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ÖZET 

KOYUNLARDA GEBELĠK TOKSEMĠSĠNDE PARAOKSONAZ, 

HAPTOGLOBĠN, SERUM AMĠLOĠD A, TÜMÖR NEKROZ FAKTÖR VE 

ASETĠLKOLĠNESTERAZ DÜZEYLERĠ  

Bu çalışmada gebelik toksemili koyunlarda paraoksanaz, asetilkolinesteraz, 

haptoglobulin, tümör nekrosiz faktör-α, Serum Amiloid A, Beta Hidroksibütirik Asit, 

Non Esterifiye Yağ Asitleri, Aspartat Aminotransferaz, Gama Glutamil Transferaz, 

glikoz, total protein, kolesterol ve trigliserit düzeyleri araştırıldı. 

Araştırmanın materyalini 2-6 yaş aralığında 10 adet gebelik toksemili ve 10 

adet sağlıklı olmak üzere toplam 20 adet merinos melezi koyun oluşturdu. Gebelik 

toksemili ve sağlıklı gruptaki koyunlarda serum asetilkolinesteraz, paraoksanaz, 

haptoglobulin, tümör nekrosiz faktör-α, SAA, BHBA, NEFA, AST, GGT, glikoz, 

total protein, kolesterol ve trigliserit düzeyleri ölçüldü. Gebelik toksemili koyunlarda 

asetilkolinesteraz, paraoksanaz, haptoglobulin, tümör nekrosiz faktör-α, SAA, GGT, 

AST ve kolesterol düzeylerinde artış görülmesine rağmen kontrol grubuna göre 

önemli çıkmadığı tespit edildi. Gebelik toksemili koyunlarda BHBA, NEFA, total 

protein ve trigliserit düzeylerinin yükseldiği, glikoz seviyelerinin ise sağlıklı 

koyunlara göre azaldığı belirlendi.   

Sonuç olarak gebelik toksemili koyunlarda asetilkolinesteraz, tümör nekroz 

faktör-α,  paraoksonaz, haptoglobulin ve serum amiloid A düzeylerinin araştırılması 

hastalığın labaratuvar bulgularına yararlı olabileceği kanaatine varıldı.  

Anahtar Kelimeler: Gebelik toksemisi, asetilkolinesteraz, paraoksanaz, haptoglobulin, tümör 

nekrosiz faktör-α   
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ABSTRACT 

PARAOXONASE, HAPTOGLOBIN, SERUM AMYLOID A, TUMOR 

NECROSIS FACTOR and ACETYLCHOLINESTERASE LEVELS IN SHEEP 

PREGNANCY TOXEMIA  

In this study were investigated serum paraoxonase, haptoglobin, tumor 

necrosis factor-α, acetylcholinesterase, serum amyloid A, beta hydroxybutyric acid, 

nonesterifie fatty acids, glucose, total protein, aspartate aminotransferase, gamma 

glutamyl transferase, cholesterol and triglyceride in sheep with pregnancy toxemia. 

This study material consisted 10 control and 10 group with pregnancy 

toxemia, total 20 merinos hybrid ewes at aged between 2-6 years. In this study serum 

concentration was measured paraoxonase, haptoglobin, tumor necrosis factor-α, 

acetylcholinesterase, serum amyloid A, beta hydroxybutyric acid, nonesterifie fatty 

acids, glucose, total protein, aspartate aminotransferase, gamma glutamyl transferase, 

cholesterol, triglyceride in healthy group and with pregnancy toxemia. Serum 

paraoxonase, haptoglobin, tumor necrosis factor-α, acetylcholinesterase, serum 

amyloid A, aspartat aminotransferaz, gama glutamil transferaz and cholesterol did 

not differ statistically significant between two groups, beta hydroxybutyric acid, 

nonesterifie fatty acids and triglyceride increased that glucose levels decreased in 

sheep with pregnancy toxemia compared with healthy sheep 

Consequently, acetylcholinesterase, paraoxonase, haptoglobin, tumor necrosis 

factor-α, serum amyloid A concentration researched may prove beneficial laboratory 

findings diseaes in sheep with pregnancy toxemia. 

 

Keywords: Pregnancy toxemi, acetylcholinesterase,  paraoxonase, haptoglobin, tumor 

necrosis factor-alfa 
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BUN  : Kan Üre Nitrojen 
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1. GĠRĠġ 

 

 

Koyun ve keçiler ülkemizde hayvancılık endüstrisinde çok önemli olup ülke 

ekonomisine büyük katkı sağlar. Koyun ve keçiler ekonomik ve sosyal hayvanlardır. 

Tüm iklim şartlarına uyumludur. Küçükbaş hayvanlar insanların tüketimi için önemli 

süt ve et kaynağıdır (Khan ve Ludri, 2002). 

 

Koyun ve keçilerde gebelik toksemisi hastalığı ülkemizde ve dünyada çok 

görülür. Gebelik toksemisi koyunlarda gebeliğin son 6 haftasında karbonhidrat, 

glikoz ve yağ metabolizmasının bozulması sonucunda görülen bir hastalıktır. Gebelik 

toksemisi keçilerde hem gebeliğin son döneminde hem de laktasyon döneminde, 

koyunlarda ise gebeliğin son zamanlarında görülür (Bastan ve Salar, 2013; Salar vd., 

2018; Aytekin, 2020). Gebeliğin son döneminde enerji yeterli değilse rahim içindeki 

yavru veya yavruların faydalanması için yağ ve protein kaynaklarını kullanırlar. 

Gebe olan koyun ve keçiler enerji ihtiyacını karşılamak için başlangıçta 

karaciğerdeki glikojen rezervlerini tüketir. Hayvanlar enerji ihtiyacını 

karbonhidratlardan karşılayamazsa vücutta depo edilen yağları kullanır,  yağların 

kullanılması sonucu ortaya çıkan serbest yağ asitleri karaciğerde depolanır. 

Karaciğerde depolanan yağ asitleri enerji kaynağı olarak kullanılırken bir kısmıda 

keton cisimciklerine dönüşürek süt, kan ve idrarda keton cisimcikleri yoğunluğunda 

artışa neden olur. Karaciğerde çok fazla yağ asitleri birikirse karaciğer yağlanması 

olur ve karaciğerin fonksiyonları bozulur (Bastan ve Salar, 2013; Salar vd., 2018; 

Aytekin, 2020; Ağaoğlu ve Akgül, 2006).  

 

Kolinesteraz memelilerde 2 farklı formda bulunur, asetilkolinesteraz ve 

psödokolinesterazdır. Asetilkolinesteraz karaciğerde de üretilir, psödokolinesteraz 

serumda bulunur ve çoğunlukla karaciğerde sentezlenir (Stojevic vd., 2005; Kaplay, 

1976). Asetilkolinin esas görevi beyinin kolinerjik sinapslarında ve otonom sinir 

sisteminde nöral impulsun iletimini sağlayan asetilkolin hidrolizini sağlamaktır 

(Boberg vd., 2010). Asetilkolinesteraz karaciğerde üretilip karaciğer 
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dejenerasyonlarında kandaki düzeyi azalmaktadır (Stojevic vd., 2005). Ketozisli 

ineklerde kolinesteraz düzeyleri sağlıklı ineklere göre düşük çıkmıştır. Karaciğer 

parametrelerinin kritik eşik değerleri ile ilgili yaptıkları çalışmada kolinesteraz 

değerini kontrol grubuna göre düşük bulmuşlardır (Yuhang Sun vd., 2015). 

 

Serum amiloid A yangı sırasında yoğun olarak karaciğer tarafından 

sentezlenir, lipoprotein ile birlikte kompleks halinde bulunur. (Petersan vd., 2004). 

Gebelik toksemisi olan ivesi ırkı koyunlarda hem sağlıklı hemde subklinik toksemili 

gebe koyunlara göre SAA düzeyleri artmıştır (Gurdoğan vd., 2014). Gebelik 

toksemisi olan koyunlarda, gebe olmayan ve gebeliğin son ayındaki sağlıklı 

koyunlara göre SAA düzeyleri daha yüksek çıkmıştır (Mahmoud vd., 2016).  

 

Haptoglobinin çok fonksiyonu olmakla beraber önemli görevi kandaki serbest 

hemoglobinle kompleksler meydana getirerek dolaşımdan temizlenmesi suretiyle 

demir kaybını önler (Isaac, 2008). Haptoglobin serbest demirin karaciğere naklini 

sağladığından dolayı bakterilerin serbest demiri kullanmasını önleyerek 

bakteriostatik etki meydana getirir (Bullen, 1981). Gebelik toksemisi olan 

koyunlarda gebe olmayan ve gebeliğin son ayındaki sağlıklı koyunlara göre 

haptoglobin düzeyleri daha yüksek çıkmıştır (Mahmoud vd., 2016). Gebelik 

toksemisi olan koyunlarda hem sağlıklı hemde subklinik toksemili gebe koyunlara 

göre haptoglobin düzeyleri yükselmiştir (Gurdoğan vd., 2014). 

 

Paraoksonaz memelilerde HDL kolesterol ile ilişkili olan ve onu birçok 

zararlı, oksidize edici kimyasallardan koruyan bir enzimdir. Ayrıca antioksidan 

özellikleri sayesinde çevresel hasarlar ve toksik kimyasallara karşı koruyucu özellik 

göstermektedir (Mackness vd., 1998). Karaciğer yağlanması olan koyunlarda 8 ve 

16. günlerde sağlıklı koyunlara göre paraoksonaz düzeyleri azalmıştır (YouCao vd., 

2017). Türk saanen keçilerinde gebeliğin son bir ayı serum paraoksonaz-1 düzeyleri  

ölçüldüğünde 0. günde en düşük, -15. günde yüksek, -30. günde en yüksek 

bulmuşlardır (Salar vd., 2018).  

 

Tümör nekrozis faktör-αü, başlıca monosit ve makrofajlar tarafından üretilen 

bir sitokin olup üretimine T-lenfosit, mast hücresi, nötrofil, endotel hücrelerinin ve 

fibroblastlarında katkıda bulunduğu bir glikoproteindir. Fiziksel stres sonrası ve doku 
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hasarı oluşması sonucunda kanda ilk tespit edilen sitokindir, yangının başlamasında 

ve devamında önemli bir parametredir (Vilcek vd., 2008). Tümör nekrozis faktör-αü, 

tümör hücreleri, immun kompleks oluşumu, virüs,  interlökin IL-1, IL-2 salınımı, 

parazitler ve bakterilerden dolayı salınımı artar (Tseng vd., 2018). Sağlıklı koyunlara 

göre hafif ve şiddetli gebelik toksemisi olan koyunlarda TNF seviyeleri yükselmiştir 

(Yarım vd., 2007). Gebelik toksemisi olan saanen keçilerinde sağlıklı gebe olan 

keçilere göre TNF düzeyleri artmıştır (Albay vd., 2014).  

 

Bu araştırmada, koyun yetiştiriciliğinde çok önemli olan gebelik toksemisi 

hastalığında metabolik profil test uygulamalarıyla paraoksanaz, asetilkolinesteraz, 

haptoglobulin, tümör nekrosiz faktör-α ve serum amiloid A düzeyleri arasındaki 

ilişki değerlendirilerek hastalığın tanısına katkı verilmesi amaçlandı. 
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2. GENEL BĠLGĠLER 

 

 

 2.1. Gebelik  Toksemisi 

 

 Koyun ve keçilerde gebeliğin son altı haftasında ihtiyacı olan yemin az 

verilmesi ve enerji ihtiyacının tam karşılanamaması, yağ ve karbonhidrat 

metabolizmasının bozulması sonucu görülen bir hastalıktır. Koyun ve keçi 

işletmelerinde bu hastalık sık görülür, ikiz, üçüz kuzu hastalığı olarak da bilinir. 

(Aytekin, 2020; Brozos vd., 2011;Browning ve Correa, 2008; LeValley, 2010; Nix, 

2006; Rook, 2000). Koyun ve keçi yetiştiriciliği yapılan bütün işletmelerde gebelik 

toksemisi görülür. Gebeliğin geç dönemlerinde hastalık görüldüğü zaman hasta 

olanların %80’inde 3-10 gün arasında ölüm görülür. Hastalığın öldürücü olmasından 

dolayı koyunculukta büyük maddi kayıplara neden olur (LeValley, 2010). 

