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Fasciola hepatica, which is common in the world, is a zoonotic trematode that affects the liver of many animal 
species, especially sheep and cattle. In this study, it was aimed to determine the changes that may occur in the 
coagulation profile in cattle with Fasciola hepatica detected. The material of the study consisted of 282 cattle in 
farms located in Sivas and Giresun provinces. Within the scope of the study, according to the clinical and 
laboratory results of these cattle; 20 cattle were included in the diseased group and 20 cattle were included in 
the healthy group. After the general clinical examination of the animals to be studied, stool and blood samples 
were taken. Stool samples taken from these animals Fasciola spp. Sedimentation-zinc sulfate flotation method 
was used to determine the eggs. In addition, Fasciola hepatica antibodies from serum samples were investigated 
by ELISA method. Coagulation profiles were examined from blood samples taken into tubes with Na-citrate. As 
a result of the coagulation analysis, it was determined that positive samples elongated partial thromboplastin 
time (aPTT), prothrombin time (PT) and International Normalized Ratio (INR). In conclusion, it was concluded 
that chronic fasciolosis may cause significant changes in hematological and hemostatic parameters in cattle. 
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ÖZ 
Dünya gelinde yaygın olarak görülen Fasciola hepatica, koyun ve sığır başta olmak üzere birçok hayvan türünün 
karaciğerini etkileyen zoonotik bir trematodtur. Bu çalışmada Fasciola hepatica tespit edilen sığırlarda 
koagülasyon profilisnde meydana gelebilecek değişimlerin belirlenmesi amaçlanmıştır. Araştırmanın materyalini 
Sivas ve Giresun illerinde bulunan çiftliklerdeki 282 adet sığır oluşturdu. Çalışma kapsamında, bu sığırların klinik 
ve laboratuvar sonuçlarına göre; 20 sığır hastalıklı gruba, 20 sığır ise sağlıklı gruba dahil edildi.  Araştırma 
yapılacak hayvanların genel klinik muayenesi yapıldıktan sonra dışkı ve kan örnekleri alındı. Bu hayvanlardan 
alınan gaita numuneleri Fasciola spp. yumurtalarının belirlenmesine yönelik olarak, sedimentasyon-çinko sülfat 
flotasyon metodu kullanıldı. Ayrıca ELISA yöntemi ile serum örneklerinden Fasciola hepatica antikorları ile 
araştırıldı. Na-sitrat’lı tüplere alınan kan örneklerinden koagülasyon profilleri incelendi. Yapılan koagülasyon 
analizi sonucunda pozitif örneklerin parsiyel tromboplastin zamanı (aPTT), protrombin zamanı (PT) ve 
International Normalized Ratio (INR)'da uzama meydana getirdiği tespit edildi. Sonuç olarak, kronik fascioliasis 
sığırlarda hematolojik ve hemostatik parametrelerde önemli değişikliklere neden olabileceği kanısına varılmıştır. 
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Giriş 

Türkiye ekonomisinde çok büyük öneme sahip olan 
sığır yetiştiriciliğinin en önemli sorunlarından birisini de 
paraziter hastalıklar oluşturmaktadır (Celep, 1990; Kaplan 
ve Başpinar, 2009). Hayvanlarda görülen paraziter 
hastalıklar arasında helmintler önemli bir yer tutmaktadır 
(Toparlak ve Gül, 1988; Celep, 1990; Yıldırım ve ark., 2007; 
Kaplan ve Başpinar, 2009; Ahmed, 2014). Helmint 
enfeksiyonları çoğu zaman klinik belirti göstermeksizin 
yavaş yavaş ilerleyerek hayvanlarda gelişmede gerileme, 
et, süt, yapağı ve yumurta gibi hayvansal gıdaların 
miktarında ve kalitesinde azalmaya, yük hayvanlarında iş 
gücü kaybına yol açabilir. Ağır enfeksiyonlarda ise ölüme 
kadar gidebilir. İnsanlarda ve hayvanlarda görülen önemli 
helmint hastalıklarından birini de fascioliasis oluşturur 
(Soulsby, 1968; Chowdhury ve Tada 1994; Geurden 2008). 

Karaciğerde tahribat sonucu oluşan bir hastalık olan 
Fasciolosis; ruminantlar, at, eşek, domuz, köpek, kedi gibi 
hayvanların vücutlarına yerleşebilirler. Bu hastalığa 
Fasciola hepatica (F. hepatica) ve F. gigantica (Fasciola 
gigantica) başta olmak üzere Fasciolidae ailesindeki 
etkenler sebep olup, bütün dünyada görülen ve önemli 
ekonomik kayıplara sebep olan paraziter bir 
enfeksiyondur (Chowdhury ve Tada 1994; Yavuz ve ark., 
2007; Geurden, 2008). 

