ARASTIRMA (Research Report)

KAYSERI-KARPUZSEKISI HAVZASINDA YASAYAN INSANLARDA
FASCIOLA HEPATICA PREVALANSI
Prevalance of Fasciola hepatica Among People Living in
Kayseri-Karpuzsekisi Basin

izzet SAHIN', Siileyman YAZAR?, Ozan YAMAN®

Ozet : Fasciola hepatica, esas olarak koyun, kegi ve
sigirlart  enfekte eden; karacigerde safra yollarina
yerleserek fascioliosise neden olan bir trematoddur.
Insanlar, F.hepatica icin tesadiifi konaktirlar. Insan,
kontamine sular veya parazitin metaserker formunun
bulundugu su bitkilerini ¢ig olarak tiiketerek enfekte
olur.  Fascioliosis  ¢iftlik  hayvanlari, insan ve
salyangoziarla yakin iligkili kozmopolit bir hastaliktir.
Tiirkiye, F.hepatica icin endemik iilkelerden biridir ve
Kayseri-Karpuzsekisi  bélgesi parazitin  yagamasi ve
cogalmasi i¢cin  uygun  biyo-ekolojik  ozellikleri
tasimaktadir.

Bu ¢alismada, Kayseri ili Karpuzsekisi bédlgesinde
yasayanlardan alinan serum drneklerinde anti-Fasciola
hepatica antikorlart arastirilmistir. Bu amagla; Hanyeri
(n=48), Sari Kiirklii (n=68), Dokuzpinar (n=62) ve
Karpuzsekisi’'nden (n=196) toplam 374 kiside IHA ve
ELISA yéntemleriyle anti-Fasciola hepatica antikorlar
arastirdlmistir.  Ayrica  bu  kigilerden aliman  diski
ornekleri Nativ-Lugol ve sedimantasyon ydntemleriyle
incelenmistir.  Diigiik  dilusyonlarda  seropozitiflik
saptanan 13 (% 3,48) kisiden alinan diski 6rneklerinin
hi¢ birinde F.hepatica yumurtasina rastlanmamigtir.
Seropozitiflik saptanan kisiler radyolojik agidan da
degerlendirilmis ancak patolojik bir durum
goriilmemistir.  Elde edilen sonuglar ve diger
calismalarin sonuclart degerlendirildiginde,; bir bolgede
yasayan insanlarda F.hepatica yayginliginin bélgenin
sulak yapusi ile iligkili oldugu diisiiniilmiigtiir.

Anahtar kelimeler: Fasciola hepatica, Kayseri, IHA,
ELISA

Summary : Fasciola hepatica agent of fascioliosis live
in the bile ducts and esentially infects sheep, goat and
cattle. Humans are accidental host for F.hepatica.
Humans are infected by contaminated water or
ingestion of uncooked aquatic vegetation on which
metacercaria are encysted. Fascioliosis is a
cosmopolitan disease found where is close association
of livestock, humans and snail. Fascioliosis is an
endemic disease in Turkey and Kayseri-Karpuzsekisi
region has suitable bio-ecological properties for
establishment and reproduction of F.hepatica.

In this study, anti- Fasciola hepatica antibodies were
investigated in serum specimens collected from
inhabitant live in Karpuzsekisi region. Serum specimens
collected from Hanyeri (n=48), Sari Kiirklii (n=68),
Dokuzpmar (n=62) and Karpuzsekisi (n=196) totally
374 were examined with IHA and ELISA tests. In
addition, stool specimens taken from these persons were
examined with Native-Lugol and sedimentation
methods. With IHA and ELISA methods, totally 13 (%
3,48) persons were seropositive with low level dilutions,
although eggs cannot be demonstrated any individuals
with stool examination. In addition to these methods, 13
persons were examined with radiological methods but
any pathological situations were found.

