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ÖZET 

Amaç: Bu araştırmanın amacı sağlıklı koyunlarda enrofloksasinin farklı dozlardaki (2.5-5 mg/kg) tekrarlayan (günde bir defa, 5 

gün) damar içi uygulamasının hematolojik ve biyokimyasal parametrelere etkisini belirlemektir. Gereç ve Yöntem: Araştırmada 

Akkaraman ırkı 12 adet dişi koyun kullanıldı.  Hayvanlar her grupta 6 adet olacak şekilde iki gruba ayrıldı. Enrofloksasin 

gruplardan birisine 2.5 mg/kg dozda diğerine ise 5 mg/kg dozda damar içi (v. jugularis) yolla günde bir defa 5 gün boyunca 

uygulandı. Kan örnekleri 0. (Kontrol) ve 120. saatlerde alındı.  Hematolojik parametreler (WBC, RBC, HGB, HCT ve PLT) kan 

hücre sayım cihazında ve biyokimyasal parametreler (AST, ALT, ALP, GGT, kolesterol, trigliserid, albümin, kan üre nitrojen, 

kreatinin ve total protein) otoanalizör cihazında ölçüldü. Bulgular: Deney grupları arasında hematolojik ve biyokimyasal 

parametrelerde önemli bir farklılık belirlenemedi. Sonuç: Koyunlarda 2.5 mg/kg ve 5 mg/kg dozlarda damar içi yolla 

enrofloksasinin tekrarlayan uygulamalarının hematolojik ve biyokimyasal parametrelerde olumsuz bir etkiye yol açmadığı 

kanaatine varılmıştır.  

Anahtar kelimeler: Enrofloksasin, Koyun, Hematoloji, Biyokimyasal Parametreler 

 

The Effect of Repeated Administration at Different Doses of Enrofloxacin on Hematological 

and Biochemical Parameters in Sheep 

 
ABSTRACT 

Aim: The aim of this study is to determine the effects of repeated administration (once a day for five days) of intravenous at 

different doses (2.5-5 mg/kg) of enrofloxacin on hematological and biochemical parameters in healthy sheep. Materials and 

Methods: Twelve Akkaraman female sheep were used in this study. The animals were divided into two groups of 6 each. One 

group was injected intravenously (v. jugularis) with at the dose of 2.5 mg/kg enrofloxacin, and the other was injected intravenously 

with at the dose of 5 mg/kg enrofloxacin for 5 days. Blood samples were collected at 0 (Control) and 120 hours. Hematological 

parameters (WBC, RBC, HGB, HCT ve PLT) were determined in a blood cell counter and biochemical parameters (AST, ALT, 

ALP, GGT, cholesterol, triglyceride, albumin, blood urea nitrogen, creatinine and total protein) were determined in an 

autoanalyzer.Results: There was no significant difference in hematological and biochemical parameters between the two 

groups.Conclusion: It has been shown to results of the study that repeated administration of intravenous at doses of 2.5 mg/kg and 

5 mg/kg enrofloxacin in sheep does not cause a negative effect on clinical hematological and biochemical parameters. 
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GİRİŞ 

Enrofloksasin, florokinolon gubunda yer alan gram-

pozitif, gram-negatif bakteriler ve Mycoplasma 

türlerinin neden olduğu solunum, sindirim, ürogenital 

sistem, eklem, meme ve deri enfeksiyonları gibi birçok 

lokal ve sistemik enfeksiyonun tedavisinde kullanılan 

geniş spektrumlu bir antibiyotiktir (Cinquina ve ark., 

2003; Trouchon ve Lefebvre, 2016). Etki spekturumuna 

giren bakterilerde DNA jiraz (Topoizomeraz II) 

enziminin etkinliğini engelleyerek bakterisit etki 

gösterir (Vancutsem ve ark., 1990).  Enrofloksasinin 

çiftlik hayvanlarında ve su ürünleri alanında kullanımı 

1996 yılında Amerikan Gıda ve İlaç Dairesi (FDA) 

tarafından onaylanmıştır (Pei ve ark., 2020). 