F. hepatica, son konak olan ruminantlarda, enfektif 
metaserkerlerin alınmasını takiben hastalığın şekillenmesi 
başlamaktadır. Özellikle bağırsak duvarını delerek safra 
kanalı ve karaciğere gelen etkenlerin, karaciğer ve safra 
kanalında önemli hasarlar oluşturduğu bildirilmiştir 
(Alvarez ve ark., 2015; Gul, 2006). Sığırlarda  F. hepatica  
ile enfeksiyonlarında özellikle fibrolitik lezyonların 
gelişebileceği ve kronik dönemde de artan paraziter 
etkenleri ile ilişkili olarak fibrozisin şiddetli olabileceği 
ifade edilmiştir (Marcos ve ark., 2007). 

Pıhtılaşma parametreleri hastalıkların patogenezisine 
göre etkilenebilmekte ve bu etkileşimle ilişkili olarak 
seviyelerinde değişimler görülebilmektedir. Yapılan 
çalışmalarda (Huang ve ark., 2020; Tang ve ark., 2020) 
hastalıklarda pıhtılaşma parametreleri hastalığın şiddeti 
ve mortalite ile korrelasyon gösterebileceği ifade 
edilmiştir. Akut ya da kronik karaciğer hasarlarının 
prokoagülan antikoagülan sistemleri etkilenebileceği ve 
dolayısıyla pıhtılaşma parametrelerinde değişimlere 
neden olabileceği bildirilmiştir (Premkumar ve Sarin, 
2020). 

Bu parametreler, aktive parsiyel tromboplastin zamanı 
(aPTT), protrombin zamanı (PT) ve International 
Normalized Ratio (INR) sayısını içerir (Duncan ve ark., 
1994; Heuwieser ve ark., 1989; MacLeod ve ark., 2003; 
Riley ve ark., 2000).  

aPTT, PT ve INR koagülasyonun ekstrinsik ve intristik 
olarak araştırılmasında yaygın olarak tercih edilen 
testlerden biri olup koagülasyon faktörlerinin kalıtsal veya 
edinsel eksikliklerinin değerlendirilmesi veya 
inhibitörlerini değerlendirmede kullanılmaktadır. aPTT’nin 
travma sonrası değişiminin kötü prognoz ile ilişkili olduğu 
bilinmektedir (Peterson ve Gottfried, 1982; Lip ve Lowe, 
1995; Dacie ve Lewis, 2002; MacLeod ve ark., 2003). Beşeri 

hekimlikte PT genellikle, derin ven trombozu ve atrial 
fibrilasyon geçiren vakalarda, operatif prosedürler 
uygulanan hastalarda kanama riskini değerlendirmek, oral 
antikoagülan tedavisi gören hastaları izlemek ve karaciğer 
fonksiyonunu değerlendirmek için tercih edilmektedir 
(Karakoyuni 2016; Riley ve ark., 2000) .1980'lerin başında 
Dünya Sağlık Örgütü tarafından geliştirilen INR, dünya 
genelinde oral antikoagülasyon izlemesi yapan çoğu 
laboratuvar tarafından kullanılmaktadır ve rutin olarak 
varfarin alan hastalar için dozaj planlamasına dahil 
edilmektedir (Riley ve ark., 2000). 

Bu çalışmada, fascioliasisli sığırlarda koagülasyon 
parametrelerindeki değişimlerin ortaya konulması 
amaçlanmıştır. 

 
Materyal ve Yöntem  

 
Bu çalışma Sivas Cumhuriyet Üniversitesi Hayvan 

Deneyleri Yerel Etik Kurulu’nun 07.11.2017 tarih ve 
65202830-050.04.04-118 sayılı yazısı ile onay alınarak 
yürütülmüştür.  

Bu çalışma 2018 ve 2019 tarihleri arasında Sivas ve 
Giresun yöresinde yürütülmüştür. 

Araştırma Sivas ve Giresun illerinde bulunan 
çiftliklerdeki 282 adet sığır araştırma materyalini 
oluşturmuştur. Hayvanlar hakkındaki bilgiler kaydedilerek, 
gerekli klinik muayeneler usulüne uygun olarak 
gerçekleştirilmiştir.  