When the results that we found and others are assessed
altogether we could easily conclude that there is a
positive relationship with the F.hepatica incidence and
marshy regions.
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Fasciola hepatica, halk arasmda “karaciger kele-
bek hastalig1” olarak bilinen fascioliosisin etkeni
olan bir trematoddur. Basta koyun, keci, sigr,
manda gibi ruminantlar olmak iizere tek tirnaklilar,
domuz, tavsan, kopek ve kedileri enfekte eden pa-
razit, insanlarda da goriilmektedir. Eriskin parazit;
genis, yassi, kahverengimsi, yaprak goriiniimiinde
ve yaklasik 2.5 x 1 cm boyutundadir. Enfekte hay-
vanlarin diskilar ile atilan biiytik (140 x 75 pm),
oval, kahverengi-sar1 renkli ve kapakli yumurtalar
suda acilarak iglerinden kirpikli mirasidyumlar
cikarlar. Mirasidyumlar gelisimini devam ettirebil-
mek i¢in ara konak gorevi yapan tatlh su salyangoz-
larina girmek zorundadirlar. Sporokist ve redia
donemlerini takiben olusan serkerler salyangozu
terk ederek suda bulunan su teresi gibi otlarda
ankiste olurlar. Insanlar, iizerinde metaserker adi
verilen ankiste enfektif donemleri ihtiva eden otlari
¢ig olarak yiyerek enfekte olurlar. Metaserkerler
duodenumda kistten ¢ikip barsak duvarindan gece-
rek periton bosluguna ulasirlar. Larva kapsiilden
penetre olarak karacigere varir ve 9 hafta kadar
karaciger parankimasinda dolasirlar. Sonunda lar-
valar safra kanallarina girerler, burada eriskin hale
gecerler, yumurta olustururlar ve yumurtalar diski
ile disart atilirlar (1,2).

Kozmopolit bir dagilim gosteren ve asil olarak
gevig getiren hayvanlarda bulunan ve hastaliga yol
acan parazit, tim diinyada her y1l 2 milyon dolar-
dan fazla ekonomik zarara neden olmakta ve
zoonoz olan bu hastalik yaklasik 2,4 milyon insam
etkilemektedir (3). Insan fascioliosisinin onceleri
diinyanin ¢ok 6zel lokaliteleri ile smirli bir yerle-
sim ve dagilim gosterdigi, bu nedenle énemli bir
saglik sorunu olusturmayacagi diigiincesiyle {ize-
rinde fazla durulmamistir. Bununla birlikte son
zamanlarda birgok iilkeden artan sayida insan va-
kalar bildirilmektedir (4). Hastaligin bir bolgede
insanlarda yiiksek prevalansa sahip olmasi ile o
bolgede veteriner hekimlikle ilgili hastaliklar yo-
niinden problem olmasi arasinda kesin bir baglanti
bulunmamaktadir (5). Diinyada birka¢ milyon insa-
nin parazitle enfekte oldugu tahmin edilmektedir.

F.hepatica her yastaki insanda enfeksiyon olustura-
bilse de, hastaligin insan agisindan endemik oldugu
bolgelerde en ¢ok etkilenenlerin ¢ocuklar oldugu
bilinmektedir (6).

Fasciola hepatica enfeksiyonunda birbirinden ta-
mamen farkli semptomlarin gozlendigi iki dénem
goriilmektedir. Hastaligin hepatik (akut) donemi
parazitin karacigere girip ve karaciger
parankiminden safra kanallarina gogli esnasinda
ortaya ¢ikar. Bu donem metaserkerlerin alinmasin-
dan 1-3 ay sonra baglar ve ates, irtiker, sag
hipokondriumda agri, hepatomegali,
hipergamaglobulinemi ve belirgin eozinofili gorii-
lir. Ayrica orta siddette hepatit, subkapsiiler
hemoraji ve hepatik nekrozis de ortaya ¢ikabilir.
Ozellikle mutlak eozinofili, ates ve sag iist kadran
agris1 semptomlarinin varlig1 F.hepatica enfeksiyo-
nunu akla getirmelidir. Hastaligin biliyer (kronik)
doneminde ise bazen kolanjit veya kolestazin da
eslik ettigi devamli veya aralikli sag {ist kadran ag-
rist goriilmektedir. Eozinofili bu dénemde de sapta-
nabilmektedir (1,7).