 

 

 2.1.1. Etiyoloji 

 

 Gebeliğin son altı haftasında hayvanların ihtiyacı olan yemin az verilmesi, 

enerji ihtiyacının tam karşılanamaması, rasyondaki yemlerden ihtiyacı olan enerji ve 

proteini alamadığı zamanlarda, rasyonun enerji yönünden fakir olması, günde verilen 

yem sayısının az olması, yem aralıklarının uzun olması, entansif besleme, 

hareketsizlik, nakil, stres, parazit invazyonları, karaciğer bozuklukları, aşırı 

yağlanma gebelik toksemisi oluşmasına neden olur. İkiz, üçüz gebe koyun ve 

keçilerde daha fazla görülür, tek yavrusu olan genç koyunlarda nadir gözlenir. 

Koyunlarda gebelik toksemisi daha çok gebeliğin son ayında görülürken, keçilerde 

ise hem laktasyon hem de gebeliğin son döneminde görülür (Aytekin, 2020; Ağaoğlu 

ve Akgül, 2006; Smith ve Sherman, 2009). 

 

 Hastalık, ikiz yada üçüz yavru taşıyan hayvanlarda, vücut kondisyon skoru 

düşük veya normalden fazla yağlanmış hayvanlarda daha fazla olmasına rağmen 

genç ve tek yavrulu hayvanlarda da nadiren  görülmüştür (Ağaoğlu ve Akgül, 2006; 
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Kaymaz, 2006; Scott, 2007). Doğuma yakın dönemde fötal büyümenin hızlı 

olmasına bağlı olarak hayvanın enerji ihtiyacı artar. Alınan enerjinin yetersiz olması 

durumunda anne kendi enerji kaynaklarını kullanmaya başlar. İkiz veya üçüz yavru 

taşıyan hayvanlarda uterus hacmi büyüdüğünden rumene baskı yaparak Rumen 

hacminin azalmasına sebep olur, dolayısıyla annede yem tüketme isteği kaybolur 

(Browning ve Correa, 2008). 

 

 Koyun ve keçiler gebeliğin  son altı haftalık periyodunda günlük en düşük 

800 gr nişastaya yakın enerji ve en düşük 120 gr proteine ihtiyaç duyar. Bu ihtiyaç 

ikiz veya üçüz  yavrulu gebeliklerde yavru sayısına oranla artar. Artan bu ihtiyacın 

sebebi embriyonal dönemde yavru ya da yavruların metabolik olarak glukoz  

sentezleyememesi ve doğumdan sonraki dönemde ihtiyaç olan bir miktar glukozu 

depolamasından kaynaklanır (Ağaoğlu ve Akgül, 2006). Yavru ya da yavrular bu 

ihtiyacı plasental yolla anneden karşılar (Ağaoğlu ve Akgül, 2006; Browning ve 

Correa, 2008). 

 

 Gebeliğin son dönemlerinde ya da laktasyonun başladığı dönemde gereken  

enerji alınamazsa fötus ya da fötuslar vücutta farklı enerji kaynaklarını kullanır 

(Ağaoğlu ve Akgül, 2006; Browning ve Correa, 2008; Kaymaz, 2006). Hayvanlar 

gerekli olan enerji için önce karaciğerdeki glikojen kaynaklarını kullanır (Ağaoğlu ve 

Akgül, 2006; Kaymaz, 2006). Gerekli olan ihtiyacın karbonhidratlar ile 

karşılanamadığı durumlarda vücuttaki depo yağlar kullanılmaya başlar. Depo 

yağların kullanımı sonrasında non-esterifiye yağ asitleri meydana gelerek 

karaciğerde birikmeye başlar. Karaciğerdeki yağ asitlerinin birikmesine bağlı olarak 

karaciğer fonksiyonlarında bozulma ve karaciğerde yağlanma olur. Karaciğerde 

toplanan yağ asitlerin birazı enerji kaynağı şeklinde kullanılırken, geri kalan kısmı 

keton cisimciklerine çevrilerek idrar, kan ve sütte keton cisimcikleri 

konsantrasyonunun artmasına sebep olur (Browning ve Correa, 2008).  

 

 

 2.1.2. Epidemiyoloji 

 

 Gebelik toksemisi dünyada, ülkemizde koyun ve keçi yetiştirilen bütün 

işletmelerde görülebilir. Yem ve girdi maliyetlerinin yüksek olması ve birim hayvan 
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başına kuzu verim yüzdeleri ve yoğun beslemeye tabi tutulan işletmeler de hastalık 

görülme ihtimali artar. Hastalık ikiz veya üçüz gebelerde daha sık görülür. Yaygın 

şekilde otlatmaya dayalı yetiştirme sistemlerinde kuzu verimleri düşük olduğundan 

mera yönetimi veya kuraklık gibi durumlar dışında hastalık az görülür (Aytekin, 

2020; Radostits vd., 2006). 

 

  Hastalığın görülme oranı, beslenme problemlerine ve sürüdeki hayvan 

sayısına göre farklılık gösterir. Hastalık sporadik olarak seyreder. Yoğun besleme 

programı uygulanan koyun ve keçilerde hastalığın görülme oranı gebe koyun ve 

keçilerin yaklaşık % 2'si kadardır. Yönetimsel hataların fazla olduğu sürülerde gebe 

hayvanların büyük çoğunluğu etkilenebilir. Tedaviye hastalığın erken aşamalarında 

başlanmazsa %100’e yakın koyun ve keçi ölümlerine neden olur. Koyun ve keçilerde 

gebelik toksemisi erken tedaviye rağmen yüksek ölüm oranlarıyla seyredebilir 

(Aytekin, 2020; Radostits vd., 2006). 

 

 

 2.1.3. Patoloji 

 

 İkiz üçüz yavrusu olan gebe koyun ve keçilerde çok görülür, tek yavrusu olan 

genç hayvanlarda nadir karşılaşılır. İkiz üçüz yavrulu gebe hayvanlarda uterus ön 

tarafa basınç yaptığından dolayı rumen kapasitesi ve yem tüketimi düşer. Gebeliğin 

son iki ayında koyun ve keçiler günde en az 120 g proteine, 800 g enerjiye ihtiyacı 

olur, ikiz ve üçüz yavru taşıyan koyun ve keçiler çok fazla enerji ve proteine ihtiyaç 

duyarlar. Gebeliğin ileri döneminde genellikle son ayında fötal yavrular hızlı büyür 

bundan dolayı enerji ihtiyacı artar, yeterli enerji ve yem almayan gebe koyun ve 

keçiler kendi enerji kaynaklarını kullanarak zamanla tüketirler (Aytekin, 2020; 

Radostits vd., 2006; Bastan ve Salar, 2013; Salar vd.,2018). 

 

Gebeliğin son döneminde yavru metabolik yolla glikoz sentezleyemez ve 

yavru doğumdan sonraki ilk günlerde kullanmak için glikoz depo eder bundan dolayı 

gebeliğin son dönemlerinde yavru günde ortalama 35 gr glikoza ihtiyacı olup bu 

glikoz plasenta yoluyla anne tarafından sağlanır. Gebeliğin son dönemlerinde enerji 

ihtiyacı karşılanamazsa anne fötuslerin kullanması için diğer enerji kaynakları, 
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karaciğerdeki glikojen rezervleri ve vücuttaki depo yağları kullanır. Yağların enerji 

kaynağı olarak kullanılmasıyla ortaya çıkan serbest yağ asitleri karaciğerde birikerek 

hepatik lipidozis meydana gelir ve sonuçta karaciğer fonksiyonları bozulur (Aytekin, 

2020; Radostits vd., 2006; Bastan ve Salar, 2013; Salar vd.,2018). Karaciğerde 

toplanan yağ asitlerin birazı enerji kaynağı şeklinde kullanılırken, geri kalan kısmı 

keton cisimciklerine çevrilerek idrar, kan ve sütte keton cisimcikleri 

konsantrasyonunun artmasına sebep olur (Browning ve Correa, 2008).  

 

Hastalığın erken dönemlerinde hipoglisemiye bağlı bir ensefalopati ile 

kendini gösterir. Hastalığın erken evrelerinde tedaviye başlanmazsa hastalık ve 

ensefalopati genellikle geri döndürülemez bir boyuta ulaşır. Hasta hayvanlarda klinik 

belirtilerin başlaması ile hipoglisemi ve hiperketonemi meydana gelir. Klinik  

belirtilerin başlama zamanı  kan glukoz seviyesi veya keton seviyelerine bağlı 

değildir (Scott vd., 1995). Karaciğer yağlı, solgun renkte, şiş ve gevrek bir kıvamda 

olup ve böbrek üstü bezlerinin büyümüş olması en sık görülen nekropsi bulgularıdır 

(Bradford, 1996). Kalp, böbrek yağlarında seröz atrofisi meydana gelebilir  (Kahn, 

2005).  

 

 

 2.1.4. Klinik Bulgular 

 

Gebelik toksemisi gelişen hayvanlarda iştahsızlık, yem alımının durması, diş 

gıcırdatma, ataksi, yürüyüşün sallantılı olması, uyuşukluk, depresyon,  körlük ve 

inkoordinasyon gözlenir (Browning ve Correa, 2008; Smith ve Sherman, 2009; Scott, 

2007; Tuncer vd., 2006). Dışkı mukuslu ve kuru, dışkının miktarında azalma görülür 

(Smith ve Sherman, 2009). Hastalığa yakalanan hayvanların sürünün gerisinde 

kaldığı, özellikle ayakta durmakta zorlandığı gözlenir. Hastalığın ilerlemesiyle 

birlikte hayvanlar yatalak bir hal alır, çevreye olan ilgileri azalır. Çevredeki köpek ve 

insana karşı korku, konvülzyonlarla birlikte solunum güçlüğü şekillenir. Glukoz 

yetmezliğine bağlı olarak beyin fonksiyonları yerine getirilemez ve sinir sisteminin 

çalışmasında aksamalar meydana gelir (LeValley, 2010; Menzies ve Bailey, 1997). 

Hastalığın ilerlemesiyle birlikte genel durumu bozulan hayvanlarda başlarını duvara 

yaslama, suyu yalayarak içme, yüz ve dudak kaslarının seyirmeler, yüzlek kaslarda 

titremelerin olması, şuur kaybı gibi belirtiler gözlenir. Nöbetler şeklinde seyreden 
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iskelet kaslarında konvulsiyonların olması, başını yukarıya doğru kaldırma ve dönme 

gözlenir (Ağaoğlu ve Akgül, 2006; Kaymaz, 2006). 

 

Bazen müköz bir burun akıntısı gelebilir. Ölüm hastalığın şekillenmesinden 

2-10 gün sonra gerçekleşir. Hastalığa yakalanan hayvanlarda ölüm oranı %80’dir 

(LeValley, 2010; McNeal, 2000). Pupillar refleks, ateş  ve nabız normal 

seyrindedir.Hastalıkta nadiren yavru atma vakaları görülür (Scott, 2007; Tuncer vd.,  

2006). Hastalığın başlamasından sonra yavru atma olursa tedaviye gerek kalmadan 

hayvan iyileşebilir  (Kaymaz, 2006). Kanda keton cisimciklerinin artmasına bağlı 

olarak solunum havasında aseton kokusu duyulur. Hastalığın başlamasını takiben 

klinik belirtilerin kısa bir süre içerisinde görülme ihtimali çok yüksektir. Klinik 

belirtiler sonucu hayvanda kalıcı hasar meydana geldiyse önce koma hali sonra da 

ölüm gerçekleşir. (Browning ve Correa, 2008; Smith ve Sherman, 2009). Koyunlar 

nadir yavru atabilir, hastalığın ilk günlerinde yavru atan koyunlar kendiliğinden 

iyileşebilir. Hastalığa yakalanan yatalak koyunların ölüm oranı %90 dolayındadır. 

Hastalığın başlangıcından itibaren on gün içersinde ölüm görülür (Aytekin, 2020).  

 

 

2.1.5. Tanı 

 

 Gebelik toksemisi tanısı anemnez, klinik bulgulara bakarak yapılır, ancak 

tanının doğrulanması için  kan tahlilleri gereklidir (Aytekin, 2020; Radostits vd., 

2006; Bastan ve Salar, 2013; Salar vd.,2018). Hastalığın başlangıcında kan glikoz 

seviyesi 30 mg/100 ml’den düşüktür, fötüs anne karnında ölmüş ise glikoz seviyesi 

normal veya yüksek çıkabilir. Kan keton cisimcikleri düzeyi 15-80 mg/100 ml 

arasında, serbest yağ asitleri düzeyi yükselmiştir (Aytekin, 2020; Albay vd., 2014).  