Enrofloksasin etki spektrumunun geniş olması, 

bakterisidal etkisinin konsantrasyona bağlı olması, 

biyotransformasyon sonucu etkin metabolitine 

(siprofloksasin) dönüşmesi, biyoyararlanımının yüksek 

olması, dağılım hacminin yüksek olması, yarılanma 

ömrünün uzun olması ve düşük toksisiteye sahip olması 

gibi avantajları nedeniyle beşeri ve veteriner hekimlikte 

yaygın olarak kullanılmaktadır  (Sarkozy, 2001; 

Trouchon ve Lefebvre 2016; Efthimiadou ve ark., 2008; 

Attili ve ark., 2016; Zordok ve Sadeek, 2016). 

Enrofloksasin çiftlik hayvanlarında çoğu Gram-negatif 

ve Gram-pozitif bakterilere, bazı Riketsiya spp, 

Mycoplasma spp., Pasteurella spp. ve Escherichia coli 

gibi bakterilerin neden olduğu solunum, sindirim, üriner 

system ve deri enfeksiyonlarının tedavisinde sıklıkla 

kullanılmaktadır (El-Banna ve ark., 2011; Kumar ve 

ark., 2014; Karademir ve ark., 2015). Enrofloksasinin 

koyunlarda özellikle S. aureus kaynaklı mastitislerin 

sağaltımında oldukça etkili olduğu bildirilmektedir 

(Attili ve ark., 2016). Ayrıca enrofloksasin, köpeklerde 

ve kedilerde idrar yolu, solunum sistemi ve deri 

enfeksiyonlarının tedavisi için geliştirilmiş ilk 

florokinolondur (Kumar ve ark., 2014).  

Florokinolonlar, birçok avantajı nedeniyle sıkça reçete 

edilen antibiyotik gruplarından biri olmasına rağmen 

bulantı, kusma, dispepsi, kondrotoksisite, kardiyak 

aritmi, disglisemi, böbrek ve retina hasarı gibi bazı 

istenmeyen etkilere de neden olabilmektedir (Norrby ve 

Diseases, 1991; Coskun ve ark., 2018).  

Florokinolonların antibakteriyel etkisi konsantrasyona 

bağlıdır ve doz arttıkça etkisi de artmaktadır (Li ve ark., 

2017). Florokinolonların bakterisidal etkilerinin 

konsantrasyona bağlı olması ve bakteriyel 

enfeksiyonlarda başarılı bir tedavinin sağlanabilmesi ile 

antibakteriyel direnç oluşumunun da önüne 

geçilebilmesi için artan dozlarda tekrarlayan 

uygulamaların yapılması önerilmektedir (Attili ve ark., 

2016). Ancak ilaçların uygulama dozuna ve süresine 

bağlı olarak istenmeyen etkileri ortaya çıkabilmektedir 

(Yasini ve ark., 2015). Enrofloksasinin uzun süreli 

kullanımına bağlı olarak karaciğer ve böbrek 

dokularında hasara neden olduğu da bildirilmektedir 

(Çorum ve ark., 2019; Yasini ve ark., 2015). Kan veya 

diğer biyolojik sıvılardaki bazı parametreler doku ve 

organ hasarları hakkında ön değerlendirme yapabilmek 

için oldukça önemlidir. Lökosit (WBC), eritrosit (RBC), 

hemoglobin (HGB), hematokrit (HCT) ve platelet (PLT) 

gibi hematolojik parametreler öncelikli olarak kemik 

iliği fonksiyonu ile ilişkili olsa da enfeksiyon ve sıvı-

elektrolit denge bozukluklarının bir göstergesi olarak da 

değerlendirilebilmektedir (Turgut, 2000). Aspartat 

aminotransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT), 

alkalen fosfataz (ALP) ve gama-glutamiltransferaz 

(GGT) enzim aktiviteleri ile total protein (TP) ve 

albümin (ALB) düzeyleri karaciğer ve safra kanalı 

hasarının belirlenmesinde ölçülürken kan üre nitrojen 

(BUN) ve kreatinin (KR) seviyeleri böbrek hasarını 

belirlemek için analiz edilmektedir (Turgut, 2000). 