Sığırlardan dışkı her bir hayvanın rektumundan yaklaşık 
50-100 g dışkı steril plastik kaplara alınmıştır. Numuneler, 
pedigri bilgilerine göre numaralandırılarak üzerlerine ayrıca 
dışkı alma tarihleri yazılmıştır. Alınan örnekler laboratuvara 
getirilerek incelenene kadar 4⁰C’de muhafaza edilmiştir. 
Kan örneklerinin toplanması dışkı örneği alınan her bir 
hayvanın V. jugularis’inden koagülasyon analizleri için %3,2 
Na-sitrat’lı, hematolojik analizler için EDTA’lı ve 
biyokimyasal analizler için vakumlu jelli tüplere kan 
örnekleri alınmıştır. Kayıt numarası verilen kan örnekleri 
laboratuvara getirildikten sonra tekniğine uygun olarak 
serumları çıkarılmış ve ependorf tüplere aktarılmıştır. 
Serum örnekleri analiz edilinceye kadar 20 ⁰C’de muhafaza 
edilmiştir. 

Parazitolojik muayene sığırlardan alınan dışkı 
numunelerinde Fasciola spp. yumurtalarının aranması 
amacıyla sedimentasyon-çinko sülfat flotasyon metodu ile 
gerçekleştirilmiştir. Bu yöntemde 10 g dışkı numunesi 
alındıktan sonra 200 mL su ile karıştırıldı. Bu karışım bir 
süzgeç ile üç kez süzülerek bir behere taşındı. Daha sonra 
karışım 30 dakika süre ile beher içerisinde çökmeye 
terkedildi. Bekleme sonucunda, dipteki tortu kısmı 
muhafaza edilerek, üst kısmı dökülmüştür. Dipteki tortu 
kısmı santrifüj tüpüne aktarılarak üst kısmına kadar çeşme 
suyu ve yumurtaların partiküllerden kolay ayrışmasını 
sağlamak için birkaç damla Tween 20 ilave edildi ve 1400 
rpm’de 3 dk santrifüj edildi. Bu işlemden sonra 
süpernatant dökülmüş ve tortunun üzerine doymuş çinko 
sülfat (ZnSO4) solüsyonu ilave edilerek 800 rpm de 3 dk 
santrifüj edildi. Santrifüjden çıkarılan tüplerin üzerine 
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bombe oluşturacak şekilde tekrar çinko sülfat solüsyonu 
eklenerek üzerlerine lamel konuldu ve 5 dk bekletildi.  
Süre sonunda lameller alınarak lam üzerine konuldu ve 
x100 büyütmede mikroskop altında yumurtalar yönünden 
muayene edildi. Ayrıca çalışmada, İDEXX marka ticari kitler 
kullanılarak ELISA yöntemi ile test serumlarında Fasciola 
hepatica antikorları araştırılmıştır.  

Mikrokoagülometre cihazı (Medical Technology 
Industry-MT4C, Türkiye) ile PT, APTT analizleri yapıldı. 
Çalışmanın istatistiksel değerlendirmesi 22.0 SPSS 
programı (Statistical Package for Social Science, Sürüm 20, 
Chicago, IL) kullanılarak yapıldı. Elde edilen verilerin 
normal dağılıma uygunlukları Kolmogorov-Simirnov testi 
değerlendirildi. Normal dağılım gösteren değişkenlerin 
karşılaştırılmasında Student-t, diğerlerinde MannWhitney 
U testi kullanıldı. 

 
Bulgular ve Tartışma 
 

Örnek alınan tüm hayvanların sistemik olarak genel 
muayeneleri yapıldı. Bu muayene sonucunda hayvanlarda 
herhangi bir klinik semptoma rastlanmadı. Vücut sıcaklığı 
(38.1-38.7 0C), kalp (70-76/dk) ve solunum frekansı (20-28 
/dk) ile rumen hareketleri normal (8-10/5dk) değerler 
arasında belirlendi (Jackson ve Cockcroft 2008).  

Koagülasyon faktörlerini incelemek için hasta ve 
sağlıklı hayvanların koagulametre ile aPTT, PT, INR ve % 
NO değerlerine bakıldı. Çıkan sonuçlar aşağıda (Çizelge 1) 
verildi. 

 
Çizelge 1. Klinik olarak sağlıklı ve Fasciola hepatica’ lı 
hayvanlarda aPTT, PT, INR ve % NO parametre 
düzeylerinin istatiksel analizi 
Table 1. Statistical analysis of aPTT, PT, INR and % NO 
parameter levels in clinically healthy animals with Fasciola 
hepatica 