 

Laboratuvar bulguları arasında hipoglisemi, idrar ve sütte keton seviyelerinin 

yüksek olması,  BHBA seviyelerini yükselir ve ketoasidoza bağlı olarak hipokalsemi 

ve hiperkalemi gözlenir. Kan şekeri seviyesinin düşük olması, gebelik toksemisini 

işaret ettiği gibi BOS glikoz seviyesininde bir göstergesidir (Scott vd., 1995). 

Hipoglisemi gebelik toksemisi için kesin bir gösterge değildir. Hastalık vakalarının 

yaklaşık %40'ında glikoz normal seviyelerde iken %20'sinde ise hiperglisemi 

gelişebilir. Gebe koyunlarda fötüs ölmüş ise kan glikoz düzeyi yüksek çıkabilir. 
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Hipoglisemi vakalarında fetüslerin canlı, hiperglisemi olan vakalarda ise fetüsler 

ölmüş olabilir. (Wastney vd., 1983).Gebelik toksemisinde fötüsün öldüğü vakalarda 

hiperglisemi görülür, bunun nedenide uterus içinde fetüslerin ölmesiyle hepatik 

glukoneogenez üzerinde oluşturduğu baskı ortadan kalkar. (Smith ve Sherman, 

1994). 

 

 BHBA seviyeleri,  kan şekeri düzeylerinden daha güvenilir olup hastalığın 

tanısı için çok önemlir. NEFA da meydana gelen artışlar karaciğer yağlanması ve 

karaciğer fonksiyonlarında meydana gelen bozulmanın göstergesidir (Marteniuk ve 

Herdt, 1988; Bickhardt vd., 1989).  

 

 

 2.1.6.Tedavi 

 

Hastalığın başarısı erken tedaviye bağlıdır, bazen tedaviye erken 

başlanmasına rağmen tedavi başarılı olmayabilir. Hastalar yere yatmış ve körlük 

varsa hastalık ilerler ve ölüm gözlenir. Hastalığın ağır olduğu yatalak koyun ve 

keçilerde tedaviye rağmen ölme ihtimali çok yüksek olduğundan dolayı tedavi 

yapılmadan hayvan sahibine kesim önerilmelidir (Aytekin, 2020).  

 

Hastalığın tedavisinde iki amaç vardır. Birincisi düşük olan kanın glikoz 

seviyesini uygun enerji kaynakları vererek yükseltmek, ikincisi hastalığa yakalanan 

hayvanlarda enerji ihtiyacını artıran sebepleri ortadan kaldırmaktır (Brozos vd., 

2011; Scott,2007). Başarılı bir tedavi için erken teşhis önemlidir (Smith ve Sherman, 

2009). Bazen erken teşhis ve gereken tedavi yapılsa bile tedavi için istenilen yanıt 

alınamayabilir. Hastalık tablosunun kötüye gittiği hayvanlarda tedavi geçici bir 

iyileşme sağlasa da ölüm kaçınılmaz olur (Brozos ve ark., 2011; Scott, 2007). 

Prognozun kötüye gittiği  durumlarda tedaviden ziyade hayvanı kesime göndermek 

uygundur (Brozos vd., 2011).  

 

Hastalarda tam iyileşme oluncaya kadar 6-12 saatte bir damar içi %30’luk 

glukoz verilmelidir. Propilen glikol 100-200 ml günde iki kez, gliserol 50 ml günde 

iki defa 3-5 gün içirilir. Hastalara sodyum laktat, sodyum propiyonat, melas verilir. 

Gebelik toksemisinde doğum uyarıldıktan sonra %20-40’lık dekstroz 300-500 ml 



10 

 

doğum yapıncaya kadar günde iki kez damar içi verilir. İnsülin 20-40 IU/hayvan 

başına günde bir kez yapılabilir. Kalsiyum, niasin, B grubu vitaminler verilir 

(Aytekin, 2020; Salar vd., 2018; Bastan ve Salar, 2013).  

 

Hastalara tamamen iyileşme şekilleninceye kadar 3-4 saat ara ile (5-7 g)  

damar içi glukoz verilir (Rook, 2000). Tedavide başarı şansını yükseltmek amacıyla 

(600 mg/mL) propilen glikol ağızdan verilir. Hastalıkta günde iki defa 100-200 ml 

propilen glikol verilmesini uygun görmüşlerdir (LeValley, 2010; Rook, 2000).  

Günde 2-3 defa 60 ml propilen glikol verilmesi hastalığın yan etkilerini azalttığını 

bildirmişlerdir (Andrews, 1997; Andrews, 1998; Browning ve Correa, 2008; Smith 

ve Sherman, 2009). Tedavinin başarılı bir şekilde devam etmesi için propilen glikol 

uygulamasına ilk gün iki defa 150-200 ml, daha sonraki günlerde iki defa 60 ml 

içirilerek genel durum düzelinceye kadar devam edilmelidir (Brozos vd., 2011). 

Gliserol, propilen glikol verilmeyen durumlarda günde iki defa 60 ml olacak şekilde 

3-6 gün devam edilir. Sodyum propiyonat, amonyum laktat, sodyum laktat, melas 

glikoz kaynağı olarak kullanılabilir ancak bunlar propilen glikol kadar çok çabuk 

metabolize olamazlar. Bu ürünlerin kullanımı rumen florasında bozulmaya sebep 

olacağından rumende asidoz riski de artar. Kan glikoz seviyesini arttırmak ve 

rehidrasyonu sağlamak için  hipertonik dekstrozdan 160 ml günde 3-4 defa ve sıvı 

elektrolit solüsyonları 3-6 gün süre ile uygulamak gerekir (Ağaoğlu ve Akgül, 2006; 

Brozos vd., 2011;  Kaymaz, 2006; Sargison, 2007). Hastalarda ketoasidoz 

şekillendiğinde tedavi amacıyla laktatlı ringer ve sodyum bikarbonat solüsyonlarının 

damar içi verilmesi gerekir (Browning ve Correa, 2008; McNeal, 2000). B kompleks 

vitaminleri ile niasin tedaviye ilave edilir (Smith ve Sherman, 2009).  

 

Hastalığa yakalanan hayvanların %20’si dolayında hipokalsemi şekillenir. 

Hipokalsemiyi tedavi etmek için %20’lik kalsiyum serumlarından deri altı olarak 60 

ml verilmelidir (Smith ve Sherman, 2009).  

 

Deksametazon (2-3 mg/50 kg) veya prednizolon hormonları glikoneogenezisi 

uyarmak için verilebilir, lakin bu hormonlar gebeliğin 136. gününden sonra 

uygulanırsa abortlara sebep olabileceği unutulmamalıdır. Hastalığın şiddetli 

seyrettiği vakalarda insülin uygulamaları glikoz alımını uyardığından iyileşme 
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ihtimalinin artmasına ve  enerji kaynaklarının kullanılmasına faydalı olabileceği 

bildirilmiştir (Brozos vd., 2011).  

 

Hasta hayvanlarda enerji ihtiyacını azaltmak maksadıyla doğum başlatılabilir. 

Doğumun uyarılması için koyunlara 10 mg betametazon,  koyun ve keçiler için 15-

20 mg deksametazon ya da 2,5 mg flumetazon uygulamasını takiben keçiler 48-72 

saat, koyunlar ise 40-45 saat içerisinde doğum gerçekleşebilir (Aurich ve Aurich, 

1994; Ingoldby ve Jackson, 2001). Doğum gerçekleşinceye kadar günde iki defa 

olmak üzere  %20 lik dekstroz (200- 300 ml) veya %50 dekstroz (80-120 ml) 

solüsyonlarından damar içi yolla uygulanmalıdır. Doğumun uyarılmasından sonra 

hayvanlar güç doğum ve retensiyo sekundinarum şekillenebileceğinden takip 

edilmelidir (Andrews, 1997; Sargison, 2007). Hastalığın ilerlemiş olduğu vakalarda 

sezaryenla yavruların alınması doğru bir uygulama olsa bile operasyondan sonra 

hayvanın yaşama şansı %60’tan daha azdır. Eğer yavrular küçükse uterus içinde 

ölmüş ya da otoliz şekillenmiş olabilir (Brounts vd., 2004; Scott, 1989; Scott, 2007). 

Operasyona karar vermeden önce böyle durumların varlığı tespit edilmeli ötenazi 

uygulamasına gidilmelidir. Operasyona karar verilen hayvanlara operasyon bitinceye 

kadar damar içi dekstroz solüsyonları uygulanmalıdır. Operasyondan sonra hayvana 

(20.000 IU/kg procainpenisilin G) geniş spektrumlu antibiyotikler, nonsteroid 

antienflamatuar uygulaması yapılmalıdır. Metritis şekillenmemesi ve yavru zarlarının 

atılmasını sağlamak amacıyla  oksitosin 3 gün süreyle 5 IU günde bir kez 

uygulanmalıdır (Brozos vd., 2011). Yavruların alınmasından sonra hastada genel 

durumun da iyileştiği gözlenir. Yavrular uterusta ölmüş olduğu vakalarda genel 

durum yeniden kötüleşmeye başlar. Kötüleşen genel durumu düzeltmek amacıyla  

dekstroz ve elektrolit solüsyonları iyileşme sağlanıncaya kadar devam edilir (Brozos 

vd., 2011). 

 

Koyun ve keçilerde yavrular amaliyat ile çıkarılabilir ancak yavru 

çıkarılmasına rağmen genellikle sonuç kötüdür, koyun ve keçinin ameliyat 

sonrasında yaşama şansı %60’dan az, kuzu ve oğlaklar ise ameliyat sonrası günsüz 

doğdukları için ölür veya yaşama şansı azalır (Bastan ve Salar, 2013; Aytekin, 2020).    
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 2.1.7. Kontrol ve Önleme 

 

Koyun ve keçilerde iki ve daha fazla yavru taşıyanlarda çok fazla enerji 

ihtiyacı olur, gebeliğin ileri döneminde genellikle son ayında yavrunun hızlı 

büyümesi nedeniyle enerji ihtiyacı artar. Gebeliğin son 2 ayında koyun ve keçilere 

günde en az 100-150 gram protein, bir kilo yem verilmelidir (Ağaoğlu ve Akgül, 

2006; Aytekin, 2020; Kaymaz, 2006).  

   

Koyun ve keçilerde gebelik toksemisinden korunmak ve hastalığın görülme 

insidansını azaltmak amacıyla beslenme programları ve iyi bir sürü yönetimiyle 

mümkündür. Anne karnındaki yavrunun büyümesi % 80'i gebeliğin son döneminde 

gerçekleştiğinden dolayı bu süreçte enerji ihtiyacı artar (Browning ve Correa, 2008; 

McNeal, 2000; Scott, 2007). 

   

Hayvanlara verilecek yem miktarı hayvanın taşıdığı yavru sayısına göre 

hesaplanmalı ve tek yavru taşıyan koyun ve keçilere  %50, ikiz, üçüz, dördüz yavru 

bulunduran koyun ve keçilere ise %75 daha fazla yem verilmelidir. İkiz veya üçüz 

gebeliklerde uterus rumene baskı yaparak rumen hacmini azalttığından dolayı koyun 

ve keçiler yem yemeye karşı isteksiz olurlar. Yeme karşı olan isteksiz ikiz veya üçüz 

gebe hayvanlara yüksek enerjili konsantre yemler verilmesi gerekli olan enerjiyi 

almalarını sağlar (Browning ve Correa, 2008; LeValley, 2010).  

 

Koyun ve keçilerde gebeliğin ilk ayında ultrason yardımıyla yavru sayıları 

belirlenmeli, ikiz veya üçüz gebe olan hayvanların besleme programını taşıdıkları 

yavru sayısına göre düzenlenmelidir (Browning ve Correa, 2008; LeValley, 2010).  

 

Proteinler rumendeki mikroorganizmalar için önemli olduğundan 

rasyonlardaki protein seviyesi oldukça önemlidir. Bunlara ilaveten propiyonik asitten 

yararlanmayı arttırmak amacıyla rasyona iyodofor ilave edilmesi gerekir (Browning 

ve Correa, 2008). Rasyonlara niasin ilave edilebilir. Antilipolitik özelliğe sahip olan 

niasin kan glukoz ve insülin düzeyinde artışa sebep olur (Smith ve Sherman, 2009).  