Kolesterol (CHOL) ve trigliserid (TG) düzeyleri ise 

hepatik lipid metabolizması ile ilişkili parametrelerdir 

(Sinha ve ark., 2018). Koyunlarda enrofloksasinin artan 

dozlarda tekrarlı kullanımının hematolojik ve 

biyokimyasal parametrelere etkisi ile ilgili literatür 

bilgisine ulaşılamamıştır. Bu nedenle mevcut 

araştırmada enrofloksasinin farklı dozlarda (2.5-5 

mg/kg) damar içi tekrarlayan uygulamalarının (günde 1 

defa, 5 gün) koyunlarda karaciğer (AST, ALT, ALP, 

GGT, TP ve ALB), böbrek fonksiyonları (BUN ve KR) 

ve hepatik lipid metabolizması (CHOL ve TG) ile 

hematolojik parametreler (WBC, RBC, HGB, HCT, 

PLT) üzerine etkisinin belirlenmesi amaçlanmıştır. 

 

GEREÇ VE YÖNTEM 

Hayvan materyali 

Araştırma rastgele seçilmiş 2-3 yaş, Akkaraman ırkı 12 

adet dişi koyun ile gerçekleştirildi. Genel klinik 

muayeneleri ve hematolojik analizleri yapıldıktan sonra 

sağlıklı olduklarına karar verildi. Koyunlar çalışma 

ortamına adaptasyon için çalışma öncesi 10 gün ağıl 

içinde farklı bölmelere alındı ve çalışma süresi boyunca 

bu bölmelerde tutuldu. Hayvanlar vücut ağırlığı ve 

yaşlarına uygun konsantre yemle beslendi.  Ayrıca 

saman ve su ad libitum olarak verildi.  

Deney protokolü 

Toplam 12 adet koyun (48-58 kg) her grupta 6 hayvan 

olacak şekilde rastgele iki gruba ayrıldı. Birinci gruptaki 

(n:6) koyunlara enrofloksasin (Baytril® Enj. Çöz. %10, 

Bayer, Almanya) 2.5 mg/kg dozunda ikinci gruptaki 

koyunlara ise 5 mg/kg dozunda damar içi (V. jugularis) 

yolla günde bir defa 5 gün süresince uygulandı. 

Çalışmaya alınan hayvanlar günlük olarak ilaç 

uygulamalarından önce klinik olarak muayene edilerek 

vücut sıcaklığı, ürinasyon, defekasyon ve koordinasyon 

yönünden değerlendirildi. Uygulamadan önce 0. 

(Kontrol) ve sonraki 120. saatlerde 3’er ml kan 

örnekleri K3EDTA’lı ve jelli tüplere alındı. 

Hematolojik parametrelerin analizi alınan kan 

örneklerini takiben kısa süre içinde (15 dk) 

gerçekleştirildi. Biyokimyasal analiz için toplanan kan 

örnekleri santrifüj (3500g x 10dk) edildi ve daha sonra 

serumları ayrılan örnekler 2 ml’lik ependorf tüplere 

aktarılarak analiz gününe kadar -80°C’de derin 

dondurucuda muhafaza edildi. Deney protokolü 

süresince hayvanlar klinik yönden gözlemlendi.  
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Hematolojik ve biyokimyasal parametrelerin analizi 

Hematolojik parametrelerin (WBC, RBC, HGB, HCT, 

PLT) ölçümleri K3EDTA’lı tüplere alınan örneklerden 

kan hücresi sayım cihazı (BC-2800 Auto Hematology 

Analyzer, Mindray Bio-Medical Electronics, Shenzen, 

China) ile yapıldı. Oda ısısında çözündürülen serum 

örneklerinden ise AST, ALT, ALP, GGT, BUN, CHOL, 

TG, ALB, KR ve TP düzeyleri otoanalizör cihazı (BT-

300 plus, Roma, Italy) ile belirlendi.   

İstatistiksel analiz 

Tüm parametreler ortalama±SEM olarak sunuldu. 