Diski drneklerinde F.hepatica yumurtalarinin arasti-
rilmast ve serolojik yontemler hastaligin tanisinda
kullanilmaktadir. Digkida parazit yumurtasi aranma-
s1 fascioliosis tanisinda siklikla giivenilir olmamak-
tadir. Ciinkii yumurtalarin digkida goériilmesi, para-
zitin safra kanallarma gegip eriskin hale gelmesin-
den sonra (parazitin alinmasindan yaklagik 12 hafta
sonra) miimkiin olmakta, klinik bulgularin bir kism1
ise ¢cok daha Once ortaya c¢ikmaktadir. Ayrica yu-
murtalarin parazit tarafindan safra kanallarina atili-
m1 aralikli olmasindan dolay1 taniin dogrulugunu
artirmak igin birbirini izleyen giinlerde en az iki
disk1 6rneginin incelenmesi gerekmektedir (4,8). Bu
yilizden immunofluorescent assay (IFA), indirekt
hemaglutinasyon (IHA), enzyme-linked
immunosorbent assay (ELISA) ve dot-ELISA gibi
cesitli serolojik yontemler insan fascioliosisinin
tanisinda kullanilmaya baslamigtir. IFA, THA ve
ELISA hastaligin tanisinda oldukga sensitif ve spe-
sifiktir (8). Ozellikle ultrasonografi (US) ve bilgisa-
yarli tomografi (BT) gibi radyolojik yontemler de
hastaligin tanisinda kullanilmaktadir. US ve BT
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tanida birbirini tamamlamaktadir. US hastaligin
hepatik doneminde negatif olabilir ancak parazit
safra kanalina gegtikten sonra hareketinin goriintii-
lenmesinde faydalidir (9).

Bu calisma, Kayseri-Karpuzsekisi Havzasi’nda
yasayan insanlarda F.hepatica seroprevalansinin
arastirilmasi amaciyla yapilmistir.

GEREC VE YONTEM

Calismamizda, Kayseri-Karpuzsekisi Havzasi’nda
bulunan kdylere gidilerek yore sakinlerine ¢alisma-
nin amact ve yontemi anlatilmis, goniilli katilimci-
lara bir anket formu doldurularak kan ve digkir or-
nekleri alinmistir. Calismalar etik kurallara uygun
olarak yiiriitiilmiistiir. Caligmaya alinan kisilerden
yaklasik 5 ml. vendz kan almip laboratuarimizda
3000 devir/dak. da santrifiij edilerek ayrilan serum-
lar galisilincaya kadar -20°C'de saklanmustir.
Alinan digki o6rnekleri laboratuarimizda kopro-
parazitolojik yontemlerden Nativ-Lugol ve Sedi-
mantasyon yontemleri uygulanarak, mikroskopta
X20 ve X40 biiyiitmede incelenmistir. Siipheli sero
-pozitif bulunan kisilerin digki drnekleri tekrar ali-
narak parazit yumurtasi arastirilmis, ayrica bu kigi-
ler US ile incelenerek olasi erigkin parazit varligi
arastirtlmigtir.  Tiim serum  Orneklerinde
F.hepatica’ya spesifik antikorlarin varligini arastir-
mak amaciyla, IHA ve ELISA yontemleri kullanil-
misgtir. THA yontemi, ticari kit (Distomatose,
Fumouze Laboratoires, France) test prosediiriine
uygun olarak calisilmistir. ELISA yonteminde ise,
mezbahada yeni kesilmis enfekte sigir karacigerle-
rinden safra kanallarindaki eriskin F.hepatica'lar
canli olarak ¢ikarilmis, bu sekilde elde edilen ES
(Ekskretor-Sekretor) antijeni ve eriskin antijeni ile
ELISA plaklar1 kaplanmistir. Bloking isleminin
ardindan test edilecek serum ornekleri 1/100 ora-
ninda PBS-T (Phosphate Buffered Saline - Tween
20) ile sulandirilarak her test drnegi igin 2 ¢ukur
olmak tizere her ¢ukura 100 ml olacak sekilde ko-
nulmustur. Serum sulandirimlarindan sonra plak
37°C’de 60 dakika inkiibasyon i¢in bekletilmis ve
bu siirenin bitiminde c¢ukurlardaki serum
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sulandirimlar1 PBS-T soliisyonu ile 5 kez yikanmis-
tir. Yikama isleminden sonra ¢ukurlara daha 6nce 1/
7500 sulandirimda g¢alistig1 belirlenen konjuge, PBS
-T ile sulandirimi yapildiktan sonra her ¢ukura 100
ml olacak sekilde konmus ve plaklar yine 37°C’lik
etlivde 60 dakika bekletilmistir. Siire sonunda ¢u-
kurlardaki konjuge, PBS-T soliisyonu kullanilarak 5
kez yikanmigtir. Yikama isleminden sonra gukurla-
ra, dietanolamin tampon (pH 9.8) soliisyonuna
1/1000 oraninda para-nitrofenilfosfat konulmasiyla
taze olarak hazirlanan soliisyondan 100 ml ilave
edilerek; plaklar 30 dakika karanlikta oda 1sisinda
bekletilmis ve cukurlardaki renk degisimi ELISA
okuyucusu ile 450 nm dalga boyunda okutularak
degerlendirilmistir.