 

Gebeliğin son 5- 6 haftasında tahıllar karbonhidrat açığını karşılamak için 

daha fazla verilebilir (Browning ve Correa, 2008). Bu dönemde koyun ve keçilere 
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günlük 100-300 gr yulaf ve mısır verilmelidir. Hayvanlar taze ve temiz suya her 

zaman ulaşabilmeli suya ulaşmalarında bir kısıtlama olmamalıdır (LeValley, 2010; 

McNeal, 2000).  

 

Hayvanların gebelik esnasında yağlandırılmaması veya aşırı kaşektik 

olmalarının önüne geçilmelidir. Hayvanların yemliklerinde sürekli kaba yem 

bulunmalı ve ani yem değişikliği yapılmamalıdır. Hayvanlara verilecek konsantre 

yemler öğünlere bölünerek verilmelidir. Verilecek silajların iyi kalitede olmasına 

özen gösterilmelidir. Gebe hayvanların işletme dışına dolaştırılmasına dikkat 

edilmelidir (Ağaoğlu ve Akgül, 2006; Kaymaz, 2006). 

 

 

  2.2. Biyokimyasal Parametreler 

 

2.2.1. BHBA / β-hidroksibutirat  

 

 Keton cisimcikleri yağ oksidasyonunun ara ürünleridir, BHBA düzeyi daha 

stabil olmasından dolayı asetona ve asetoasetat göre daha çok tercih edilir ve 

ketozisin tanısında kullanılır (Duffield, 2000; Herdth, 2000; Ospina vd., 2010). Barki 

koyunlarında yapılan çalışmada sağlıklı gebe olmayan koyunlara göre gebeliğin son 

dönemindeki sağlıklı koyunlarda BHBA düzeylerini yüksek bulmuşlar aynı zamanda 

klinik gebelik toksemili koyunlarda hem sağlıklı gebe olmayan hemde gebeliğin son 

dönemindeki sağlıklı koyunlara göre BHBA düzeylerinin daha çok arttığı 

belirlenmiştir (Asmaa vd., 2019).  Gebelik toksemili koyunlarda BHBA düzeyleri 

sağlıklı koyunlara göre daha yüksek çıkmıştır (Souza vd., 2019). Gebelik toksemisi 

olan koyunlarda gebe olmayan ve gebeliğin son ayındaki sağlıklı koyunlara göre 

BHBA düzeylerini daha yüksek bulmuşlardır (Mahmoud vd., 2016). Sağlıklı gebe 

olmayan koyunlara göre sağlıklı gebe koyunlarda BHBA seviyesi artmış, gebelik 

toksemisi olan koyunlarda ise hem sağlıklı gebe olmayan hemde sağlıklı gebe 

koyunlara göre BHBA düzeyleri yükselmiştir (Gaade vd., 2021). Gebelik toksemili 

İvesi ırkı koyunlarda BHBA düzeyleri hem sağlıklı hemde subklinik toksemili gebe 

koyunlara göre artmıştır (Gurdoğan vd., 2014). Gebelik toksemili awassi ırkı 

koyunlarda hem sağlıklı gebe olmayan hemde sağlıklı gebe koyunlara göre BHBA 

düzeyleri yükselmiştir (Khaled, 2011). 
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 2.2.2. Glukoz  

 

Glukoz hayvanlarda süt verimi ve yaşama payı için çok önemli bir enerji 

kaynağıdır. Hayvanlarda glukoz eksikliği negatif enerji dengesinin ortaya çıkmasına 

neden olur (Reynolds vd., 2003). Hayvanlarda kan glukozu gün içersinde çok fazla 

çevresel ve hormonal sebeblere bağlı olarak farklılık gösterdiğinden dolayı ketozis 

tanısında tek başına güvenilir değildir (LeBlanc, 2010; LeBlanc vd., 2005). Gebelik 

toksemisi, ketozis, karaciğer yağlanmasında kan glukoz düzeylerinin azaldığını 

bildirmişlerdir (Gilbert vd., 1998, Katoh, 2002; Mahmoud vd., 2016; Gaade vd., 

2021). Sağlıklı gebe olmayan ve gebeliğin son ayındaki koyunlara göre gebelik 

toksemili koyunlarda glukoz düzeyleri daha düşük çıkmıştır (Mahmoud vd., 2016). 

Sağlıklı gebe olmayan koyunlara göre sağlıklı gebe koyunlarda glukoz seviyeleri 

azalmış, gebelik toksemisi olan koyunlarda hem sağlıklı gebe olmayan hemde 

sağlıklı gebe koyunlara göre glukoz seviyelerinin daha düşük çıktığını bildirmişlerdir 

(Gaade vd., 2021). Gebelik toksemisi olan ivesi ırkı koyunlarda glukoz düzeyleri 

hem sağlıklı hemde subklinik toksemili gebe koyunlara göre azalmıştır (Gurdoğan 

vd., 2014). Gebelik toksemisi olan awassi ırkı koyunlarda hem sağlıklı gebe olmayan 

hemde sağlıklı gebe koyunlara göre glukoz düzeyleri azalmıştır (Khaled, 2011). 

Gebelik toksemili koyunlarda glukoz seviyeleri sağlıklı koyunlara göre düştüğü 

belirlenmiştir (Kabakçı vd., 2003). Gebelik toksemisi olan Barki koyunlarında hem 

sağlıklı gebe olmayan hemde sağlıklı gebeliğin son dönemindeki koyunlara göre 

glukoz düzeyleri azalmıştır (Asmaa vd., 2019). 

 

 

 2.2.3. EsterleĢmemiĢ Yağ Asitleri (NEFA) 

 

Vücuttaki enerji açığını kapatmak için hayvanlar kendi vücut yağlarını 

kullanarak enerji elde ederler. Hayvanlarda laktasyon döneminde yağ dokusundan 

mobilize olan NEFA kan dolaşımına katılır, karaciğerde ve çeşitli dokularda birikir 

(Ingvartsen, 2006; Oetzel, 2007). Karaciğerde çok miktarda yağ birikimi karaciğerin 

normal fonksiyonunu engelleyerek hiperketonemiye yol açar (Herdt, 2000). Keçiler 

72 saat aç bırakılarak gebelik toksemisi oluşturulduğunda 24, 48 ve 72 saate NEFA 

seviyeleri artmıştır (Felix vd., 2011). Gebelik toksemili Barki koyunlarında hem 
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sağlıklı gebe olmayan hemde gebeliğin son dönemindeki sağlıklı koyunlara göre 

NEFA düzeyleri daha çok artmıştır (Asmaa vd. 2019). Gebelik toksemisi olan 

keçilerde NEFA düzeyleri sağlıklı gebe keçilere göre yüksek çıkmıştır (Prasannkuma 

vd., 2016). Gebelik toksemisi olan koyunlarda gebe olmayan ve gebeliğin son 

ayındaki sağlıklı koyunlara göre NEFA düzeylerini daha yüksek bulmuşlardır 

(Mahmoud vd., 2016). Gebelik toksemili koyunlarda NEFA düzeyleri sağlıklı 

koyunlara göre artmıştır ( Souza vd., 2019). 

 

 

 2.2.4. Kolesterol  

 

Koyun ve keçilerde gebelik toksemisi, kronik karaciğer yetmezlikleri, ketozis, 

diabetes mellitus, siroz, karaciğer yağlanmasında serum kolesterol düzeyinin düştüğü 

bildirilmiştir (Asmaa vd., 2019; Mahmoud, 2016; Turgut, 2000; Quiroz vd., 2009). 

Barki koyunlarında yapılan bir çalışmada sağlıklı gebe olmayan koyunlara göre 

gebeliğin son dönemindeki sağlıklı koyunlarda kolesterol düzeylerini düşük 

bulmuşlar, aynı araştırmada klinik olarak gebelik toksemisi olan koyunlarda 

kolesterol düzeyleri hem gebe olmayan hemde gebeliğin son dönemindeki sağlıklı 

koyunlara göre daha çok azaldığı belirlenmiştir (Asmaa vd., 2019). Gebelik 

toksemisi olan koyunlarda gebe olmayan ve gebeliğin son ayındaki sağlıklı 

koyunlara göre kolesterol düzeylerini daha düşük bulmuşlardır (Mahmoud, 2016). 

Sağlıklı gebe olmayan koyunlara göre sağlıklı gebe koyunlarda kolesterol miktarı 

düşmüş aynı çalışmada gebelik toksemili koyunlarda hem sağlıklı gebe olmayan 

hemde sağlıklı gebe olanlara göre kolesterol seviyeleri azalmıştır (Gaade vd., 2021). 

Gebelik toksemili koyunlarda sağlıklı koyunlara göre kolesterol seviyelerini düşük 

bulmuşlardır (Kabakçı vd., 2003). 

 

 

 2.2.5. Trigliserid  

 

Trigliseritler gastrointestinal sistemde rasyonla alınan yağların sindirilmesiyle 

ve karaciğerde diğer gıdasal yağlardan sentezlenirler. Sığırlarda karaciğer 

yağlanmasında lipoprotein oluşumu ve yağların mobilizasyonu bozulduğundan 
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dolayı trigliserit düzeyi azalır (Turgut, 2000; Katoh, 2002). Kan dolaşımında serbest 

yağ asitlerinin artması karaciğerde trigliserit yoğunluğunun artmasına neden olur. 

Trigliseritlerin bir kısmı karaciğerde depolanırken bir kısmı da VLDL’lere 

bağlanarak taşınır. Karaciğerde trigliserit sentezi VLDL sentezinden daha fazlaysa 

biriken trigliseritler karaciğer yağlanmasına yol açar (Kenerman, 2011). Gebelik 

toksemisi olan koyunlarda gebe olmayan ve gebeliğin son ayındaki sağlıklı 

koyunlara göre trigliserit düzeyi yüksek çıkmıştır (Mahmoud, 2016). Gebelik 

toksemili saanen keçilerinde sağlıklı gebe olan keçilere göre trigliserit düzeylerini 

yüksek bulmuşlardır (Albay vd., 2014). Sağlıklı gebe olmayan koyunlara göre 

sağlıklı gebe koyunlarda trigliserit miktarı artmış, gebelik toksemisi olan koyunlarda 

hem sağlıklı gebe olmayan hemde sağlıklı gebe olanlara göre trigliserit seviyesinin 

daha yüksek çıktığını bildirmişlerdir (Gaade vd., 2021). Gebelik toksemili 

koyunlarda trigliserit seviyeleri sağlıklı gruba göre yükselmiştir (Kabakcı vd., 2003). 

 

 

 2.2.6. Asetilkolinesteraz 

 

Kolinesteraz memelilerde 2 farklı formda bulunur, asetilkolinesteraz ve 

psödokolinesterazdır. Asetilkolinesteraz karaciğerde de üretilir, psödokolinesteraz 

serumda bulunur ve çoğunlukla karaciğerde sentezlenir (Stojevic vd.,2005; Kaplay, 

1976). Asetilkolinesteraz, beynin gri maddesinde, nöral dokularda ve eritrositler de  

yüksek düzeyde bulunur (Massoule vd., 1993). Asetilkolinin esas görevi beyinin 

kolinerjik sinapslarında ve otonom sinir sisteminde nöral impulsun iletimini sağlayan 

asetilkolin hidrolizini sağlamaktır (Boberg vd., 2010). Asetilkolinesteraz karaciğerde 

üretilip karaciğer dejenerasyonlarında kandaki düzeyi azalmaktadır (Stojević vd., 

2005). Asetilkolinesteraz eritrositlerin zarında bulunur, eritrositlerin şekil ve 

boyutunun korunmasına yardımcı olur, eritrositlerin şekil ve boyutunda oluşacak 

herhangi bir değişiklik asetilkolinesterazları etkileyebilir (Gupta vd., 2018). Koyun, 

keçi, sığır, deve gibi hayvanların kan plazmalarında ve karaciğerlerinde kolinesteraz 

düzeyleri ölçüldüğünde yüksek kolinesteraz seviyelerinin keçilerde olduğu 

belirlenmiştir (Qarawi ve Ali 2003). Hemolitik anemilerin eritrositlerdeki 

asetilkolinesteraz düzeyini değiştirdiği görülmüştür (Sirchia, 1970; Herz, 1972). 