İstatistiksel analiz SPSS (22.0 software; IBM) programı 

kullanılarak yapıldı. Grup içi istatistiksel 

değerlendirmede bağımlı gruplarda t testi ve gruplar 

arası istatistiksel değerlendirmede bağımsız gruplarda t 

testi kullanıldı. p<0.05 istatistiksel olarak önemli kabul 

edildi. 

Araştırmanın etik yönü 

Araştırma prosedürü Sivas Cumhuriyet Üniversitesi 

Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu (HADYEK) izni 

ile gerçekleştirildi (65202830-50.04.04-455).  

 

BULGULAR 

Enrofloksasinin 2.5 ve 5 mg/kg dozda 24 saatte bir 5 

gün süresince damar içi yolla uygulaması sonrası 

günlük klinik muayeneleri yapılan koyunlarda 

ürinasyon, defekasyon ve koordinasyon ile ilgili bir 

farklılık belirlenmedi; ayrıca vücut ısılarının referans 

değerler arasında olduğu ve mukozaların normal olduğu 

tespit edildi. Enrofloksasinin karaciğer (AST, ALT, 

ALP, GGT, TP, ALB) ve böbrek (BUN, kreatinin) hasar 

belirteçleri ile lipidlere (CHOL, TG) etkisi Tablo 1, 

hematolojik parametrelere etkisi Tablo 2’de sunuldu. 

Enrofloksasin (2.5 mg/kg ve 5 mg/kg, IV) uygulaması 

sonrası serum AST, ALT, ALP, GGT, CHOL, TG, TP, 

ALB, BUN ve KR seviyelerinde farklılık belirlenmedi 

(p>0.05). Ayrıca, enrofloksasin 2.5 mg/kg dozunda 

uygulanan grupta 120. saatte ALP ve kreatinin 

düzeylerini kontrol (0. saat) değerlerine kıyasla artırdı 

(p<0.05). Ancak bu artışların koyunlarda referans 

değerler içerisinde olduğu belirlendi. Enrofloksasin (2.5 

mg/kg ve 5 mg/kg, IV) uygulamasının RBC, HGB ve 

PLT değerlerinde herhangi bir değişikliğe neden 

olmadığı gözlemlendi (p>0.05). Ancak 2.5 mg/kg dozda 

enrofloksasin uygulamasının kontrol (0. saat) değerine 

kıyasla 120. saatte WBC düzeyinde (referans aralığı 

değerinde), 5 mg/kg dozda ise kontrol (0. saat) değerine 

kıyasla 120. saatte HCT düzeyinde istatistiki (p<0.05) 

bir artışa (referans aralığı değerinde) neden olduğu 

gözlendi. 

 

Tablo 1. Akkaraman koyunlara enrofloksasin (2.5 mg/kg ve 5 mg/kg, IV) uygulamasının serum biyokimyasal 

parametrelere etkisi (X±SEM) 

Enrofloksasin 2.5 mg/kg 5 mg/kg 

Parametre Kontrol (0. saat) 120. saat Kontrol (0. saat) 120. saat 

 X±SEM X±SEM X±SEM X±SEM 

AST (U/L)  64.17±28.32 68.17±20.62 66.33±23.02 62.17±16.82 

ALT (U/L) 9.00±3.35 11.33±2.16 9.83±1.94 9.00±2.61 

ALP (U/L) 105.83±41.84 163.00±55.70* 102.33±10.17 149.17±65.25 

GGT (U/L) 54.67±8.59 63.67±10.54 60.50±10.73 64.17±15.41 

CHOL (mg/dL) 68.67±19.33 63.17±13.61 60.17±12.06 65.33±7.31 

TG (mg/dL) 13.67±6.19 17.50±5.21 21.33±10.17 17.83±5.12 

TP (g/dL) 5.83±0.74 5.78±0.36 5.95±0.85 5.97±0.38 

ALB (g/dL) 2.03±0.28 2.27±0.12 2.25±0.30 2.23±0.20 

BUN (mg/dL) 24.83±9.87 21.67±5.79 29.17±12.98 21.17±7.68 

KR (mg/dL) 0.86±0.13 1.08±0.12* 0.97±0.16 1.07±0.26 

AST=Aspartat amino transferaz, ALT=Alanin amino transferaz, ALP=Alkalen fosfataz, GGT=Gama glutamil transferaz, CHOL= Kolesterol, 

TG=Trigliserid, TP=Total protein, ALB=Albümin, BUN=Kan üre nitrojen, KR=Kreatinin. *Aynı gruptaki 0. ve 120. saat arasındaki farkı 

göstermektedir (p<0.05). X=Ortalama, SEM=Standart hata. 
 

