslari, kalp ve beyin diisiik seviyede CAT igermektedir [95].
Katalaz mitokondri ve peroksizomda lokalize olan, kloroplastta olmayan, H>O>’yi
suya ve oksijene ayristirarak viicudu temizleyen antioksidandir [96]. Bdylelikle
H2O2’ten hidroksil (OHe¢) serbest radikalinin meydana gelisini engelleyerek

antioksidan etki olusturur.
2.12.Fasciolasis’te Tedavi ve Kontrol

2.12.1. Tedavi

Fasciolasis’e kars1 kullanilan ilaglar genelde sagaltim amaciyla ve baskilayici olmayan
(nonsupressif) sekilde kullanilir. Bunun amaci klinik belirtiler gosteren hayvanlari
tedavi etmekle birlikte verim kayiplarimin da oniine gegmektir. Bu parazite karsi

sigirlarda kullanilan ilaglar [77] Tablo 2.2 de verilmistir.
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Tablo 2.3. Sigirlarda fasciolosis tedavisinde kullanilan antihelmintikler [105]

ETKEN MADDE ETKILI DONEM DOZ (mg/kg)
Triclabendazole Akut, Kronik 12 oral
Akut 3x15 oral
Kronik 10 oral
Oxyclozanide
Niclopholan Kronik 4 oral
Akut 10-15 oral
Kronik 7,5 oral; 3sc
Rafoxanide
Nitroxynil Kronik 10 sc
Brotianide Akut, Kronik 7,5 oral
Hexachlorophen Kronik 20 oral, sc
Netobimin Kronik 20 oral
Closantel Kronik 10 oral
Akut 15 oral
Kronik 7 oral
Clorsulon
Diamphenetide Akut 100 oral
Bithionol Kronik 30-35 oral
Bromophenophos Kronik 12 oral
Bromsalans Kronik 20 oral
Clioxanide Kronik 20 oral
Disophenole Kronik 10 oral
Luxabendazole Kronik 7,5-10 oral
Albendazole Kronik 15 oral
Oxfendazole Kronik 15 oral
Carbon tetrachloride Kronik 0,05 oral

2.12.2. Kontrol

Hayvanlar1 Fasciola hepatica enfeksiyonundan korumak i¢in iki dizi 6nlem uygulanir
ve bu onlemler uygulanirken genelde epidemiyolojik ve etiyolojik faktorler temel

alinir [56,77].
2.12.3. Son konakta uygulanan yontemler

Parazitin son konakgist koyun ve sigirlar oldugu i¢in, bu hayvanlarda yumurtlamadan
once bu parazitin ortadan kaldirilmasi lazimdir. Bu sebeple hayvanlara;

* Otlaga birakilmadan 6nce
» Otlakta kalma siiresince
» Barinaklara alindiktan sonra tedavi uygulamalar1 yapilmalidir.
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Tedavide uygulanacak strateji;

» Hayvanlarda bulunan olgun parazitlere Subat - Mart aylarinda uygulanan
tedavi,

* Hayvanlar meraya ¢iktiktan 8 hafta sonra geng parazitlere karsi uygulanan
tedavi,

* Bundan 4 hafta sonra ilk tedaviden sag kalan olgunlara karsi uygulanan
tedavi,

* Yaz enfeksiyonunda alinan 8 haftalik gen¢ parazitlere karsi sonbahar

sonlarinda uygulanan tedavi olmak iizere stratejik tedavi 4 periyotta
gerceklestirilmelidir.
Sonbahar ve ilkbahar aylarinda uygulanan tedaviler genellikle parazitin az yaygin
oldugu bolgelerde yeterli olur. Tedavi sonrasi diskilarin gelisigiizel sekilde meraya
atilmamasi, toplanip depolanarak fermentasyona birakilmast ve bu siiregte

yumurtalarin biyo-is1 kullanilarak tahrip olmasinin saglanmasi gerekir.
2.12.4 Ara konaga karsi uygulanan yontemler

Ara konak olan su ve/veya ¢amur siimiikliisii Lymnea’larin 6ldiiriilmesi ya da yasam
ortamlarinin bozulmasi ile ara konaklar kontrol altina alinabilir.
Yasam ortamlarinin bozulmasi (Ekolojik Savas): Lymnealarin yasam kosullart
bozularak; gelismeleri ve tiremelerinin engellenmesi saglanir. Bunu saglamanin yolu
meralarin kurutulmasidir. Meranin kurutulabilmesi ancak hendekler ve cukurlar
acilarak drenaj yoluyla saglanir. Mart ayinda yapilan drenaj sonrast meradaki Lymnea
sayis1 hizla azalarak 2 y1l sonra sifira yaklagir.
Mollusisitlerle Lymnea’ larin dldiirilmesi;

* Sodyum kloriir (NaCl): Hendeklerde 100 metre i¢in 15 kg dokiiliir.

* Bakar siilfat (CuS04): 3.5-5¢ /m?2 dozda kumla kangtirilarak veya %4’lik

sudaki soliisyonu kullanilir. Ancak bu karisim koyunlar igin zararli
oldugundan meraya bir siire hayvan sokulmamalidir.
» Sodyum pentaklorofenat (NaPCP): Akarsuda 5 ppm konsantrasyonunda,

camur ve gollerde %°01 veya 2 g/m? dozda kullanilir.

Niclosamid: 0.6-1 g /m2 Vveya % 1 lik soliisyon halinde kullanilir.

* Cinko dimetil dithiocarbamat: 3.7-20 ppm miktarinda suya karistirilarak
kullanilir.

Lymnea’ lara ovisit etki yapar, hizli tiremelerini onler.
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Metaserker cikarmaya baslamadan siimiiklileri yok etmek i¢in en uygun zaman
Mayzs, ikinci uygulama zamani ise Eyliil aylaridir.

Biyolojik miicadele: Ordek, yabani kaz ve su kuslari, suda veya bataklikta yasayan
Lymnea' lan1 yiyerek beslendikleri i¢in siimiikliileri yok etmek i¢in bu hayvanlardan
yararlanilir.

Kisisel onlem olarak; parazitin yaygin oldugu bolgelerdeki hayvanlara periyodik
tedavi uygulanmali, Lymnea’ larin bulundugu otlak bolgelerine hayvan sokulmamali,
bu bolgelerin etrafi ¢it ile ¢evrilmelidir. Enfekte bolgelere dnce enfeksiyona direncli
yaslt sigirlar sokulmalidir.