Ketozisli ineklerde asetilkolinesteraz düzeylerinin sağlıklı hayvanlara göre düşük 

olduğu belirlenmiştir (Simonov ve Vlizlo 2015). Ketozisli ineklerde karaciğer 
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parametrelerinin ölçüldüğü bir çalışmada kolinesteraz düzeylerini sağlıklı ineklere 

göre düşük bulmuşlardır (Yuhang Sun, 2015). 

 

 

 2.2.7. Serum Amiloid A  

 

Serum amiloid A yangı sırasında yoğun olarak karaciğer tarafından 

sentezlenir, lipoprotein ile birlikte kompleks halinde bulunur. (Petersan ve ark., 

2004). Saanen keçilerinde yapılan bir çalışmada gebe olmayan ve sağılmayan 

koyunlara göre gebeliğin son dönemindeki keçilerde SAA düzeyinin önemli 

çıkmadığını bildirmişlerdir (Samimi vd., 2020). Barki koyunlarında yapılan 

araştırmada sağlıklı gebe olmayan koyunlara göre gebeliğin son dönemindeki sağlıklı 

koyunlarda SAA düzeylerini yüksek bulmuşlar aynı çalışmada klinik gebelik 

toksemili koyunlarda hem sağlıklı gebe olmayan hemde gebeliğin son dönemindeki 

sağlıklı koyunlara göre SAA düzeylerinin arttığını tespit etmişlerdir (Asmaa vd., 

2019). Gebelik toksemisi olan ivesi ırkı koyunlarda hem sağlıklı hemde subklinik 

toksemili gebe koyunlara göre SAA düzeyleri artmıştır (Gurdoğan vd., 2014). 

Gebelik toksemili saanen keçilerinde sağlıklı gebe olan keçilere göre SAA 

düzeylerinin arttığı belirlenmiştir (Albay vd., 2014) Gebe olmayan ve gebeliğin son 

ayındaki sağlıklı koyunlara göre gebelik toksemisi olan koyunlarda SAA düzeyleri 

daha yüksek çıkmıştır (Mahmoud, 2016).  Keçiler 72 saat aç bırakılarak gebelik 

toksemisi oluşturulduğunda 24, 48 ve 72 saatlerde SAA seviyeleri ölçüldüğünde 

önemli çıkmadığı görülmüştür (Felix vd., 2011).  

 

 

  2.2.8. Haptoglobin  

 

Haptoglobin çok fonksiyonu olmakla beraber esas fonksiyonu kandaki serbest 

hemoglobin ile stabil kompleksler meydana getirerek kandan demir kaybının 

önlenmesini sağlar (Isaac, 2008). Haptoglobin serbest demirin karaciğere naklini 

sağladığından dolayı bakterilerin serbest demiri kullanmasını önleyerek 

bakteriostatik etki oluştururlar (Bullen, 1981). Yapılan çalışmalarda  haptoglobinin 

karaciğer yağlanmasında arttığı, bu nedenle karaciğer yağlanmasında bir belirteç 
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olabileceği bildirilmektedir (Nakagawa vd., 1997). Saanen keçilerinde gebeliğin son 

döneminde gebe olmayan ve sağılmayan keçilere göre haptoglobin düzeylerini 

yüksek bulmuşlardır (Samimi vd., 2020). Keçiler aç bırakılarak gebelik toksemisi 

oluşturulduğunda 24, 48 ve 72 saatlerde haptoglobin düzeylerinin arttığını 

bildirmişlerdir (Felix vd.,  2011). Sağlıklı gebe olmayan koyunlara göre gebeliğin 

son dönemindeki sağlıklı koyunlarda haptoglobin düzeyini yüksek bulmuşlar, aynı 

çalışmada hem sağlıklı gebe olmayan hemde sağlıklı gebeliğin son dönemindeki 

koyunlara göre gebelik toksemili koyunlarda haptoglobin düzeyleri daha çok 

artmıştır (Asmaa vd., 2019). Gebelik toksemisi olan koyunlarda gebe olmayan ve 

gebeliğin son ayındaki sağlıklı koyunlara göre haptoglobin düzeyleri daha yüksek 

çıkmıştır (Mahmoud, 2016). Gebelik toksemili saanen keçilerinde sağlıklı gebe olan 

keçilere göre haptoglobin düzeyleri artmıştır (Albay vd., 2014). Gebelik toksemisi 

olan İvesi ırkı koyunlarda hem sağlıklı hemde subklinik toksemili gebe koyunlara 

göre haptoglobin düzeyleri yükselmiştir (Gurdoğan vd., 2014). 

 

 

 2.2.9. Paraoksonaz / PON-1 

 

 Paraoksonaz memelilerde HDL kolesterol ile ilişkili olan ve onu birçok 

zararlı, oksidize edici kimyasallardan koruyan bir enzimdir. Ayrıca antioksidan 

özellikleri sayesinde çevresel hasarlar ve toksik kimyasallara karşı koruyucu özellik 

göstermektedir (Mackness, 1998). Hepatomegalili ineklerde paraoksonaz enzimini 

kontrol grubuna göre düşük bulmuştur (Turk, 2005). İnsanlarda paraoksonaz ve 

psödokolinesterazın birbirleri ile ilişkili oldukları ve paraoksonazın 

pseudokolinesterazı oksidatif hasara karşı koruduğu belirlenmiştir (Ofek, 2007). 

Paraoksonaz ölçülmesinde standart bir metodun olmadığını daha çok kullanılan 

metodun paraoxon hidroliz olduğunu, paraoksonazın ölçüldüğü metodlarda farklı 

sonuçların çıkabileceğini, fizyolojik yorumunda zor olduğunu bildirmişlerdir (Farid 

vd., 2013; Camps vd., 2009). Karaciğer yağlanması olan koyunlarda 8 ve 16. 

günlerde sağlıklı koyunlara göre paraoksonaz düzeyleri azalmıştır (Yu Cao vd., 

2017). Doğum sonrası holştein ırkı sağlıklı gebe olmayan ineklere göre karaciğer 

yağlanması görülen ineklerde serum paraoksonaz düzeyi düşük çıkmıştır (Farid vd., 

2013). Türk saanen keçilerinde gebeliğin son bir ayı paraoksonaz-1 seviyeleri  
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ölçüldüğünde 0. günde düşük, -15. günde yüksek, -30. günde en yüksek bulmuşlardır 

(Salar vd., 2018).  

 

 

 2.2.10. Tümör Nekrozis Faktör Alfa (TNFα) 

 

Tümör nekrozis faktör-αü, başlıca monosit ve makrofajlar tarafından üretilen 

sitokin olup üretimine T-lenfosit, mast hücresi, nötrofil, endotel hücrelerinin ve 

fibroblastlarında katkıda bulunduğu bir glikoproteindir. Fiziksel stres sonrası ve doku 

hasarı oluşması sonucunda kanda ilk tespit edilen sitokindir, yangının başlamasında 

ve devamında önemli bir parametredir (Vilcek vd., 2008). Tümör nekrozis faktör-αü, 

tümör hücreleri, kompleman sistemi aktivasyonu,  immun kompleks oluşumu, virüs,  

interlökin IL-1, IL-2 salınımı, parazitler ve bakteriler gibi sebeplerden dolayı 

salınımı artar (Tseng vd., 2018). Sağlıklı gebe olmayan koyunlara göre gebeliğin son 

dönemindeki sağlıklı koyunlarda TNF düzeylerini yüksek bulmuşlar aynı zamanda 

gebelik toksemili koyunlarda hem sağlıklı gebe olmayan hemde sağlıklı gebeliğin 

son dönemindeki koyunlara göre TNF düzeyleri artmıştır (Asmaa vd.,2019). Sağlıklı 

koyunlara göre hafif ve şiddetli gebelik toksemisi olan koyunlarda TNF seviyeleri 

yükselmiştir (Yarım vd., 2007). Gebelik toksemisi olan saanen keçilerinde sağlıklı 

gebe olan keçilere göre TNF düzeyleri artmıştır (Albay vd., 2014). Sağlıklı 

hayvanlara göre subklinik ketoziste TNF-α düzeyleri yüksek, klinik ketozisli 

ineklerde TNF seviyeleri normal çıkmıştır (Brodzki vd., 2021).  

 

Bu çalışmada gebelik toksemili koyunlarda paraoksanaz, asetilkolinesteraz, 

haptoglobulin, tümör nekrosiz faktör-α, SAA, BHBA, NEFA, AST, GGT, glikoz, 

total protein, kolesterol ve trigliserit düzeyleri araştırıldı. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

 

 3.1. Hayvan Materyali 

 

Hayvan materyalini Balıkesir ili Bigadiç İlçesinde merinos melezi yetiştirilen 

bir koyun işletmesinde iki ve daha fazla laktasyon sayısına sahip olan gebeliğin son 4 

haftasında bulunan 2–6 yaş aralığında, 50-70 kg canlı ağırlığında iştahsızlık, 

uyuşukluk, depresyon, inkordinasyon, kas fonksiyonlarında bozukluk, ataksi ve 

yatalak olan koyunların rutin klinik muayeneleri yapıldıktan sonra, kanda BHBA 

düzeyinin belirlenmesiyle teşhis edilmiş 10 gebelik toksemili ve 10 sağlıklı gebe 

olmayan toplam 20 adet merinos melezi koyun çalışmaya dahil edildi. Araştırmaya 

dahil edilen hem gebelik toksemili hemde sağlıklı gebe olmayan koyunların klinik 

muayeneleri ayrıntılı şekilde yapıldı. Gebelik toksemili koyunların tamamı işletmede 

gebeliğin son 4 haftasında aynı besleme, bakım ve çevre şartlarında barındırıldılar. 

Kontrol grubundaki sağlıklı gebe olmayan koyunların tamamı işletmede aynı 

besleme, bakım ve çevre şartlarında barındırıldılar. Bu çalışma, Balıkesir Üniveritesi 

Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu  (HADYEK) tarafından 28/11/2019 toplantı 

sayısı 2020/9-1 karar numarası ile onaylanmıştır. 

 

 

 3.2.  Gebelik Toksemili Koyunların Belirlenmesi (ÇalıĢma Grubu) 

 

             İşletmede gebeliğin son 4 haftasında hasta olan koyunlar takibe alındı. 

Koyunlarda iştahsızlık, sürünün gerisinde kalma, uyuşukluk, nefesi kötü kokma, 

sallantılı yürüyüş, diş gıcırdatma, ayakta zor durma, körlük, yatalak olma, başını bir 

yere dayama, şuur kaybı, kaslarda titreme görülenlerin klinik muayeneleri 

yapıldıktan sonra kan alınıp BHBA düzeyleri ölçüldü. Klinik olarak hasta olan 

koyunlarda kan BHBA düzeyi 1.5 mmol/L üzerindeki koyunlar gebelik toksemisi 

olarak çalışmaya dahil edildi. 
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 3.3. Sağlıklı Koyunların Belirlenmesi (Kontrol Grubu ) 

 

             İşletmede koyunlarda yem tüketimi ve süt verimi iyi, vücut kondüsyon skoru 

güzel, genel klinik muayenelerde herhangi bir hastalık belirtisi göstermeyen sağlıklı 

gebe koyunlar incelendi. Klinik muayeneleri yapıldıktan sonra sağlıklı gebe olmayan 

koyunlarda BHBA değerleri ölçüldü; 1.0 mmol/L’nin altındaki koyunlar kontrol 

grubuna dahil edildi. 

       

 

 3.4. Kan Numunelerin Alınması 

 

 Sağlıklı ve klinik muayeneleri yapılan gebelik toksemisi teşhisi konulan 

koyunların V. Jugularislerinden 10 ml kan örnekleri antikoagulansız tüplere alındı. 

Bu örnekler en kısa sürede strafor içinde soğuk ortamda Balıkesir Üniversitesi 

Veteriner Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı Laboratuvarına getirildi. Alınan 

kan numuneleri derhal 5000 devir/dakika hızında 5 dakika santrifüj edildi, serumlar 

çıkartıldı, elde edilen her bir serumdan üç örnek alınıp ependorf tüplere konuldu ve -

80 ºC ’de analiz yapılacak zamana kadar muhafaza edildi. Kan serumu numunelerin 

toplanması tamamlandıktan sonra özel laboratuvara gönderilerek analizler 

yapılmıştır. 