Tablo 2. Akkaraman koyunlara enrofloksasin (2.5 mg/kg ve 5 mg/kg, IV) uygulamasının hematolojik 

parametrelere etkisi (X±SEM). 

Enrofloksasin 2.5 mg/kg 5 mg/kg 

Parametre 0.saat 120. saat 0. saat 120. saat 

 X±SEM X±SEM X±SEM X±SEM 

WBC (*10⁹/L) 6.73±2.19 5.35±2.67* 6.40±1.70 6.23±2.14 

RBC (*1012/L) 5.85±2.11 5.72±2.22 6.80±2.06 6.33±3.00 

HGB (g/dL) 7.42±2.72 7.17±2.60 8.52±2.68 7.92±3.83 

HCT (%) 24.90±7.97 23.12±7.32 27.90±7.54 24.48±9.87* 

PLT (*10⁹/L) 594.83±109.58 479.50±197.35 514.17±148.71 475.17±154.13 
WBC=Akyuvar, RBC=Alyuvar, HBG=Hemoglobin, HCT=Hematokrit, PLT=Platelet.  X=Ortalama, SEM=Standart hata. 

*= Aynı gruptaki 0. ve 120. saat arasındaki farkı göstermektedir (p<0.05).
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TARTIŞMA 

Enrofloksasin koyunlarda sindirim, solunum, üriner 

sistem, deri enfeksiyonları ve mastitis gibi ciddi 

ekonomik kayıplara ve ölümlere neden olan çeşitli 

enfeksiyonların sağaltımında yaygın olarak 

kullanılmaktadır ((Kumar ve ark., 2014; Karademir ve 

ark., 2015; Otero ve ark., 2009; Attili ve ark., 2016). 

Koyunlarda Staphylococcus aureus, Streptokok türleri ve 

Mannheimia haemolytica kaynaklı mastitis gibi irin 

oluşumuyla karakterize hastalıkların tedavisinde doku 

kesimlerine etkin yoğunlukta geçebilmesi amacıyla 

enrofloksasinin 2.5 mg/kg ve 5 mg/kg dozlarında 

tekrarlayan uygulamalar ile kullanımı önerilmektedir 

(Hoyle ve ark., 2020; Attili ve ark., 2016; Haritova ve 

ark., 2003). Hızlı bakterisit etkiye sahip olan 

enrofloksasin konsantrasyona bağlı olarak bakterisit etki 

göstermektedir ve doz arttıkça etkisi de artmaktadır (Li ve 

ark., 2017). Ancak ilaçların doz artışına bağlı olarak 

istenmeyen etkileri de ortaya çıkabilmektedir. Bununla 

birlikte florokinolonların doz ve uygulama süresine bağlı 

olarak karaciğer ve böbrek dokusunda toksik etkilere 

neden olduğu bildirilmektedir (Çorum ve ark., 2019; 

Yasini ve ark., 2015). Çeşitli faktörlere (ilaçlara ve 

toksinlere maruziyet gibi) bağlı olarak koyunlarda gelişen 

patolojik durumların belirlenmesinde hematolojik ve 

biyokimyasal parametreler önemli belirteçlerdir (Altan ve 

ark., 2018). Bu araştırmada koyunlarda enrofloksasinin 

2.5 mg/kg ve 5 mg/kg dozlarda damar içi yolla 5 gün 

süresince tekrarlayan uygulamalarının hematolojik ve 

biyokimyasal parametrelere etkisi değerlendirildi. Mevcut 

çalışmada hematolojik parametrelere ait sonuçlar 

incelendiğinde enrofloksasinin 2.5 mg/kg dozda 

uygulanması WBC düzeyini, 5 mg/kg dozda uygulanması 

ise HCT düzeyini azalttığı, biyokimyasal parametre 

sonuçları incelendiğinde ise enrofloksasinin 2.5 mg/kg 

dozda uygulanması ALP ve kreatinin seviyelerini artırdı. 