Koyunlarin fasciolali ve fasciolasiz (ara konak bulunmayan) bolgelerde rotasyon ile
otlatilmasi, Avustralya'da uygulanmasi Onerilen yontemdir. Koyunlar oncelikle
Lymnea ve metaserker bulunan otlaklarda 9 hafta siireyle otlatilir, ardindan parazitler
yumurtlayacak doneme gelmeden; hayvanlar Lymnea'siz ve metaserkersiz meraya
alinir, burada en az 10 hafta otlatilirlar. Hayvanlarin ¢ikardiklart yumurtalardan gelisen
mirasidyumlar  enfekte edecek siimiiklii bulamayacagindan gelisimlerini
tamamlayamazlar. Ancak hayvanlar tekrar Lymnea' I1 ve metaserkerli meraya
alinmadan 6nce tedavi uygulanmalidir. Sonug olarak hayvanlara 19 hafta ara ile tedavi
uygulanmis olacak, bdylece hem enfeksiyon kontrol altina alinacak, hem de ilag
kullaniminda tasarruf saglanmis olacaktir.

S6z konusu ¢oziimlerden higbiri tek basina fasciolasis’in eradikasyonu i¢in yeterli
degildir. En ideal ¢6ziim, meray1 kurutarak stimiikliilerin yasam ortamlarin1 bozmak
veya mollussisit kullanarak dldiirmek ve paraziti tagiyan hayvanlart diizenli olarak

tedavi altinda tutmaktir.
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3. GEREC VE YONTEM
3.1.Calisma Sahasi

Bu ¢alisma Ekim 2018 Haziran 2019 tarihleri arasinda Sivas merkez ve merkeze bagli
Koyuncu Koyii, Giresun Merkez, Bulancak, Sebinkarahisar ve Dereli ilgelerinde

yluritilmistir.
3.2. Arastirma Hayvanlari ve Anket

Cesitli biiylikbas hayvan isletmeleri ve ekstansif biiyiikbas hayvan yetistiriciligi
yapilan igletmelerden rastgele segilen toplam 281 adet biiyiikbas hayvan ¢alismanin
materyalini olusturmustur. Bu hayvanlarla ilgili pedigri bilgileri i¢in kulaginda kiipe
olan hayvanlarda ilge tarim miidiirliiklerinde bulunan kayitlardan, kiipesiz hayvanlarda

ise hayvan sahiplerinden bilgi alinmistir.
3.3. Diski OrneklerininToplanmasi

Hayvan sahipleri veya hayvan bakicilar tespit edildikten sonra her bir ruminantin
rektumundan ortalama 50-100 g gaita alinarak, gaita kaplarinda toplanmistir. Gaita
kaplar1 pedigri bilgilerine gore numaralandirilmis gaita alma tarihleri bilgilere
eklenmistir. Toplanan gaitalar laboratuara getirilerek analizler sonuglanincaya kadar

4°C°de muhafaza edilmistir.
3.4. Kan Orneklerinin Toplanmasi

Diski 6rnegi alinan her bir hayvanin V. jugularis’inden 20 ml kan alinarak vacusel
marka %3,2 na-sitrat’li (2,7 ml)-vacusel marka EDTA’li (2ml) ve home&tube
vakumlu jelli tiiplere (9ml) aktarilmistir. Kayit numarasi verilen kan Ornekleri
laboratuara getirildikten sonra teknigine uygun olarak serumlari ¢ikarilmis ve ependorf
tiiplere aktarilmistir. Serum Ornekleri analizler sonuglanincaya kadar -20 °C’de

muhafaza edilmistir.
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3.5.Diski Orneklerinin Islenmesi
3.5.1.Parazitolojik Muayene

Ruminantlardan alinan gaita 6rneklerinde Fasciola spp. yumurtalarinin tespitinde
¢oktiirme-¢inko siilfat flotasyon yonteminden yararlanilmistir [78]. 10 g gaita ornegi
200 ml su ile ¢ozelti haline getirilmistir. Bir siizgecle 3 kere siiziilerek behere
bosaltilmistir. Bu ¢ozelti 30 dk kap i¢inde beklenilmistir. Bu silirenin  sonunda
¢Ozeltinin dibindeki ¢oken kisma dokunulmadan kabin iist kismi bosaltilmistir.
Dipteki ¢Oken kisim santrifiij tiipiine konarak, igme suyu ve yumurtalarin
parcaciklardan daha kolay ayrilmasini saglamak i¢in 1 damla Tween 20 eklenmis ve
1400 rpm’de 3 dk. santrifiij yapilmistir. Santrifiij isleminden sonra siipernatant
dokiilmiis ve tortu lizerine doymus ¢inko siilfat (ZnSOjs) sivist eklenereck 800 rmp’de
3 dk. santrifiij yapilmistir. Bu islemden sonra tiiplere {istiine bombe olusturacak sekilde
yeniden ¢inko siilfat ilave edilerek istleri lamelle ortiilmiis ve 5 dk. bekletilmistir.
Daha sonra lameller alinarak lam {izerine konulmus ve mikroskopta x100 biiyiitmede

yumurtalara bakilmastir.
3.5.2. ELISA metodu (Enzim Linked Immunosorbent Assay)
3.5.2.1. ELISA Cahsma Prosediirii

Bu ¢alismada, IDEXX marka ticari kitler kullanilarak ELISA ydntemi ile test
serumlarinda F. hepatica antikorlar1 aragtirilmistir. ELISA protokoliinlin agamalari

asagidaki cizelgede detayl bir sekilde aciklanmistir.
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3.5.2.2.Cahismada Kullamlan Malzemeler

Resim 3.3. Otomatik pipet ve pipet uglari Resim 3.4. Mikroplate shaker
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Resim 3.5. Mekanik lab.saati Resim 3.6. Mikroplak

Tablo 3.1. Fasciola hepatica antikorlarnin belirlenmesinde kullanilan ELISA
protokoliiniin safhalar1

20 °C'de bekletilen serumlar ve 2-8 °C'de saklanan Kkitler oda isisinda

bekletildi

Yeterli sayida kuyucuk plaga yerlestirildi

Her bir kuyucuga 190 pl dilision buffer N2 eklendi.
Ik kuyucuga 10 ul pozitif kontrol eklendi

Ikinci kuyucuga 10 pl negatif kontrol eklendi

Diger kuyucuklara da serum drneklerinden 10 pl eklendi ve bu drnekler 37 C e

1 saat mikroplate shaker’da inkiibe edildi (biosan-PST-60HL-4).

Yikama cihazinda 5 kez yikandi (Termofisher scientific wellwash microplate

washer)

Yikama islemi sonunda 100 ul konjugat eklendi.
370C" de 30 dk inkiibe edildi

Bu siire sonunda yikama cihazinda 5 kez yikandi

Tiim kuyucuklara 100 ul kromojen substrat eklendi

Oda 1s1sinda (18-24 °C) karanlikta 20 dk inkiibe edildi

Tiim kuyucuklara 100 pl stop soliisyonu eklendi.