Parametre Hasta (x±Sx) Sağlıklı (x±Sx) P 

aPTT 
PT sec 

31,50±44.027 
41,375±17.897 

27,150±5.029 
28,820±3.259 

0,04 
0,04 

INR 3,500±1.567 2,380 ± 0.273 0,04 
% NO 98,460±42.552 59,145±8.784 0,05 

 
Son konakları ruminantlar olan F. hepatica, sığırlarda 

oluşturduğu verim kayıpları ve insanlar için zoonoz olma 
özelliğinden dolayı dünya genelinde önemli bir yere 
sahiptir. F. hepatica ile enfekte hayvanların kan 
parametrelerinde bazı değişikliklerin meydana geldiği 
çeşitli araştırıcılar tarafından bildirilmiştir (Mahdi ve Al-
Baldawi,1987; Aksakal ve Özer, 1995; Yavuz ve ark., 2007). 
Fascioliasis ‘de karaciğer tahribi söz konusu olabileceği ve 
meydana gelen hasarın genç parazitler tarafından 
parankimada, olgun parazitlerin ise safra yollarında hasar 
meydana oluşturabileceği belirtilmiştir. Bu hasralar 
konağın bağışıklık durumuna, parazitin karaciğerdeki 
gelişme dönemlerine ve metaserker sayısına göre değişim 
gösterdiği ifade edilmiştir (Gul, 2006; Alvarez ve ark., 
2015).  

İnsanlarda kanama eğiliminin ortaya konulabilmesi ve 
trombozise zemin hazırlayan koagülasyon artışını 

belirlemek amacıyla aPTT ve PT gibi testlere ihtiyaç 
duyulmaktadır. Pıhtılaşma faktörlerinin üretildiği yer 
karaciğerdir ve ilaveten pıhtılaşmayı engelleyen proteinler 
ile fibrinolitik mekanizma öğeleri de karaciğerde 
üretilmektedir. Ayrıca karaciğer dolaşımdaki aktive olan 
pıhtılaşma faktörlerinin tutularak ortadan kaldırıldığı 
yerdir (Heuwieser ve ark., 1989; Morris, 1990). Karaciğer 
hastalığı olan vakaların %10-15’inde klinik olarak kanama 
bulguları gösterdiği bildirilmektedir. Karaciğer hastalığı 
olan insanlarda kanamanın çok çeşitli nedenleri olmakla 
beraber, başlıca nedeni pıhtılaşma faktörlerin eksikliğidir. 
Viral ve toksik hepatit gibi hafif karaciğer hastalıklarında 
genellikle laboratuvar bulgularında önemli bir değişiklik 
belirlenmez. Karaciğer hastalığı bulunan vakalarda 
kanama zamanı hastaların %40’ında bozulmaktadır 
(Hawkins, 1984). Karaciğer hastalığı ile beraber 
kolestazisin de bulunması vitamin K’nın bağırsaktan 
emiliminde bozulmaya neden olur ve böylece K vitamini 
eksikliği ortaya çıkar. Bu durum hem PT hem de aPTT 
uzamaya neden olabileceği belirtilmiştir (Hawkins, 1984; 
Lisman, 2006). Çocuklarda da karaciğer hastalığı 
durumlarında en yaygın gözlenen bozukluk uzamış PT’dir 
(Lisman, 2006; Mannucci 2006). Hepatoselüler hasarın, 
PT'nin artmasına neden olabileceğini bildirilmiştir (Osuna, 
1977). Schistosoma  mansoni'nin insanlarda neden olduğu 
hepatik fibrozisin, aPTT ve PT'nin uzamasıyla birlikte 
pıhtılaşma faktörlerinin fonksiyonel aktivitelerini 
azalttığını bildirmiştir (Omran, 1990; Omran ve ark., 1994). 
İssi (2000) sığırların CGB gibi viral hastalığında kanama ve 
pıhtışma zamanında uzamaların meydana gelebileceğini 
ifade etmiştir. Bostelmann ve ark. (2000), Brezilya'nın 
Parana Eyaletindeki bir mezbahada fasciolosis'li sığır 
karaciğeri örneklerini değerlendirdiği bir çalışmada 
(Hawkins, 1984), tüm enfekte örneklerin safra 
kanallarında orta derecede bir hiperplazi bulunduğunu 
belirtmiştir. F. hepatica ile enfekte koyunlarda PT uzamaya 
eden olduğunu bildirmiştir. Bunu, F. hepatica 
enfeksiyonlarında, intrinsik yolun aktivasyonunun, 
hepatoselüler hasara ek olarak, ekstrinsik ve ortak son 
koagülasyon adımlarının (TT) uzamasına katkıda 
bulunabileceğini ifade etmiştir (Hawkins, 1984). Maden ve 
ark (2018)  abomazum deplasmanlı ineklerde hemostatik 
disfonksiyon ve opersyon sürecinin değerlendirilmesinde 
INR’nin değerlendirilmesinin faydalı olabileceğini ifade 
etmişlerdir. 

 

Sonuç 

 
Sonuç olarak, fascioliasisli sığırlarda kontrol grubuna 

göre aPTT, PT ve INR değerlerinde istatistiksel olarak 
anlamlı bir artış olduğu saptanmıştır. Bu artışların 
muhtemelen nedenlerini bulmaya yönelik detaylı 
çalışmaların yapılması gerektiği düşüncesindeyiz. 
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