 

 

 3.5. Serum Biyokimyasal Analizler  

 

TNF-α, ACHE düzeyleri (TNF, ACHE SunRed ELISA Kit kat. No: E90440, 

Eastbiopharm, China) ELISA (Enzyme Linked Immünosorbent Assay) yöntemi ile 

ölçülmüştür.  

 

Biyokimyasal çalışmalar Randox marka Daytona modeli cihaz (United 

Kingdom) ile tespit edilmiştir. Biyokimyasal parametrelerin çalışılmasında Randox 

marka kitler kullanılmıştır ve bu parametreler içerisinde BHBA, NEFA, AST, GGT, 

total kolesterol, glikoz, total protein ve trigliserid yer almaktadır. Bu parametrelerden 

BHBA (Kat. No: RB1007) enzimatik kinetik metod yöntemiyle, AST ve GGT (Kat. 

No: AS3804) UV metod yöntemiyle, total kolesterol (Kat No: CH3810) enzimatik 
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endpoint metod yöntemiyle, glukoz (Kat. No: GL 3815) ve NEFA (Kat. No: FA115) 

kolorimetrik metod yöntemiyle, total protein (Kat. No: TP38669) Biuret Reagent 

endpoint yöntemiyle, trigliserid (Kat. No: TR3823) lipase/GPO-PAP metod 

yöntemiyle tespit edilmiştir.  

 

 

 3.6. Ġstatistiksel Değerlendirme 

 

             Çalışmadaki Serum biyokimyasal parametreleri arasındaki ilişki, istatistik 

analizler Windows SPSS 20 programı kullanılarak, t testi ile yapıldı. P<0.05 

istatistiksel olarak önemli kabul edildi.  
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4. BULGULAR 

 

 

 4.1.  Gebelik Toksemili Koyunlarda Klinik Bulgular 

 

Çalışmaya alınan klinik gebelik toksemisi olan koyunlarda iştahsızlık, 

sürünün gerisinde kalma, uyuşukluk, solunum havasında aseton kokusu, sallantılı 

yürüyüş, diş gıcırdatma, ataksi, ayakta zor durma, körlük, yatalak olma, başını bir 

yere dayama, şuur kaybı, kaslarda titreme ve ölüm gözlendi. 

 

                      

 4.2. Serum Biyokimyasal Parametrelerin Değerlendirilmesi 

 

 Çalışmada gebelik toksemili ve sağlıklı koyunlardan elde edilen kan serumu 

örnekleri üzerinde yapılan serum biyokimyasal analizlerin sonuçları Tablo 4.1 ve 

Tablo 4.2'de verildi. 

 

Tablo 4.1. Gebelik toksemili ve sağlıklı koyunlarda SAA, HPT, TNF-α, PON1, 

ACHE  

                  düzeyleri 

Parametreler 
Sağlıklı Koyunlar 

(n=10) 

Gebelik Toksemili 

Koyunlar  (n=10) 
P Değeri 

SAA µg/ml 5.10±3.73 8.70±6.48 NS 

HPT µg/ml 112.32±63.73 172.81±101.30 NS 

TNF-α µg/ml 45.28±26.02 73.09±50.04 NS 

PON 1 µg/ml 67.20±48.74 110.42±75.77 NS 

ACHE ng/ml 10.69±7.18 15.03±9.57 NS 

* P<0.05 , ** P<0.01, *** P<0.001,  NS- Not Significant 

 

            Araştırmada kan serum örneklerinde yapılan analizler sonucunda gebelik  

toksemili koyunlarda SAA, HPT, TNF-α, PON1 ve ACHE düzeyleri sağlıklı gebe 

olmayan koyunlara göre artış göstermesine rağmen istatistiksel olarak önemli 

çıkmadığı tespit edilmiştir (Tablo 4.1). 
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Tablo 4.2. Gebelik toksemili ve sağlıklı koyunlarda biyokimyasal parametreler 

 

Parametreler 
Sağlıklı 

Koyunlar 

(n=10) 

Gebelik Toksemili 

Koyunlar  (n=10) 
P Değeri 

BHBA mmol/L 0.47±0.12 2.83±1.34 P<0.001 

Glukoz mg/dL 43.80±6.72 24±6.46 P<0.001 

NEFA mmol/L 0.14±0.16 1.30±0.63 P<0.001 

Total 

Kolesterol mg/dL 
44.5±10.90 47.2±13.25 NS 

Trigliserit mg/dL 15.80±4.02 22.10±6.53 P<0.01 

Total Protein g/dL 4.75±0.99 5.98±1.25 P<0.01 

GGT U/L 33.90±8.06 40.30±9.35 NS 

AST U/L 78.1±19.93 129.4±109.06 NS 

* P<0.05 , ** P<0.01, *** P<0.001,  NS- Not Significant 

 

Çalışmada kan serum örneklerinden yapılan analizler sonucunda gebelik 

toksemili koyunlarda sağlıklı gebe olmayan koyunlara göre BHBA, NEFA 

düzeylerinin daha yüksek çıktığı tespit edilmiştir (p<0.001), glukoz düzeyleri ise 

sağlıklı koyunlara göre düşük çıkmıştır (p<0.001). Çalışmada yapılan analizler 

sonucunda gebelik toksemisi olan koyunlarda kolesterol, trigliserit ve protein 

düzeyleri sağlıklı hayvanlara göre istatistiksel olarak önemli çıkmamıştır (Tablo 4.2).  
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5. TARTIġMA 

 

 

Koyun ve keçilerde gebelik toksemisi gebeliğin son 5-6 haftasında glikoz 

karbonhidrat ve yağ metabolizmasının bozulması sonucunda görülen bir hastalıktır. 

Gebelik toksemisi keçilerde gebeliğin son döneminde ve sağım döneminde, 

koyunlarda ise gebeliğin son zamanlarında görülür (Bastan ve Salar, 2013; Salar vd., 

2018; Aytekin, 2020; Ağaoğlu ve Akgül, 2006). Gebeliğin son döneminde enerji 

yeterli değilse rahim içindeki yavru veya yavruların faydalanması için yağ ve protein 

kaynaklarını kullanırlar. Gebe olan koyun ve keçiler enerji ihtiyacını karşılamak için 

başlangıçta karaciğerdeki glikojen rezervlerini tüketir. Hayvanlar enerji ihtiyacını 

karbonhidratlardan karşılayamazsa vücutta depo edilen yağları kullanır, yağların 

kullanılması sonucu ortaya çıkan serbest yağ asitleri karaciğerde depolanır. 

Karaciğerde depolanan yağ asitleri enerji kaynağı olarak kullanılırken bir kısmıda 

keton cisimciklerine dönüşürek süt, kan ve idrarda keton cisimcikleri yoğunluğunda 

artışa neden olur. Karaciğerde çok fazla yağ asitleri birikirse karaciğer yağlanması 

olur ve karaciğerin fonksiyonları bozulur (Bastan ve Salar, 2013; Salar vd., 2018; 

Aytekin, 2020; Ağaoğlu ve Akgül, 2006).  

 

Gebelik toksemisi olan keçilerde kalp frekansı ve vücut ısısı normal 

sınırlardadır, sürünün gerisinde kalma, iştahsızlık, uyuşukluk, sallantılı yürüyüş, 

solunum havasında aseton kokusu, ayakta zor durma, diş gıcırdatma,  körlük, başını 

bir yere dayama, yatalak olma, şuur kaybı, kaslarda titreme ve ölüm görüldüğünü 

bildirmişlerdir (Bastan ve Salar, 2013; Salar vd., 2018; Aytekin, 2020; Ağaoğlu ve 

Akgül, 2006; Asmaa vd., 2019; Gaade vd. 2021; Mahmoud vd., 2016). Bu çalışmada 

gebelik toksemili koyunlarda iştahsızlık, sürünün gerisinde kalma, diş gıcırdatma,  

sallantılı yürüyüş, ataksi, başını bir yere dayama, körlük, kaslarda titreme, 

inkordinasyon, ayakta zor durma, yatalak olma, şuur kaybı ve ölüm görüldü.  

 

Hayvanlarda karaciğer hastalıkları, subklinik ketozis, klinik ketozis, 

hepatobiliyer hastalıklar, akut ve kronik hepatitis, karaciğer hasarları, karaciğer 
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yağlanması ve safra hastalıklarında AST düzeylerinde artış olabilir (Civelek, 2011; 

Sevinc ve Başoğlu, 2011; Steen, 2001; Zhanga vd., 2018). Karaciğer hasarlarında 

GGT ve AST seviyelerinde artış olduğunu bildirmişlerdir (Civelek, 2011; Sevinc ve 

Başoğlu, 2011; Steen, 2001). Ketozisli ineklerde AST değerleri sağlıklı gruba göre 

artmıştır (Cao vd., 2017). Subklinik ketozis ve klinik ketozisli ineklerde AST 

seviyesinin yükseldiğini (Li vd., 2016), ketozisli ineklerde AST, GGT, ALP, ALT 

düzeylerinin arttığı görülmüştür (Zhanga vd., 2018). Gebelik toksemili koyunlarda 

AST düzeyleri hem sağlıklı gebe koyunlar hemde gebe olmayan koyunlara göre 

artmıştır (Gaade, 2021). Gebelik toksemili koyunlarda AST düzeyleri kontrol 

grubuna göre yükselmiş (Asma vd., 2019; Kabakcı vd., 2003), gebelik toksemili 

keçilerde AST düzeyleri kontrol grubuna göre artmış (Abdelaal vd., 2013), gebelik 

toksemili koyunlarda AST ve GGT düzeyleri sağlıklı koyunlara göre arttığı 

belirlenmiştir (Mahmoud, 2016). Bu çalışmada gebelik toksemili koyunlarda AST ve 

GGT düzeyleri sağlıklı koyunlara göre artış olmasına rağmen anlamlı bulunmamıştır.  

 

Proteinler birçok fizyolojik mekanizmada önemli görevlerde yer alır. 

Proteinler çeşitli enzimler ve hormonların yapısına katılması nedeniyle vücuttaki 

çoğu kimyasal reaksiyonda önemli görevlerde bulunur (Kennarman, 2011; Turgut, 

2000; Quıroz vd., 2009). Ketozisli ineklerde total protein düzeyinin biraz düşük 

çıkmasını karaciğerde meydana gelebilecek hasara ve protein anabolizmasındaki 

azalmaya bağlı olduğunu bildirmişlerdir (Elitok vd., 2006). Türk saanen keçilerinde 

gebeliğin son bir ayı ve doğumdan sonraki bir aylık geçiş dönemi boyunca metabolik 

parametrelerin incelendiği bir araştırmada serum total protein düzeyleri doğum 

öncesi ve sonrası  -30 ve 0. günlerde düşük, -15 ve + 15 günlerde yüksek, +30. günde 

en yüksek çıkmıştır (Salar vd., 2018). Barki koyunlarında yapılan bir çalışmada 

sağlıklı gebe olmayan koyunlara göre sağlıklı gebeliğin son dönemindeki koyunlarda 

total protein düzeyleri önemli çıkmamış, klinik olarak gebelik toksemisi görülen 

koyunlarda hem sağlıklı gebe olmayan hemde sağlıklı gebeliğin son dönemindeki 

koyunlara göre total protein düzeylerinin düştüğünü tespit etmişlerdir (Asmaa vd., 

2019). Gebelik toksemisi olan koyunlarda gebe olmayan ve gebeliğin son ayındaki 

sağlıklı koyunlara göre total protein düzeylerini düşük bulmuşlardır (Mahmoud, 

2016). Sağlıklı gebe olmayan koyunlara göre sağlıklı gebe koyunlarda total protein 

miktarı düşmüş, gebelik toksemisi olan koyunlarda hem sağlıklı gebe olmayan 

hemde sağlıklı gebe olan koyunlara göre total protein seviyelerinin daha düşük 
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çıktığını bildirmişlerdir (Gaade vd., 2021). Subklinik ketozisli ve klinik ketozisli 

ineklerde albumin ve BUN düzeylerinin normal çıktığını tespit etmişlerdir (Akgül 

vd., 2018). Subklinik ve klinik ketozisli ineklerde total protein seviyeleri sağlıklı 

ineklere göre önemli çıkmamıştır  (Çatık, 2015; Li vd., 2016). Bu çalışmada gebelik 

toksemili koyunlarda total protein düzeyleri sağlıklı koyunlara göre arttığı belirlendi.  