Kontrol serumu ve pozitif 6rneklerin mavi renkten sar1 renge doniismesi gézlendi
450 nanometre (nm) dalga boyunda ELISA okuyucuda okutuldu.
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3.5.2.3.ELISA Testi

Omek OD degerleri Excel dosyasmna vyiiklendikten sonra, sonuglarin analizi
XChekPlus* (Idexx) yazilimi programi araciligi ile yapildi.

ELISA testinin gegerli olabilmesi i¢in duplike ¢alisilan negatif kontrole ait ortalama
OD degerinin > 0.800 ve Pozitif Kontrol/Negatif Kontrol (P/N) degerinin < 0.500

olmasi gerekmektedir.
3.5.3. Antioksidan Degerlerin Analiz Metotlari

3.5.3.1.MDA Analizi

MDA o6l¢limii, Janero (1990) yontemini takiben yapildi. Bu yontemin prensibi,
MDA'nin asidik ortamda tiyobarbitiirik asit (TBA) ile olusturdugu rengin
absorbansinin dl¢lilmesine dayanmaktadir. Bu amagla 50 pl numune alind1 ve {izerine
250 pl TCA ve 100 pl TBA ¢ozeltileri ilave edildikten sonra 95°C'de 45 dk. inkiibe
edildi. Ornekler sogutulduktan sonra, 535 nm'de absorbans: spektrofotometrik olarak
Olgiildii.  Standartlar bu bilesigin  hidrolizi  yoluyla olusturulan 1,1,3,3
tetrametoksipropan kullanilarak hazirlandi. Standardin grafigi bu sonuglar kullanilarak

cizildi ve MDA sonuglar1 bu grafikle hesaplandi.
3.5.3.2.Siiperoksitdismutaz (SOD) Analizi

Sun ve ark. (1988)’nin tanimladiklar1 ksantin / ksantinoksidaz sistemi tarafindan
tiretilen stiperoksit, nitro mavi tetrazolyum (NBT) indirgemesine dayanmaktadir. Elde
edilen siiperoksit radikalleri (O2) NBT'yi azaltir ve renkli bir formazan olusturur. Bu
kompleks 560 nm'de maksimum absorbans verir. Ortamda SOD mevcut oldugunda,
NBT azaltim1 yoktur ve mavi-menekse renk meydana gelmez ve enzimin miktar1 ve

aktivitesine bagl olarak acik bir renk olusur.
3.5.3.3.Glutatyon Peroksidaz (Gpx) Analizi

Paglia ve Valentine (1967)'e gore GPx aktivitesinin belirlenmesi PBS, NADPH,
GSSH, GSH rediiktaz, Na-azid ve EDTA igeren inkiibasyon karigiminin 37°C'de 10

dk. siireyle dnceden inkiibe edildigi kinetik, spektrofotometrik analiz ile belirlenmistir.
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Hidrojen peroksidaz ilave edildikten ve 340 nm' de absorbanstaki azalma, bir

mikrotiter plaka okuyucusunda kinetik olarak belirlendi.
3.5.3.4.Katalaz (CAT) Analizi

Katalaz aktivitesi, Aebi’nin yontemi kullanilarak hesaplandi. pH 7.0 ile 50 mM fosfat
tamponu hazirland1; ayrica 30 mM hidrojen peroksit ¢ozeltisi hazirlandi. 2 mL numune
tizerine 1 mL H20: eklenerek olusan ¢ozeltiye 1 mL fosfat tamponu ilave edildi ve

Olctimler 230 nm'de yapildi.
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4. BULGULAR

4.1. Klinik Bulgular

Ornek alinan hayvanlarin klinik muayeneleri yapildi. Bu muayene sonucunda

hayvanlarda herhangi bir klinik semptoma rastlanmadi. Nabiz sayisi, ates, akcigerler,

rumen hareketleri normal bulundu.

Fasciolosis yoniinden incelenen sigirlarin pedigri bilgileri Tablo 4.1°de gosterilmistir.

Tablo 4.1. Bu ¢alismada incelenen sigirlarin yerlesim yeri, yas, cinsiyet ve irklarina

gore dagilimi

Sigir sayisi

Irk Yas (yil) Cinsiyet
Yerlesim yeri —
Sivas - Merkez 10| 20 | - - - 2 - |11 - 6 1|10 28] 2 30
Sivas - Koyuncu 49| 5 - - - - - - 6 |16 25| 6 541 - 54
Giresun-Bulancak 34 9 | 2215120 |34 |13 |22 |16 | 8 6 - 61| 38 99
Giresun -Sebinkarahisar 36| - |30 - 1117 9 |18 13| 5 1 4 51| 16 67
Giresun - Dereli 1 - 3 2 - - - 3 - 2 - 1 5 1 6
Giresun -Merkez 8 3 12| 1 - 4 2 - - 2 18] - 23] 2 25
Toplam 1381 37 | 67 | 18 | 21 | 57 | 24 | 58 | 47 | 49 | 26 | 20 222 | 61 281
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4.2. Enfeksiyonun Prevalansi

Incelemesi yapilan 281 sigirm 20’si (%7,11) F. hepatica antikorlar1 yéniinden (Sekil
4.1), 10’u (%3,54) diskida Fasciola spp. yumurtalart yoniinden pozitif bulunmustur.
Fasciolasis’in arastirma bdlgelerindeki sigirlarda, ELISA ve digki bakist yontemlerine
gore dagilimi Tablo 4.2°de gosterilmistir.

Tablo 4.2. F. hepatica’nin yerlesim yerine, digk1 ve ELISA yontemlerine gore dagilimi

ELISA Diski Muayenesi
Incelenen Sigar | Pozitif Sigir Pozitif Sigir
Say1 % Say1 % Say1 %
Yerlesim Yeri
Sivas-Merkez 30 10,63 0 0 0 0
Sivas-Koyuncu 54 19,14 1 1,85 1 1,85
Giresun-Bulancak 100 35,46 2 2 2 2
Giresun- 67 23,75 11 16,4 1 1,49
Sebinkarahisar
Giresun-Dereli 6 2,12 6 100 6 100
Giresun-Merkez 24 8,54 0 0 0 0
Toplam 281 100.0 20 4,96 10 3,54

Tablo 4.2’ye bakildiginda serolojik testte 21sigirda F. hepatica antikoru bulunurken,

disk1 muayenesinde 10 sigirda F. hepatica yumurtalarina rastlanmistir.