BULGULAR

Kayseri-Karpuzsekisi havzasinda bulunan
Karpuzsekisi, Dokuzpinar, Hanyeri, Sar1 Kiirkli
koylerinde yasayan yaslart 1 ile 90 arasinda degi-
sen, 146 (%39)’s1 erkek, 228 (%61)’1 kadin, toplam
374 kisi ile yiriitiilen ¢alismada toplanan serumlar-
da THA ve ELISA yontemleri ile anti-Fasciola
hepatica antikorlar1 arastirildiginda; serum ornekle-
rinin 11 (%2.97)’inde IHA ve ELISA yontemlerinin
her ikisi birden siipheli sinirlarda pozitif iken, iki
serum Orneginde sadece ELISA ile siipheli sinirlar-
da pozitif sonug elde edilmistir. Serum 6rneklerinin
serolojik incelemesinde pozitif ¢ikan 13 (%3,48)
kisinin digkt 6rnekleri tekrar alinarak incelendigin-
de parazit yumurtasina rastlanmamistir (Tablo I).

Siipheli sinirlarda seropozitif olup da digkilarinda
yumurta saptanmayan kisilerle aralikli olarak gorii-
stilmiis ve diski takipleri 6nceki yontemlerle tarafi-
mizdan yapilmig fakat bu tetkiklerde de parazite
rastlanmamugtir. Ayrica, ¢aligma grubunda degisik
parametrelere gore seropozitiflik durumu arastirildi-
ginda elde edilen sonuglar Tablo II’de verilmistir.

Yapilan istatistiksel degerlendirmede; cinsiyet, su
teresi yeme, diger yesillikleri yeme ve kisilerde
alerjik sikayetlerin varlig1 ile parazit goriilmesi ara-
sindaki iliski arastirilmis fakat anlamli bir iliskinin
olmadig1 saptanmistir (p<0.05).
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Tablo 1. Yerlesim bolgelerine gore IHA ve ELISA pozitif olgu sayilari

Yerlesim Bolgesi Niifus Callsmazfla( il/(l)l)nan olgu IHA II)IO(Zoi/?)f olgu ELISAnp((‘);oi)tif olgu
Karpuzsekisi 654 196 (%30,0) 5 (%2,6) 6 (%3,1)
Dokuzpinar 280 62 (22,1) 6 (%9.7) 7 (%11.3)
Hanyeri 101 48 (%47,5) 0(0,0) 0(0,0)
Sar1 Kiirklii 75 68 (%90,7) 0(0,0) 0(0,0)
Toplam 1110 374 (33,7) 11 (%2.9) 13 (%3.5)
Tablo II. Calisma grubundaki degisik parametrelere gore seropozitiflik durumu
Pozitif Negatif Toplam p
n (%) n (%) n (%) degerleri
Cinsiyet
Erkek 2 (%1,4) 144 (%98,6) 146 (%100,0) 0.150
Kadin 9 (%4,0) 219 (%96,0) 228 (%100,0)
Su Teresi Yeme
Evet 3 (%1,5) 202 (%98,5) 205 (%100,0) 0.062
Hayir 8 (%4,7) 161 (%95,3) 169 (%100,0)
Diger Yesillik Yeme
Evet 10 (%2,9) 333 (%97,1) 343 (%100,0) 0.922
Hayir 1(%3.2) 30 (%96,8) 31 (%100,0)
Allerjik Sikayet
Evet 4 (%3,9) 98 (%96,1) 102 (%100,0) 0.492
Hayir 7 (%2,6) 265 (%97,4) 272 (%100,0)
TARTISMA Insan fascioliosis vakalar1 siklikla Latin Amerika