 

Glukoz hayvanlarda süt verimi ve yaşama payı için çok önemli bir enerji 

kaynağıdır. Hayvanlarda glukoz eksikliği negatif enerji dengesinin ortaya çıkmasına 

neden olur (Reynolds vd., 2003, Lean vd., 1992). Hayvanlarda kan glukozu gün 

içersinde çok fazla çevresel ve hormonal sebeblere bağlı olarak farklılık 

gösterdiğinden dolayı ketozis tanısında tek başına güvenilir değildir (Leblanc, 2010). 

Gebelik toksemili keçilerde glukoz düzeyleri sağlıklı gebe keçilere göre düşük 

çıkmıştır (Prasannkumar vd., 2016). Gebelik toksemisi olan 10 adet keçinin beşinde 

glukoz düzeylerini düşük, 5 tanesinde yüksek bulmuşlardır (Lima vd., 2012). 

Gebelik toksemisi olan 7 saanen keçisinde glukoz düzeylerinin arttığını, 11 saanen 

keçisinde düşük çıktığı tespit edilmiştir (Albay vd., 2014). Gebelik toksemisi, 

ketozis, karaciğer yağlanmasında kan glukoz düzeylerinin azaldığını bildirmişlerdir 

(Gilbert vd., 1998; Katoh, 2002, Mahmoud, 2016; Gaade vd., 2021). Sağlıklı gebe 

olmayan ve gebeliğin son ayındaki koyunlara göre gebelik toksemili koyunlarda 

glukoz düzeyleri daha düşük çıkmıştır (Mahmoud, 2016). Sağlıklı gebe olmayan 

koyunlara göre sağlıklı gebe koyunlarda glukoz seviyeleri azalmış, gebelik toksemisi 

olan koyunlarda hem sağlıklı gebe olmayan hemde sağlıklı gebe koyunlara göre 

glukoz seviyeleri daha düşük çıkmıştır (Gaade vd., 2021). Gebelik toksemisi olan 

ivesi ırkı koyunlarda glukoz düzeyleri hem sağlıklı hemde subklinik toksemili gebe 

koyunlara göre azalmıştır (Gurdoğan vd., 2014). İlerlemiş gebelik toksemisi olan 

keçilerde erken teşhis edilmiş gebelik toksemili keçilere göre glukoz seviyelerinin 

azaldığı görülmüştür (Abdelaal vd., 2013). Gebelik toksemisi olan awassi ırkı 

koyunlarda hem sağlıklı gebe olmayan hemde sağlıklı gebe koyunlara göre glukoz 

düzeyleri azalmıştır (Khaled, 2011). Gebelik toksemili koyunlarda glukoz seviyeleri 

sağlıklı koyunlara göre düştüğü belirlenmiştir (Kabakçı vd., 2003). Gebelik 

toksemisi olan Barki koyunlarında hem sağlıklı gebe olmayan hemde sağlıklı 

gebeliğin son dönemindeki koyunlara göre glukoz düzeylerinin azaldığını 

bildirmişlerdir (Asmaa, 2019). Bu çalışmada gebelik toksemili koyunlarda glukoz 

düzeyleri sağlıklı koyunlara göre daha düşük çıkmıştır. 
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Keton cisimcikleri yağ oksidasyonunun ara ürünleridir, BHBA düzeyi daha 

stabil olmasından dolayı asetona ve asetoasetat göre daha çok tercih edilir ve 

ketozisin tanısında kullanılır (Duffield, 2000; Herdth, 2000; Ospina vd., 2010). 

Keçiler 72 saat aç bırakılarak gebelik toksemisi oluşturulduğunda  24, 48 ve 72 saatte 

BHBA seviyelerinin arttığı görülmüştür (Felix vd., 2011). İlerlemiş gebelik 

toksemisi olan keçilerde hem sağlıklı erken dönemdeki gebe keçiler hemde sağlıklı 

ilerlemiş dönemdeki gebe keçiler ve erken teşhis konmuş gebelik toksemisi olan 

keçilere göre BHBA düzeylerinin daha çok arttığını tespit etmişlerdir (Abdelaal vd., 

2013). Barki koyunlarında yapılan çalışmada sağlıklı gebe olmayan koyunlara göre 

gebeliğin son dönemindeki sağlıklı koyunlarda BHBA düzeylerini yüksek bulmuşlar, 

klinik gebelik toksemili koyunlarda hem sağlıklı gebe olmayan hemde gebeliğin son 

dönemindeki sağlıklı koyunlara göre BHBA düzeylerinin daha çok arttığı 

belirlenmiştir (Asmaa vd., 2019).  Gebelik toksemili keçilerde BHBA düzeyleri 

sağlıklı gebe keçilere göre yüksek çıkmıştır (Prasannkuma vd., 2016). Gebelik 

toksemisi olan saanen keçilerinde sağlıklı gebe olan keçilere göre BHBA düzeyleri 

artmıştır (Albay vd., 2014). Gebelik toksemili koyunlarda BHBA düzeyleri sağlıklı 

koyunlara göre daha yüksek çıkmıştır (Souza vd. 2019). Gebelik toksemisi olan 

koyunlarda gebe olmayan ve gebeliğin son ayındaki sağlıklı koyunlara göre BHBA 

düzeylerini daha yüksek bulmuşlardır (Mahmoud, 2016). Sağlıklı gebe olmayan 

koyunlara göre sağlıklı gebe koyunlarda BHBA seviyesi artmış, gebelik toksemisi 

olan koyunlarda ise hem sağlıklı gebe olmayan hemde sağlıklı gebe koyunlara göre 

BHBA düzeyleri yükselmiştir (Gaade vd., 2021). Gebelik toksemili İvesi ırkı 

koyunlarda BHBA düzeyleri hem sağlıklı hemde subklinik toksemili gebe koyunlara 

göre artmıştır (Gurdoğan vd., 2014). Gebelik toksemili awassi ırkı koyunlarda hem 

sağlıklı gebe olmayan hemde sağlıklı gebe koyunlara göre BHBA düzeyleri 

yükselmiştir (Khaled, 2011). Bu çalışmada gebelik toksemili koyunlarda BHBA 

düzeyleri sağlıklı koyunlara göre daha çok artmıştır. 

 

Vücuttaki enerji açığını kapatmak için hayvanlar kendi vücut yağlarını 

kullanarak enerji elde ederler. Hayvanlarda laktasyon döneminde yağ dokusundan 

mobilize olan NEFA kan dolaşımına katılır, karaciğerde ve çeşitli dokularda birikir 

(Ingvartsen, 2006; Oetzel, 2007). Karaciğerde çok miktarda yağ birikimi karaciğerin 

normal fonksiyonunu engelleyerek hiperketonemiye yol açar (Herdt, 2000). 

Subklinik ketozis ve klinik ketozis grubundaki ineklerde NEFA ortalamasının 
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sağlıklı ineklere göre daha yüksek çıktığı belirlendi (Çatık, 2015). Klinik ketozisli 

ineklerde NEFA düzeyleri subklinik ketozis grubuna göre yüksek çıkmasına rağmen 

istatistiksel olarak bir farkın bulunmadığını, subklinik ketozis grubunda ise NEFA 

seviyelerinin sağlıklı hayvanlardan daha yüksek olduğu görülmüştür (Akgül vd., 

2018). Keçiler 72 saat aç bırakılarak gebelik toksemisi oluşturulduğunda 24, 48 ve 

72 saate NEFA seviyeleri artmıştır (Felix vd., 2011). Gebelik toksemisi olan Barki 

koyunlarında hem sağlıklı gebe olmayan hemde gebeliğin son dönemindeki sağlıklı 

koyunlara göre NEFA düzeyleri daha çok artmıştır (Asmaa vd., 2019). Gebelik 

toksemisi olan keçilerde NEFA düzeyleri sağlıklı gebe keçilere göre yüksek çıkmıştır 

(Prasannkuma vd., 2016). Gebelik toksemisi olan koyunlarda gebe olmayan ve 

gebeliğin son ayındaki sağlıklı koyunlara göre NEFA düzeylerini daha yüksek 

bulmuşlardır (Mahmoud, 2016). Gebelik toksemili koyunlarda NEFA düzeyleri 

sağlıklı koyunlara göre artmıştır (Souza vd., 2019). Bu çalışmada gebelik toksemili 

koyunlarda NEFA düzeylerinin sağlıklı koyunlara göre daha çok arttığı belirlendi. 

 

Koyun ve keçilerde gebelik toksemisi, kronik karaciğer yetmezlikleri, ketozis, 

diabetes mellitus, siroz, karaciğer yağlanmasında serum kolesterol düzeyinin düştüğü 

bildirilmiştir (Asmaa vd., 2019; Mahmoud, 2016; Turgut,2000; Quiroz vd., 2009). 

Barki koyunlarında yapılan bir çalışmada sağlıklı gebe olmayan koyunlara göre 

gebeliğin son dönemindeki sağlıklı koyunlarda kolesterol düzeylerini düşük 

bulmuşlar, aynı araştırmada klinik olarak gebelik toksemisi olan koyunlarda 

kolesterol düzeyleri hem gebe olmayan hemde gebeliğin son dönemindeki sağlıklı 

koyunlara göre daha çok azaldığı belirlenmiştir (Asmaa vd., 2019). Gebelik 

toksemisi olan koyunlarda gebe olmayan ve gebeliğin son ayındaki sağlıklı 

koyunlara göre kolesterol düzeylerini daha düşük bulmuşlardır (Mahmoud, 2016). 

Sağlıklı gebe olmayan koyunlara göre sağlıklı gebe koyunlarda kolesterol miktarı 

düşmüş aynı çalışmada gebelik toksemili koyunlarda hem sağlıklı gebe olmayan 

hemde sağlıklı gebe olanlara göre kolesterol seviyeleri azalmıştır (Gaade vd., 2021). 

Gebelik toksemisi olan koyunlarda sağlıklı koyunlara göre kolesterol seviyelerini 

düşük bulmuşlardır (Kabakçı vd., 2003). Klinik ketozisli ineklerde kolesterol 

düzeyleri sağlıklı gruba göre önemli çıkmadığı belirlenmiştir (Çatık, 2015). Bu 

çalışmada gebelik toksemili koyunlarda kolesterol düzeyleri sağlıklı koyunlara göre 

önemli çıkmadığı belirlendi. 

 



30 

 

Trigliseritler gastrointestinal sistemde rasyonla alınan yağların sindirilmesiyle 

ve karaciğerde diğer gıdasal yağlardan sentezlenirler. Sığırlarda karaciğer 

yağlanmasında lipoprotein oluşumu ve yağların mobilizasyonu bozulduğundan 

dolayı trigliserit düzeyi azalır (Turgut,2000; Katoh, 2002). Kan dolaşımında serbest 

yağ asitlerinin artması karaciğerde trigliserit yoğunluğunun artmasına neden olur. 

Trigliseritlerin bir kısmı karaciğerde depolanırken bir kısmı da VLDL’lere 

bağlanarak taşınır. Karaciğerde trigliserit sentezi VLDL sentezinden daha fazlaysa 

biriken trigliseritler karaciğer yağlanmasına yol açar (Kennerman, 2011 ). Barki 

koyunlarında yapılan bir çalışmada sağlıklı gebe olmayanlara göre gebeliğin son 

dönemindeki sağlıklı koyunlarda trigliserit düzeyleri yüksek çıkmış aynı zamanda 

gebelik toksemili koyunlarda ise hem sağlıklı gebe olmayan hemde gebeliğin son 

dönemindeki sağlıklı koyunlara göre trigliserit düzeylerinin arttığını tespit 

etmişlerdir (Asmaa vd., 2019). Gebelik toksemisi olan koyunlarda gebe olmayan ve 

gebeliğin son ayındaki sağlıklı koyunlara göre trigliserit düzeyi yüksek çıkmıştır 

(Mahmoud, 2016). Gebelik toksemili saanen keçilerinde sağlıklı gebe olan keçilere 

göre trigliserit düzeylerini yüksek bulmuşlardır (Albay vd., 2014). Sağlıklı gebe 

olmayan koyunlara göre sağlıklı gebe koyunlarda trigliserit miktarı artmış, gebelik 

toksemisi olan koyunlarda hem sağlıklı gebe olmayan hemde sağlıklı gebe olanlara 

göre trigliserit seviyesinin daha yüksek çıktığını bildirmişlerdir (Gaade vd., 2021). 