D THO O B>

Resim 4.1 Fasciola hepatica’li hastalarin seropozitif gorsel sonuglari
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4.3. Fasciolasis Yoniinden Epidemiyolojik FaktorlerinAnalizi
Sigirlarda F. hepatica enfeksiyonunun yayilisina yasin etkisi incelendiginde Tablo 4.3
de goriildiigii gibi, 2-3 yas grubundaki prevalans diger gruplara gére daha yiiksek

bulunmustur.

Tablo 4.3. Sigirlarda F. hepatica enfeksiyonunun yayiligina yasin etkisi.

Seropozitif sigir
Yas gruplari(yil) Incelenen s13ir Say1 %
sayisl
0-1 57 2 3,50
1-2 24 1 4,16
2-3 o7 8 14,03
3-4 47 3 6,38
4-5 49 3 6,12
5-6 26 1 3,84
6> 21 2 9,52
Toplam 281 20 7,11

0 50 100 150 200 250 300
Seropizitif Sgir %' si B Seropizitif Sgir Sayisi M incelenen Sigir Sayisi

Sekil 4.1 Fasciola hepatica ile enfekte sigirlarin yasa gore oransal dagilimi
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Fasciola spp. enfeksiyonunun yayilisina cinsiyetin etkisi incelendiginde Tablo da
goriildiigii gibi, enfeksiyonun erkek sigirlarda (%3,33) disilere (%8,55) oranla daha

fazla oldugu

goriilmektedir (Sekil 4.2), ancak cinsiyetler arasindaki farklilik istatistiksel agidan

O6nemsiz bulunmustur.

Tablo.4.4 Sigirlarda F. hepatica enfeksiyonunun yayiligina cinsiyetin etkisi

. Seropozitif sigir
Cinsiyet Incelenen sigir Sayi %
sayisl
Erkek 60 2 3,33
Disi 221 18 8,14
Toplam 281 20 7,11
300 7
250 7
200 7
150
100 7
50
0
Sayisi %'si
incelenen sigir sayisi Seropozitif Sigir
M Erkek | Disi MToplam

Sekil 4.2. Fasciola hepatica ile enfekte sigirlarin cinsiyete gore oransal dagilimi
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Sigirlarda F. hepatica enfeksiyonunun irka bagli dagilimi incelendiginde Tablo’da
goriildiigii gibi yiiksek prevalans %16,92 montofon irkinda belirlenmis, bunu %4,34
Simental, %12,5 yerlikara ve %7,69 ile jersey irklar1 izlemistir (Sekil 4.4). Sigir irklart

arasinda enfeksiyonun yayilist agisindan istatistiksel bir farklilik saptanmamustir.

Tablo 4.5. Sigirlarda F. hepatica enfeksiyonunun yayiligina irkin etkisi

Seropozitif sigir
Irk Incelenen sigir Say1 %
sayisl

Simental 138 6 4,34
Holstein 37 - -
Montofon 64 10 15,62
Yerlikara 16 2 12,5
Jersey 26 2 7,69
Toplam 281 20 7,11

300 <

250

200 <

150 7

100

50 7

Simental Holstein Montofon Yerlikara Jersey Toplam

B incelenen sigir sayisi M Seropozitif Sigir Seropozitif SIgir%’si

Sekil 4.3. F. hepatica ile enfekte sigirlarin irka gére oransal dagilimi
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Sigirlarda F. hepatica varliginin isletme tiirtine gore farklari incelendiginde serolojik

testte aile isletmesinde 20 hayvan pozitif ¢ikarken ciftlikte sadece 1 hayvanda F.

hepatica antikoruna rastlanmistir. Digk1 drnekleri incelendiginde ise aile isletmesinde

6 hayvanda F. hepatica yumurtalarina rastlanirken, ¢iftlik hayvanlarinda yumurta

tespit edilmemistir.

Tablo 4.6. Sigirlarda F. hepatica enfeksiyonunun yayilisina isletme ¢esidinin etkisi

. . ELISA Testi Diski numunesi
Isletme Incelenen Pozitif |Negatif | Pozitif Negatif
cesidi -
SIZIT sayis1
Aile 198 19 179 6 192
isletmesi
Ciftlik 83 1 82 0 83
Toplam 281 20 261 6 275
200 7
2350 <
200
150 .~
100
50
0 .

incelenen Sigir

Pozitif

ELISA Testi

® Aileisletmesi

Negatif Pozitif Negatif

B Ciftlik ™ Toplam

Digki Numunesi

Sekil 4.4 F. hepatica ile enfekte sigirlarin isletme ¢esidine gore oransal dagilimi
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4.4. Hematolojik Analiz Bulgular

Seroloji ve diski muayenesinde pozitif ¢ikan hayvanlarin kan degerlerinde bir farklilik
olmadigini anlamak i¢in otomatik kan sayim cihazinda kan degerleri 6lgiimii yapildi.

Yapilan uygulamanin sonuglar1 asagida verilmistir (Tablo 4.7).