Insanda fascioliosis sik goriilmedigi i¢in nceleri
O6nemsiz bir enfeksiyon olarak degerlendirilmek-
teydi. Fakat son yillarda yeni tani ydntemlerinin
gelismesi ve patogenezi hakkinda daha fazla bilgi
edinilmesiyle insan fascioliosisi arttk sadece
sekonder bir zoonoz olarak degil, 6nemli bir insan
paraziter hastaligi olarak degerlendirilmektedir
(10,11).

ilkeleri, Hindistan, Misir’da Nil Deltas1 ve bazi
Bat1 Avrupa iilkelerinden (Portekiz, Fransa ve Is-
panya) bildirilmektedir. Asya iilkelerinden son 25
yilda basta Iran olmak iizere Cin ve Vietnam’dan,
daha az miktarlarda ise Tiirkiye, Japonya, Kore,
Yemen, Israil, Suudi Arabistan’dan insan vakalari
bildirilmigtir (12). Esteban ve arkadaslar1 (13) son
25 yil icinde; Afrika’dan 486, Amerika’dan 3.267,
Asya’dan 354, Avrupa’dan 2.951 ve Okyanusya’-
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dan 12 olmak tizere 51 iilkeden toplam 7.071 insan
vakasi bildirildigini yaymlamiglardir. Bu enfeksi-
yon Peru basta olmak iizere hastaligin endemik
oldugu Sili, Bolivya ve Ekvator gibi iilkelerde halk
saglig1 problemi olarak degerlendirilmektedir (14).

Peru’da fascioliosis insan ve hayvanlarda basta
Andean bolgesi olmak {izere birgok bolgede ende-
miktir. Koprolojik incelemeler ile elde edilen en
yliksek prevalanslar; Santa Ana’da %34,2, Asillo
Puno’da %15,7, Cajamarca’da %8 olarak, serolojik
testlerle ise Jun’in’de %36,3 olarak bildirilmistir.
Yapilan ¢aligmalarda vakalarmn biiyiik oranda 5-15
yas arasi okul c¢ocuklari oldugu vurgulanmistir

(15).

Trueba ve arkadaglart (16) Ekvator’un farkli daglik
bolgelerinde yaptiklart bir ¢alismada bu bolgeler-
deki 20 koyunun diski drneklerini incelemisler ve
bir bolgede koyunlarm tamaminda, diger bolgeler-
de ise %40-60 ora ninda F.hepatica yumurtasi
saptamiglardir. Arastirmacilar ayrica ayni bolgeler-
de yasayan 150 insandan aldiklar1 serum ornekle-
rinde ELISA ile anti-F.hepatica antikorlar1 arastir-
miglar ve 9’unda (%6) seropozitiflik saptamislar,
bunlarin biri hari¢ digerlerinin 9-12 yas grubunda
oldugunu bildirmislerdir. Seropozitifligin bu yas
grubunda fazla bulunmasi ¢ocuklarin metaserker
ile kontamine sular1 igmelerine ve koyun siiriileri-
nin otladig1 alanlarin ¢evresindeki sebzeleri yeme-
lerine baglanmistir. ELISA pozitif 4 kisiden aldik-
lar1 digkt 6rneklerini formol-eter yontemiyle ince-
lemisler ve 2’sinde F.hepatica yumurtast bulmus-
lardir. ELISA pozitif kisilerin digki 6rneklerinde
F.hepatica yumurtalarmin diisiik oranda bulunma-
sin1  parazitolojik incelemelerin diisiik
sensitivitesine veya serolojik testlerin
schistosomiosis gibi diger trematod enfeksiyonlari-
na bagli ¢apraz reaksiyon vermesi olasiligina bag-
lamiglardir. ELISA pozitif vakalarin ¢ogunun (%
80) abdominal agridan yakindiklarini, eozinofil
sayilarmin ise ELISA negatif kisilere gore belirgin
farklilik gostermedigini vurgulamislardir. Cogu
hasta sebzeleri ¢ig olarak tiikettiklerini iddia eder-
ken, su teresi tiiketimiyle ELISA pozitifligi arasin-
da bir iligski kurulamadigini bildirmislerdir (16).