Gebelik toksemili koyunlarda trigliserit seviyeleri sağlıklı gruba göre yükselmiştir 

(Kabakcı vd., 2003). Bu çalışmada gebelik toksemili koyunlarda trigliserit düzeyleri 

sağlıklı koyunlara göre artmıştır.  

 

Kolinesteraz memelilerde 2 farklı formda bulunur, asetilkolinesteraz ve 

psödokolinesterazdır. Asetilkolinesteraz karaciğerde de üretilir, psödokolinesteraz 

serumda bulunur ve çoğunlukla karaciğerde sentezlenir (Stojevic 2005, Kaplay 

1976). Asetilkolinesteraz, beynin gri maddesinde, nöral dokularda ve eritrositler de  

yüksek düzeyde bulunur (Massoule vd., 1993). Asetilkolinin esas görevi beyinin 

kolinerjik sinapslarında ve otonom sinir sisteminde nöral impulsun iletimini sağlayan 

asetilkolin hidrolizini sağlamaktır (Boberg vd., 2010). Asetilkolinesteraz karaciğerde 

üretilip karaciğer dejenerasyonlarında kandaki düzeyi azalmaktadır (Stojevic vd., 

2005). Asetilkolinesteraz eritrositlerin zarında bulunur, eritrositlerin şekil ve 

boyutunun korunmasına yardımcı olur, eritrositlerin şekil ve boyutunda oluşacak 

herhangi bir değişiklik asetilkolinesterazları etkileyebilir (Gupta vd., 2018). Koyun, 
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keçi, sığır, deve gibi hayvanların kan plazmalarında ve karaciğerlerinde kolinesteraz 

düzeyleri ölçüldüğünde yüksek kolinesteraz seviyelerinin keçilerde olduğu 

belirlenmiştir (Qarawi ve Ali 2003). Hemolitik anemilerin eritrositlerdeki 

asetilkolinesteraz düzeyini değiştirdiği görülmüştür (Sirchia, 1970; Herz, 1972). 

Hemolitik anemili, mikrositik ve makrositik anemili insanlarda eritrositlerdeki 

asetilkolinesteraz düzeyleri  kontrol grubuna göre yüksek çıktığı bildirilmiştir (Gupta 

vd., 2018). Ketozisli ineklerde asetilkolinesteraz düzeyleri sağlıklı hayvanlara göre 

azaldığı belirlenmiştir (Simonov ve Vlizlo 2015). Ketozisli ineklerde karaciğer 

parametrelerinin değerlendirildiği bir araştırmada kolinesteraz düzeylerinin sağlıklı 

ineklere göre azaldığı görülmüştür (Yuhang Sun 2015). Bu çalışmada gebelik 

toksemili koyunlarda asetilkolinesteraz düzeyleri sağlıklı koyunlara göre önemli 

çıkmadığı tespit edilmiştir.   

 

Serum amiloid A yangı sırasında yoğun olarak karaciğer tarafından 

sentezlenir, lipoprotein ile birlikte kompleks halinde bulunur. (Petersan vd., 2004). 

Saanen keçilerinde yapılan bir çalışmada gebe olmayan ve sağılmayan koyunlara 

göre gebeliğin son dönemindeki keçilerde SAA düzeyinin önemli çıkmadığını 

bildirmişlerdir (Samimi vd.,  2020).  Barki koyunlarında yapılan araştırmada sağlıklı 

gebe olmayan koyunlara göre gebeliğin son dönemindeki sağlıklı koyunlarda SAA 

düzeylerini yüksek bulmuşlar aynı çalışmada klinik gebelik toksemili  koyunlarda 

hem sağlıklı gebe olmayan hemde gebeliğin son dönemindeki sağlıklı koyunlara göre 

SAA düzeylerinin arttığını tespit etmişlerdir (Asmaa vd., 2019). Gebelik toksemisi 

olan ivesi ırkı koyunlarda hem sağlıklı hemde subklinik toksemili gebe koyunlara 

göre SAA düzeyleri artmıştır (Gurdoğan vd., 2014). Gebelik toksemili saanen 

keçilerinde sağlıklı gebe olan keçilere göre SAA düzeylerinin arttığı belirlenmiştir 

(Albay vd., 2014) Gebe olmayan ve gebeliğin son ayındaki sağlıklı koyunlara göre 

gebelik toksemisi olan koyunlarda SAA düzeyleri daha yüksek çıkmıştır (Mahmoud, 

2016).  Keçiler 72 saat aç bırakılarak gebelik toksemisi oluşturulduğunda 24, 48 ve 

72 saatlerde SAA seviyeleri ölçüldüğünde önemli bir değişiklik olmadığını 

bildirmişlerdir (Felix vd., 2011). Bu araştırmada gebelik toksemili koyunlarda SAA 

düzeyleri artış göstermesine rağmen sağlıklı koyunlara göre önemli çıkmadığı tespit 

edilmiştir.   
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Haptoglobin çok fonksiyonu olmakla beraber esas fonksiyonu kandaki serbest 

hemoglobin ile stabil kompleksler meydana getirerek kandan demir kaybının 

önlenmesini sağlar (Isaac, 2008). Haptoglobin serbest demirin karaciğere naklini 

sağladığından dolayı bakterilerin serbest demiri kullanmasını önleyerek 

bakteriostatik etki oluştururlar (Bullen, 1981). Yapılan çalışmalarda  haptoglobinin 

karaciğer yağlanmasında arttığı, bu nedenle karaciğer yağlanmasında bir belirteç 

olabileceği bildirilmektedir (Nakagawa ve ark., 1997). Saanen keçilerinde gebeliğin 

son döneminde gebe olmayan ve sağılmayan keçilere göre haptoglobin düzeylerini 

yüksek bulmuşlardır (Samimi vd., 2020). Keçiler aç bırakılarak gebelik toksemisi 

oluşturulduğunda 24, 48 ve 72 saatlerde haptoglobin düzeylerinin arttığını 

bildirmişlerdir (Felix vd., 2011). Sağlıklı gebe olmayan koyunlara göre gebeliğin son 

dönemindeki sağlıklı koyunlarda haptoglobin düzeyini yüksek bulmuşlar, aynı 

çalışmada hem sağlıklı gebe olmayan hemde sağlıklı gebeliğin son dönemindeki 

koyunlara göre gebelik toksemili koyunlarda haptoglobin düzeyleri daha çok 

artmıştır (Asmaa vd., 2019). Gebelik toksemili koyunlarda gebe olmayan ve 

gebeliğin son ayındaki sağlıklı koyunlara göre haptoglobin düzeyleri daha yüksek 

çıkmıştır (Mahmoud,  2016). Gebelik toksemili saanen keçilerinde sağlıklı gebe olan 

keçilere göre haptoglobin düzeyleri artmıştır (Albay vd., 2014). Gebelik toksemili 

İvesi ırkı koyunlarda hem sağlıklı hemde subklinik toksemili gebe koyunlara göre 

haptoglobin düzeyleri yükselmiştir (Gurdoğan vd., 2014). Bu çalışmada gebelik 

toksemili koyunlarda haptoglobin düzeyleri artış göstermesine rağmen sağlıklı 

koyunlara göre önemli çıkmamıştır.   

 

Paraoksonaz memelilerde HDL kolesterol ile ilişkili olan ve onu birçok 

zararlı, oksidize edici kimyasallardan koruyan bir enzimdir. Ayrıca antioksidan 

özellikleri sayesinde çevresel hasarlar ve toksik kimyasallara karşı koruyucu özellik 

göstermektedir (Mackness, 1998). Hepatomegalili ineklerde paraoksonaz enzimini 

kontrol grubuna göre düşük bulmuştur (Turk, 2005). İnsanlarda paraoksonaz ve 

psödokolinesterazın birbirleri ile ilişkili oldukları ve paraoksonazın 

pseudokolinesterazı oksidatif hasara karşı koruduğu belirlenmiştir (Ofek, 2007). 

Karaciğer yağlanması olan koyunlarda 8 ve 16. günlerde sağlıklı koyunlara göre 

paraoksonaz düzeyleri azalmıştır (YouCao, 2017). Doğum sonrası holştein ırkı 

sağlıklı gebe olmayan ineklere göre karaciğer yağlanması görülen ineklerde serum 

paraoksonaz düzeyi düşük çıkmıştır (Farid vd., 2013). Türk saanen keçilerinde 
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gebeliğin son bir ayı serum paraoksonaz-1 seviyeleri  ölçüldüğünde 0. günde düşük, -

15. günde yüksek, -30. günde en yüksek bulmuşlardır (Salar vd., 2018). Paraoksonaz 

ölçülmesinde standart bir metodun olmadığını daha çok kullanılan metodun paraoxon 

hidroliz olduğunu, paraoksonazın ölçüldüğü metodlarda farklı sonuçların 

çıkabileceğini, fizyolojik yorumunda zor olduğunu bildirmişlerdir (Farid vd., 2013, 

Camps vd., 2009). Bu araştırmada gebelik toksemili koyunlarda paraoksonaz 

düzeyleri sağlıklı koyunlara göre önemli çıkmadığı belirlendi.   

 

Tümör nekrozis faktör-αü, başlıca monosit ve makrofajlar tarafından üretilen 

sitokin olup üretimine T-lenfosit, mast hücresi, nötrofil, endotel hücrelerinin ve 

fibroblastlarında katkıda bulunduğu bir glikoproteindir. Fiziksel stres sonrası ve doku 

hasarı oluşması sonucunda kanda ilk tespit edilen sitokindir, yangının başlamasında 

ve devamında önemli bir parametredir (Vilcek, 2008). Tümör nekrozis faktör-αü, 

tümör hücreleri, kompleman sistemi aktivasyonu,  immun kompleks oluşumu, virüs,  

interlökin IL-1, IL-2 salınımı, parazitler ve bakteriler gibi sebeplerden dolayı 

salınımı artar (Tseng vd., 2018). Ketozisli hayvanlarda TNF düzeylerini sağlıklı 

hayvanlara göre yüksek bulmuşlardır (El-Deep vd., 2017).  Klinik ketozisli ineklerde 

TNF düzeyleri sağlıklı gruba göre artmıştır ( Zhanga vd., 2018). Barki koyunlarında 

yapılan çalışmada sağlıklı gebe olmayan koyunlara göre gebeliğin son dönemindeki 

sağlıklı koyunlarda TNF düzeylerini yüksek bulmuşlar aynı zamanda gebelik 

toksemili koyunlarda hem sağlıklı gebe olmayan hemde sağlıklı gebeliğin son 

dönemindeki koyunlara göre TNF düzeyleri artmıştır (Asmaa vd., 2019). Sağlıklı 

koyunlara göre hafif ve şiddetli gebelik toksemisi olan koyunlarda TNF seviyeleri 

yükselmiştir (Yarım vd., 2007). Gebelik toksemili saanen keçilerinde sağlıklı gebe 

olan keçilere göre TNF düzeyleri artmıştır (Albay., 2014). Sağlıklı hayvanlara göre 

subklinik ketozisli ineklerde TNF düzeyleri yüksek, klinik ketozisli ineklerde TNF 

seviyeleri normal çıkmıştır (Brodzki vd., 2021). Subklinik ketozisli hayvanlarda TNF 

düzeyleri kontrol grubuna göre önemli çıkmamıştır (Zhang vd., 2012). Bu 

araştırmada gebelik toksemili koyunlarda TNF düzeylerinde artış görülmesine 

rağmen sağlıklı koyunlara göre önemli çıkmadığı belirlendi.   
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6. SONUÇ VE ÖNERĠLER 

 

 

Sonuç olarak bu çalışmada gebelik toksemili koyunlarda paraoksanaz, 

asetilkolinesteraz, haptoglobulin, tümör nekrosiz faktör-α, SAA, BHBA, NEFA, 

AST, GGT, glikoz, total protein, kolesterol ve trigliserit düzeyleri belirlendiğinden 

dolayı hastalığın tanısına katkı sağlamıştır. Gebelik toksemili koyunlarda yapılan 

araştırmalarda kolinesteraz, paroksonaz ve tümör nekrosis faktör-α-alfa çok sınırlı 

araştırıldığından dolayı daha detaylı çalışmaların yapılması gerektiği kanaatindeyiz. 
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