Tablo 4.7. Seropozitif sigirlarin hematoloji degerleri

S35 s |5 |= ¢ S|ls |2 2|5 |8 |8 & <
1 123 |69 13 4.1 55.9 | 10.5 | 33.6 | 7.91X10%" 8.4 321 |40.7 | 106 | 26.1 201 | 742 | 49 15.6 | 0.36
2 111 | 66 13 3.2 59.2 | 11.6 | 29.2 | 9.82X10%" 10.1 | 403 | 411 |[102 | 25.0 224 | 833 |45 15.7 | 0.37
3 136 |67 |19 |50 49.0 | 14.2 | 36.8 | 8.32X10%% 96 |361 (434 |115 |265 |[175 [679 |58 | 155 |0.39
4 107 |42 |11 |54 389 | 111 [ 50.0 | 7.28X10%% 105 [ 405 | 557 | 144 (259 |17.0 | 473 |[6.0 |16.9 | 0.23
5 101 |56 1.0 35 55.2 | 10.6 | 34.2 | 12.31X10%% 132 | 494 | 402 | 107 | 26.7 284 | 561 |58 153 | 0.33
6 7.7 31 (09 |37 405 | 11.4 | 48.1 | 6.61X10%2" 81 |340 (555 |122 |238 |[173 |375 |70 |16.5|0.26
7 165 |62 |21 |82 37.6 | 127 [ 49.7 | 8.65X10% 108 [ 39.3 | 455 | 124 (274 |186 | 793 |50 | 154 |0.40
8 9,09 |46 1.02 | 33 48.0 | 11.2 | 29.2 | 4.58X106Mt 9.4 29.7 | 648 | 205 | 316 298 | 412 |81 8.7 0.33
9 1157 | 8.1 11 2.8 59.7 | 8.7 453 | 4.75X106 9.1 28.0 |589 |192 |325 20.2 | 582 |90 11.1 | 0.52
10 915 |48 |08 |34 464 | 7.9 | 295 [ 6.4X10°0- 99 |302 (472 |155 |328 [205 (395 |70 |77 |0.28
11 1332 |64 |17 |27 58.2 | 11.8 [ 32.5 | 5.42X105Mt 94 |279 (515 | 173 |33.7 |[205 |[407 |90 |11.3]|0.37
12 741 |39 0.7 2.6 51.2 | 10.9 | 31.5 | 6.72X10% 104 | 294 | 438 | 155 | 354 218 | 417 |78 8.8 0.33
13 9.53 | 483|077 |29 50.7 | 8.1 |[482 [ 7.14X1054 120 (328 | 459 | 168 (366 |238 |366 (68 |74 |0.25
14 104 |47 |08 |49 454 | 7.9 | 46.7 | 5.82X10%% 87 |302 (520 |149 |288 |[389 (451 |62 |151|0.28
15 113 |78 0.9 2.6 68.3 | 8.4 23.3 | 1.93X10%2 8.9 104 | 54.0 | 46.1 | 855 37.7 | 2649 | 9.8 16.5 | ***
16 9.7 6,8 0.7 22 69.8 | 7.3 22.9 | 1.48X10%% 8.8 7.4 50.0 |[59.4 | 1189|353 | 2979 | 9.9 16.2 | ***
17 5.8 43 |04 |11 738 | 7.6 | 186 [ 2.24X10%% 7.7 107 [481 |343 | 719 |380 |[1686 |99 | 154 | ***
18 11.2 6.7 14 3.1 60.2 | 12.3 | 27.5 | 3.00X10% 8.6 129 | 432 | 286 | 66.6 372 | 2007 | 7.6 155 | ***
19 6.6 3.8 0.5 2.3 583 | 7.2 34,5 | 7.27X10%2 10.0 | 40.0 | 55.1 |[13.7 | 25.0 167 | 128 |71 17.3 | 0.09
20 7.8 4.2 0.9 2.7 543 | 11.2 | 345 | 16.5X10° 9.0 347 | 551 | 142 | 259 16.7 | 449 |79 17.2 [ 0.35
REF. AR | 5.0- 1.5- | 0.3- | 2.3-9.1 | 20.0- | 4.0- | 30.0- | 5.00-10.10 9.0- | 28.0- | 38.0- | 13.0- | 30.0- | 14.0- | 120- | 3.8- | - -

120 |90 |16 60.3 | 12.1 | 65.0 139 [ 46.0 |53.0 |19.0 (370 |[190 |820 |7.0
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Tablo 4.8. Hastalikl1 ve kontrol gruplarinin Karsilastirmali antioksidan diizeyleri

POZITIF/NEGATIF | SOD MDA CAT GPX
u/L nmol/ml U/ml U/ml

1. Pozitif 68,80881 | 8,9389 | 570449 | 0,31746
2. Pozitif 62,73273 | 7,299389 | 8,0743 | 0,63492
3. Pozitif 76,11612 | 12,05499 | 4,08995 | 2,539683
4. Pozitif 73,21321 | 10,31365 | 8,21126 | 1,269841
5. Pozitif 70,78078 | 16,41141 | 1,4266 | 3,174603
6. Pozitif 78,73874 | 13,3055 | 2,5717 | 5,07937
7. Pozitif 62,19219 | 4,782077 | 5,8965 | 0,634921
8. Pozitif 75,76577 | 5,749491 | 3,5081 | 4,44444
9. Pozitif 78,74875 | 5,415479 | 2,2984 | 0,31746
10. Pozitif 71,79179 | 1,071283 | 14,4685 | 3,174603
11. Pozitif 70,25025 | 6,8778 6,7211 | 2,53968
12. Pozitif 67,65766 | 3,590631 | 2,23073 | 2,22222
13. Pozitif 78,63864 | 2,765784 | 2,8984 | 1,269841
14. Pozitif 76,21622 | 5,211813 | 9,5097 1,5873
15. Pozitif 74,62462 | 9,87169 | 1,9827 | 2,22222
16. Pozitif 76,73674 | 4930754 | 2,4997 | 1,90476
17. Pozitif 80,07007 | 6,403259 | 8,6306 | 2,85714
18. Pozitif 70,75075 | 5,798371 | 7,7969 | 3,49206
19. Pozitif 61,47147 | 7,767821 | 20,80246 | 0,634921
20. Pozitif 7755756 | 9,234216 | 1,0986 | 2,857143
21. Negatif 66,21622 | 3,081466 | 32,92943 | 0,40586
22. Negatif 67,71772 | 10,80041 | 0,55044 | 3,174603
23. Negatif 72,58258 | 0,769857 | 2,3561 | 1,904762
24, Negatif 68,45846 | 3,594705 | 12,103 | 2,539683
25. Negatif 69,47948 | 7,197556 | 0,1198 2,5689
26. Negatif 56,02603 | 2,606925 | 0,62864 | 0,31746
27. Negatif 66,27628 | 5,201629 | 2,4342 | 6,984127
28. Negatif 72,17217 | 14,03462 | 1,40336 | 4,126984
29. Negatif 73,52352 | 6,814664 | 0,7624 | 0,95238
30. Negatif 71,66166 | 5,678208 | 0,03956 | 0,95238
31. Negatif 68,84885 | 4,613035 | 0,6092 | 0,63492
32. Negatif 76,65666 | 2,676171 | 0,5591 | 2,85714
33. Negatif 76,16617 | 6,07332 | 1,38995 | 4,7619
34, Negatif 73,89389 | 0,700611 | 4,15242 | 0,952381
35. Negatif 77,34735 | 3,393075 | 0,5406 | 0,952381
36. Negatif 72,11211 | 7,164969 | 1,3658 | 2,85714
37. Negatif 79,16917 | 7,904277 | 2,28972 | 0,9856
38. Negatif 76,51652 | 2,629328 | 0,4426 | 2,857143
39. Negatif 72,52252 | 4,794297 | 6,24113 | 16,50794
40. Negatif 7447447 | 7,657841 | 76,23667 | 1,4568
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4.5, istatistik Analiz