Ancak hematolojik ve biyokimyasal parametrelerdeki bu 

değişimler koyunlara ait referans değer aralığı içindeydi. 

Farklı hayvan türlerinde enrofloksasinin hematolojik ve 

biyokimyasal parametreler üzerine etkisi ile ilgili daha 

önceden yapılan çalışmalar bulunmaktadır. 

Enrofloksasinin köpeklerde 2.5 mg/kg dozda kas içi 5 gün 

süresince uygulanmasının RBC, WBC, PLT, HGB, HCT 

ve PLT seviyesinde (Vinay ve ark., 2017) herhangi bir 

değişikliğe neden olmadığı, bununla birlikte koyunlarda 

10 mg/kg dozda deri altı yolla 14 gün süresince 

uygulamasının RBC, PLT, HCT, ALP, AST, ALT, BUN 

ve total protein seviyelerinde (Coşkun ve ark., 2018) 

referans değer aralığı içinde değişikliğe neden olduğu 

bildirilmiştir. Köpeklerde yapılan başka bir çalışmada 5 

mg/kg dozda kas içi 14 gün boyunca enrofloksasin 

uygulanmasının RBC, hemoglobin, PCV, ALT, ALP, 

albümin ve total protein seviyelerinde değişikliğe neden 

olmadığını bildirilmiştir (Tra, ve ark., 2001). Tavuklarda 

önerilen dozun (10 mg/kg) 10 ve 20 katı dozda oral yolla 

30 gün boyunca enrofloksasin uygulamasının RBC ve 

HGB seviyelerini (Ibrahım ve ark., 2011), atlarda 5 mg/kg 

damar içi tek doz enrofloksasin uygulamasının WBC 

düzeyini azalttığı bildirilmiştir (Endo ve ark., 2017). 

Ancak, tavuklarda terapötik dozun (10 mg/kg) 10 katı 

dozda oral yolla 5 gün enrofloksasin kullanımının ALT, 

AST, BUN ve kreatinin seviyelerini artırdığı 

bildirilmektedir (Ellakany ve ark., 2007). Gökkuşağı 

alabalıklarında 10 mg/kg, 20 mg/kg ve 40 mg/kg tek doz 

oral yolla enrofloksasin uygulamasını takiben 24. saat ve 

120. saatlerde alınan plazma örneklerinde ALT, AST, 

albümin, kolesterol, kreatinin, total protein ve trigliserid 

düzeyleri üzerine önemli bir etkisinin olmadığı 

bildirilmiştir (Durna ve ark., 2019). Ayrıca, Altan ve ark. 

(2018) florokinolon grubu antibiyotiklerden biri olan 

marbofloksasinin koyunlarda farklı dozlarda (2, 4, 6 ve 10 

mg/kg, kas içi) uygulanmasının hematolojik ve 

biyokimyasal parametrelerde değişikliğe neden 

olmadığını bildirmişlerdir. Mevcut araştırma sonuçları 

incelendiğinde farklı hayvan türlerinde enrofloksasin ile 

yapılan çalışma sonuçlarıyla da benzerlik gösterdiği 

görülmektedir. 

 

SONUÇ 

Koyunlarda enrofloksasinin damar içi yolla 2.5 mg/kg ve 

5 mg/kg dozlarda 5 gün süresince uygulanmasının 

hematolojik ve biyokimyasal parametrelere olumsuz bir 

etkisinin olmadığı ancak doku ve organ düzeyindeki 

etkilerinin de belirlenebilmesi için histopatolojik ve 

moleküler düzeyde ileri çalışmalara ihtiyaç olduğu 

kanaatini taşımaktayız. 

 

Çıkar Çatışması 

Yazarlar, bu makalenin araştırılması, yazarlığı ve/veya 

yayınlanması ile ilgili olarak herhangi bir potansiyel 

çıkar çatışması beyan etmemiştir. 
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