Sahin I, Yazar S, Yaman O

Demirci ve arkadaglari (17) 2000 yilinda Isparta
bolgesindeki 756 eozinofilili hasta tizerinde yaptik-
lar1 bir ¢aligmada ELISA ile %6,1 seropozitiflik
bulmuslardir. Turhan (18), Antalya ve Goller Bdl-
gesi’'nde yer alan 10 kdyde 597 kisi iizerinde yap-
tiklar1  seroepidemiyolojik ¢alisma ile %3,01
seropozitiflik bildirmislerdir. Yilmaz ve
Godekmerdan (19), Van-Ercis’de yasayan 500
asemptomatik kiginin digki 6rneklerini incelemisler
ve bunlarmn %1,8’inde F.hepatica yumurtasi bul-
muglardir. Kaplan ve arkadaslart (20) Elazig yore-
sinde F.hepatica seropozitifligi arastirmis ve %2,78
pozitiflik bildirmislerdir. Kaya ve arkadaslar1 (21)
Isparta ve kirsalinda toplam 586 kisi lizerinde yap-
tiklar1 ¢alismada %4,4 pozitiflik saptanmuslar ve Tiir-
kiye’nin diger bolgelerinde daha 6nce yapilan calis-
malara gore daha yiiksek bulunan pozitifligi bolge-
de artan gdlet ve sulama kanallarina ve su teresi ve
benzer bitkilerin insanlar tarafindan siklikla yeniyor
olmasina baglamislardir.

Bu calismada elde edilen sonuglara gore bolgede
yasayan insanlardaki seropozitiflik (%3,48) olup;
bu degerin Turhan (18), Yilmaz ve Godekmerdan
(19), Kaplan ve arkadaglarinin (20) sonuglarindan
daha yiiksek oldugu goriilmektedir. Bu durumun
bolgenin sulak yapisi, daha once yaptigimiz bir
arastirmada (22) bolgede F.hepatica’ya ara konak-
ik yapan yumusakea tiirlerinin bulundugunun sap-
tanmasi, bolgedeki insanlarin su teresi tiiketmeleri
ve ayrica s0z konusu bolgede yetistirilip kesilen
hayvanlarda parazite sik rastlanmasi ile baglantili
oldugu disiiniilmiistiir. Sunulan ¢alismada belirtilen
%3,48’lik seropozitifligin Demirci ve arkadaglarinin
(17) belirledikleri %6,1°lik degerden diisiik olmasi-
nin ise, %6,1’lik seropozitiflik belirlenen grubun
yorede yasayan insanlar arasindaki eozinofilili has-
talardan olusmasina kargin, bizim ¢aligmamizda
arastirma grubu olusturulurken bdyle bir ayrimin
yapilmamasi ile iligkili olabilecegi diigiiniilmiistiir.

Sonu¢ olarak c¢alismada elde edilen %3,48’lik
seropozitiflik, diger ¢aligmalarin (17-21) sonuglari
ile kiyaslandiginda; bdlgede yasayan insanlarda
Fasciola hepatica yaygmligimin bolgenin sulak ya-
pist ve bolge insanmin su teresi ya da diger bazi
yesil sebzeleri ¢ig tiikketmesi ile iliskili oldugu kani-
sina varilmistir.
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