Tablo 4.9. SOD ile MDA Arasindaki iliski

Std.
Grups N Mean Deviation t sd p
Hasta 20| 72,6431 | 5,76095
SOD Saglikli 20| 71,5911 5,21855 0,605 38 0,549
Hasta 20| 7,3897| 3,71694
MDA Saglikli 20| 5,3693| 3,27717 1823 38 0,076
Tablo 4.10. CAT ile GPX Arasindaki iliski
Descriptive Statistics
N Mean | Std. Deviation | Minimum | Maximum
CAT 40 6,6894 12,92456 ,04 76,24
GPX 40 2,5481 2,71608 32 16,51
Grups 40 1,50 ,506 1 2
Mann-Whitney Test
Ranks
Grups N MeanRank [ Sum of Ranks
CAT |Hasta 20 25,65 513,00
Saglikli 20 15,35 307,00
Total 40
GPX |Hasta 20 20,18 403,50
Saglikli 20 20,83 416,50
Total 40
Test Statistics?
CAT GPX
Mann-Whitney U 97,000| 193,500
Wilcoxon W 307,000 403,500
Z -2,786 -,176
Asymp. Sig. (2-tailed) ,005 ,860
ExactSig. [2*(1-tailed
. 9. 12 ,005P ,862P
Sig.)]

a. Grouping Variable: Grups

b. Not corrected forties.
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Tablo 4.11. SOD, MDA, CAT VE GPX Arasindaki Korelasyon Iliskisi

Descriptive Statistics

Mean | Std. Deviation N
SOD 72,1171 5,45161 40
MDA 6,3795 3,60688 40
CAT 6,6894 12,92456 40
GPX 2,5481 2,71608 40
Correlations
SOD MDA CAT GPX
SOD | Pearson Correlation 1 ,093 -,088 ,132
Sig. (2-tailed) ,569 ,589 416
N 40 40 40 40
MDA | Pearson Correlation ,093 1 -,033 ,089
Sig. (2-tailed) 569 ,840 587
N 40 40 40 40
CAT |Pearson Correlation -,088 -,033 1 -,105
Sig. (2-tailed) 589 ,840 520
N 40 40 40 40
GPX [Pearson Correlation ,132 ,089 -,105 1
Sig. (2-tailed) 416 587 ,520
N 40 40 40 40

Tablo 4.11.’de goriildiigii lizere korelasyon analizinde degiskenler arasinda herhangi
bir iliski (korelasyon) bulunamamistir. Buda degiskenlerin aldigi degerlerin
birbirinden bagimsiz degisebildigini ve bu degiskenlerin birbirinden etkilenmedigini

ortaya koyar.
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5. TARTISMA VE SONUC

Esas konaklar sigirlar olan F. hepatica, hem hayvanlarda olusturduklari rahatsizlik
tablosu, hem de zoonoz 6zellik gostermesi nedeniyle olduk¢a 6nemli bir yere sahiptir.
Hayvan ve insanlarin bu etkene maruz kalmasinda ara konak gorevi iistlenen basta
Lyymnea truncatula olmak tiizere, farkli su stimiikliilerinin yeryiliziinde genis bir
dagilim gostermesi, konuyu daha onemli bir hale sokmaktadir [1,84,85]. Cesitli
iilkelerde bu parazitlerin dagilimi ve epidemiolojisi ile ilgili yapilan caligmalar, daha
¢ok genis yayilisa sahip olan F. hepatica ve F. gigantica lizerinde yogunlasmistir
[65,86]. Fasciolasis etkenlerinin diinyadaki yayilisi Hindistan’da %10,8 [19],
Pakistan’da %25,5 [20], Brezilya’da %75 [22], Uruguay’da %50 [23], Italya’da
%I11,1 [28], Isvigre’de %54 [29], Yugoslavya’da %1 [31], Yunanistan’da %4,9
[32] ve Rusya’da %30,5 [39] olarak degisik kaynaklarda yayinlanmistir. Ulkemiz,
gerek iklim yoniinden gerckse ekolojik faktorlere bagl olarak Fasciola tiirlerinin
dagilimi igin gerekli sartlara sahipken, maalesef bu tiirin 6zellikle sigirlarda yayilisi
lizerine fazla calisma bulunmamaktadir. Ulkemizde simdiye kadar Fasciola
tirlerinden sadece F. hepatica ve F. gigantica’nin tespiti yapilmistir [4,52,56]. Bu
konu ile ilgili ¢alismalarin ¢gogunlugu otopsi ve gaita bakisi yontemleriyle yapilmis
olup, bununla birlikte serolojik olarak kiiciikbaslarda deneysel bir IFAT galigmasi
[51], koyun ve biiyiikbas hayvanlarda F. hepatica somatic ve e/s antijenlerine karsi
immunreaktif proteinlerin arastirildigi 2 yapilmis olan bir ¢alisma mevcuttur [87,88].
Elaz1g’ da ruminantlar iizerine yapilan bir saha ¢aligmasinda %55 oraninda F. hepatica
seropozitifligi gorilmiistir (54). Yildirnm ve ark. [52] Kayseri bolgesinde indirekt
ELISA ile yaptiklari calismada bilylikbas hayvanlarda fasciolosis’in prevalansinin
%65,2 oldugunu tespit etmislerdir. Yavuz ve ark. [53] Kayseri’nin Yesilhisar, Biinyan,
Erkilet ve Sariz ilgelerinde paraziter antikorlar1 incelenmek amaciyla yapilan
calismada, biiytikbas hayvanlarin %69,2’sinde goriildiigii bildirilmistir. Ayrica gaita
bakist ve mezbaha ¢alismalarinda biiylikbaslarda fasciolosis’in prevalansinin Dogu
Anadolu Bolgesi’nde %40,85 [44], Samsun ve Ordu’da %0,5-17 [45], Samsunda
%25,3 [46], Afyon’da %4,6 [47], Trakya’da %0,48 [48] Elazig’da %1,56 [49] ve
Van’da %54 [50] yaygin oldugu bildirilmistir.

Ulkemizde bu iki tiiriin disinda fasciolosis’i meydana getiren baska tiirler hakkinda ise

herhangi bir bilgiye rastlanmamistir. Giresun’da bugiine kadar F. hepatica nin gerek
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prevalansi gerekse antioksidan faktorleri tizerine herhangi bir calisma yapilmamaistir.
Sivas’ta koyunlarda prevalans iizerine ¢aligma yapilmis olup sigirda prevalans ve
antioksidan faktorlerilizerine bir ¢alisma yapilmamistir. Bu ¢alisma, bu yoniiyle 6nem
tasimaktadir.

Bu calismayla biiylikbaslarda fasciolasis prevalansinin copro antigen ELISA ile
%4,96, sedimentasyon-ginko siilfat flotasyon teknigi ile yapilan gaita bakisinda ise
%3,54 oldugu belirlenmistir. Bu degerler tilkemizin farkli bolgelerinden bildirilen baz1
sonuglar [47,49] ile paralellik gostermektedir.

Digki bakisi ile %3,54 oraninda belirlenen enfeksiyon kopro antijen ELISA ile %4,96
oraninda gozlenmistir. Bu deger, ELISA testinin gaita bakisina gore daha hassas
oldugunu gostermektedir. Nitekim kopro antijen ELISA testi ile parazitlerin safra
kanallarina ulasmaya basladig1 42. giinden sonra pozitif sonuglar alinabilir [89]. Az
miktarda parazitin olusturdugu enfeksiyonlarda yumurtalarin ancak tekrarlanan gaita
bakilarinda belirlendigi, Fasciola spp.'nin siirekli ve giin igerisinde yumurta atiliminda
variyasyonlar gosterdigi, gaitada yumurta yayiliminin diizenli olmadig1 ve tek basina
gaita bakisi ile gram gaitadaki yumurta miktarinin enfeksiyonun gergek durumu
hakkinda yeteri kadar sonug vermedigi [59,62] anlasilmis olup, kopro antijen ELISA
testinin hastaligin ve enfeksiyon seviyesinin tespit edilmesinde oldukga kullanigh ve
spesifik oldugu kanaatine varilmistir.

Fasciolasis’ in yas faktorii’ne bagh olarak degiskenlik gosterdigi ifade edilmis [90,91],
genelde yasin ilerlemesi ile orantili bir sekilde enfeksiyon oraninda yiikselme
goriildigi, 6zellikle 12 aylik yas grubunun tlizerinde daha fazla oldugu tespit edilmis
[92,93]. Bu ¢alismada 24-36 aylik yas grubundaki prevalansin (%15,51) 12-24 aylik
yas grubuna (%4,16) gore daha fazla oldugu goriilmiistiir. Enfeksiyona 24-36 aylik yas
grubunda daha fazla karsilagilmasina karsin, yas gruplari arasinda fasciolasis’in
dagilimu istatistiksel ag¢idan bir 6nemi bulunmamustir. Fasciolosis’in dagiliminin ileri
yastaki hayvanlarda daha ileri seviyede olmasi, konak-parazit iligkisinde ileri yastaki
hayvanlarin gen¢ hayvanlara gore daha uzun siire otlatilmalart ve muhtemelen ara
konaklarla daha uzun bir siire karsi karsiya kalmis olmalarindandir [91]. Bunun
yaninda, Magbool ve ark [94], yash hayvanlarin prevalans diizeyinin fazla olmasinin

sebebini, c¢evresel faktorlere karsi direncin diismesinden olabilecegini ileri
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stirmislerdir. Elde edilen sonuglar baz1 arastiricilarin [92,93,95] bulgulariyla oransal
olarak benzerlik gostermistir.

Fasciola enfeksiyonlarmin yayilisinda, cinsiyetin etkisinin olmadigi [94,96] veya
genel olarak bu parazite disilerde erkeklerden daha fazla karsilasildigi tespit edilmistir
[38]. Bu farkliligin disilerin besiden ziyade daha ¢ok siit ve anag karakteri 6zelliginden
dolay1 hem yasam siirelerinin uzunlugu hem de meraya daha fazla ¢ikmalariin sebep
olacag1 diisiinlilmiistiir [96]. Bizim yaptigimiz ¢alismada erkek grubun prevalansi
%3,33 ¢ikarken, disi gurubun prevalansi %8,55 olarak bulunmustur. Ancak bulunan
bu degerlerin istatistiksel agidan 6nem arz etmedigi kanisina varilmistir.
Sanchez-Andrade ve ark. [97], enfeksiyon Holstein irki biiyiikbaslarda %81,8,
Simental irkinda % 83,3, Montofon wrkinda %90,3 ve Melezelerde % 91,9 olarak
belirlenmis ve 1rka bagl olarak enfeksiyon seviyesinde istatistiksel anlamda degisilik
gbzlenmedigi saptanmistir. Benzer sekilde bu ¢alismada Holstein 1rk1 hayvanlarda %0,
Simental 1rkinda %4,34, Montofon irkinda %16,92 ,Yerli Karada %12,5 ve Jerseyde
%7,69 oraninda F. hepatica antikorlar1 tespit edilmis ve bu hayvanlar arasinda irka
bagli olarak istatistiksel agidan 6nemli bir yeri bulunmamigtir. Ayrica numunelerin
alindig1 isletmelerin c¢iftlik ve aile diizeyindeki farkliliklarinin irklara yansidigi
goriilmektedir. Prevalansi yiiksek c¢ikan Jersey, Montofon ve Yerli Kara 1rki
hayvanlarin aile igletmesi hayvanlar1 oldugu ve merada yayilim gosteren hayvanlar
olduklar1 i¢in parazite yakalanma olasiliginin daha yiiksek oldugu da gbz Oniine
alimmalidir.

Yukarida bahsedilen 1rklarin parazite yakalanma olasiliginin aile ve ¢iftlik
hayvanlarinda ki farki yaptigimiz caligmaylada ortaya ¢ikmistir. Yaptigimiz ¢alismada
aile isletmesinde yapilan seroloji testinde oran %10,10, diski incelemesinde %3,03
bulunurken, c¢iftlik hayvanlarinda yapilan ¢alismada seroloji testi %1,19, diski
sonuglart %0 olarak bulunmustur. Sonucun bu sekilde ¢gikmasinin en biiyiik sebebinin
beslenme sekli ve meraya ¢ikma oraniyla ilgili oldugu kanisina varilmistir.

Fasciola hepatica ile enfekte hayvanlarin kan parametrelerinde baz1 degisikliklerin
meydana geldigi cesitli arastiricilar tarafindan aktarilmistir [98,99,100]. Fasciola
hepatica olgularinda eozonofili ¢ogu zaman goriilmektedir [101]. Fasciolasis’li
hastalarda 16kositoz ve anemiye rastlanabilir. Eozinofili 6zellikle akut donemde daha

yogundur. Kronik déonemdeki hastalarin yaklagik yarisinda tespit edilirken, eozinofil
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miktarinin normal olmasi enfeksiyon olmadig1 anlamina gelmez. Hastalarin yaklagik
yarisinda sedimentasyon yiiksekligi goriilebilir. Hepatik transaminazlar, bilirubin ve
alkalen fosfataz degerlerinde yiikselme meydana gelebilir [102,103]. Egbu ve ark. [37]
fasiolasis’li sigirlarin 16kosit sayilarinin kontrol grubuna gore anlamli olarak
gozlendigini bildirmistir. Ayni ¢alismada, F. gigantica ile enfeksiyonun belirgin
nétrofili, eozinofili, monositopeni ve lenfositopeniye neden oldugu bildirilmistir.
Notrofillerde azalma olmasina ragmen eozinofili, monositopeni ve lenfositopeni’yi
enfekte olmus sigirlarda bildirmislerdir [106]. Ilaveten koyunlarda benzer sonuglar
bildirilmistir [107,108]. Notrofili ve eosinofilinin karaciger kelebekleri yiikiiyle
orantilt oldugu da belirtilmektedir [37]. Bu artislarin safra kanallarindaki karaciger
kelebegi aktivitesinden kaynaklanan yangi ve enfeksiyon nedeniyle olabilecegi ifade
edilmistir [109]. Ayrica eozinofilinin, helmint enfeksiyonlarinda antijenik stimiilasyon
veya parazit yiikii derecesi ile orantili oldugu bildirilmistir [110]. Yapilan bu ¢aligmada
da 20 fasciolasis’li sigirin yalnizca 4’tinde l6kositozis’e rastlanmigstir. Lokosit
seviyesindeki bu artis karaciger kelebeklerine bagli olarak gelisen safra kanallarindaki
yang1 ve enfeksiyondan, ayrica antijenik stimiilasyon ile iliskili eozonofili’den
kaynaklanabilir. 16 hayvanda l6kosit seviyelerinin normal olmast da diisiik parazit
yiikilyle alakali olabilir. Fasiolasis’in anemiye neden olabilecegi de bildirilmektedir.
Yapilan bir ¢alismada [37], fasiolasis’li sigirlarda kontrol grubuna gore eritrosit sayisi,
hemoglobin ve hematokrit degerde azalma gozlendigi ve bu azalmanin karacigerde
mevcut olan biiylik miktardaki parazit nedeniyle, parazitlerin neden oldugu akut kan
kaybina veya safra kanali agir1 miktarda kan kaybina baglanabilecegi bildirilmistir.
Diger bazi c¢alismalarda [111,112,113] ise siddetli aneminin, eritrogenezisin
depresyonuna neden olan kronik bir karaciger yangisina bagl olabilecegi bildirmistir.
Ayrica hemoglobin ve hematokrit degerlerinin, karaciger kelebegi yiikiiniin
bliyiikliiglinii tahmin etmede ve enfekte olmus koyunlarda 6liim veya hayatta kalma
olasiligini belirtmede faydali oldugunu 6nermistir [114]. Yaptigimiz bu ¢alismada 20
enfekte sigirin 8’inde anemiye rastlanmis ve bunlardan 4’iinde anemi ciddi olarak
tespit edilmistir. Fasiolazis’li sigirlarda gozlenen bu anemi muhtemelen parazitlerin
neden oldugu kanama ve eritropoezisteki bozulma ile iligkilidir. Enfekte 16 sigirda

aneminin gozlenmemesi parazit yiikiiniin azlig1 ile ilgili olabilir.
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Hayvanlarda kanamanin sebebinin ortaya ¢ikarilabilmesi ile trombozis olusumuna yol
acan pihtilasma artisin1 bulmak i¢in PT, APTT ve fibrinojen gibi analizlere ihtiyag
vardir [122]. Pihtilasma faktorlerinin  {iretildigi yer karacigerdir. Ilaveten
koagiilasyonu Onleyen proteinler ve fibrinolitik mekanizma o6geleri de KC’de
tiretilmektedir. Ayrica KC dolasimdaki aktive olan koagulasyon faktorlerinin tutularak
yok edildigi yer olarak bilinir. Karaciger hastaligi olan hastalarin %10-15’inde klinik
olarak kanama bulgular1 goruldigi bildirilmektedir. Karaciger hastaligi olan
bireylerde kanamanin ¢ok farkli sebepleri olmakla birlikte, baslica sebebi koagulasyon
faktorlerinin yeteri kadar olmayisidir. Viral ve toksik hepatit gibi hafif karaciger
hastaliklarinda genellikle laboratuvar bulgularinda biiyiik bir degisiklik gézlenmez.
Karaciger hastaligi bulunan bireylerde kanama zamani  hastalarin %40’ inda
bozulmaktadir [114]. Karaciger hastaligi ile beraber kolestazisin de bulunmasi vitamin
K’nin bagirsaktan emiliminde bozulmaya neden olur ve bdylece K vitamini eksikligi
ortaya ¢ikar. Bu durum hem PT hem de APTT’de uzamaya neden olur [114,115].
Cocuklarda da karaciger hastaligi durumlarinda en yaygin gozlenen bozukluk uzamis
PT’dir [116,117,118]. Hepatoseliiler hasarin, PT'nin artmasina neden olabilecegi
bildirilmistir [121]. S. mansoni'nin insanlarda neden oldugu hepatik fibrozisin, APTT
ve PT'nin uzamasiyla birlikte pihtilagma faktorlerinin fonksiyonel aktivitelerini
azalttig1 bildirilmistir [119,120]. F. hepatica ile enfekte koyunlarda PT ve TT’ de
uzamaya neden oldugu bildirilmistir [114]. Bunu, F. hepatica enfeksiyonlarinda,
intrinsik yolun aktivasyonunun, hepatoseliiler hasara ek olarak ekstrinsik (PT) ve ortak
son koagiilasyon adimlarinin (TT) uzamasima katkida bulunabilece§i varsayimiyla
aciklamiglardir [114]. Yaptigimiz bu ¢alismada fasiolazis’li sigirlarda kontrol grubuna
gore PT, INR ve aPTT degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir artis oldugu
saptanmistir. Bu artis muhtemelen hepatoseliiler hasara bagli pihtilasma faktorlerinin
uretimindeki aksama ve kolestazis’e bagh K vitamin eksikligi ile iligkilidir.

Sonug olarak, kronik fasiolazis’in sigirlarda hematolojik ve hemostatic parametrelerde
onemli degisikliklere neden olabilecegi kanisina varilmistir.

Antioksidan degerlerini gosteren tabloya (Tablo 4.8) bakildiginda Sun ve ark.
(1988)’nin tanimladiklar1 ksantin / ksantinoksidaz sistemi ile elde edilmis SOD ve
Janero (1990) yontemini takiben elde edilmis MDA ’ya ait verilerin normal dagilim

gosterdigi icin Simple-T testi ile karsilastirildi. Paglia ve Valentine (1967)’ye gore
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elde edilen GPX’e ait veriler ile Aebi’nin yontemi kullanilarak hesaplanan CAT’a ait
veriler normal dagilim gostermedigi i¢cin Nonparametrik test (Mann Whitney-U testi)
ile karsilastirildi. Hasta-saglikli grup karsilastirmalarinda dort degiskenden sadece
CAT igin anlamli fark bulundu (P=0,005). Ayrica yapilan korelasyon analizinde
degiskenler arasinda herhangi bir iliski (korelasyon) bulunamamistir. Buda
degiskenlerin aldig1 degerlerin birbirinden bagimsiz degisebildigini ve bu

degiskenlerin birbirinden etkilenmedigini ortaya koyar.
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