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ONSOZ

Kediler sahipleri tarafindan 6nemsendigi ve arkadas olarak goriildiikleri i¢in hayat
konforlar1 ve saglik durumlar1 énem arz etmektedir. Kedilerde Kistik endometrial
hiperplazi (KEH)-piyometra kompleks genel durum bozukluklart ile seyreden ve

mortalite riski yiiksek olan klinik bir hastaliktir.

Hastalik sekillendiginde genel durum bozukluklartyla beraber bazi biyokimyasal
ve hematolojik degerler normal durumdan degiskenlik gosterir. Bu parametreler
hastaligin olusumu ve gidisati ile ilgili bilgiler aktarmaktadir. Operatif uygulamalar
sonrasindaki donemde klinik iyilesme yaninda hayvanin genel durumunun daha iyi
degerlendirilmesi i¢in biyokimyasal ve hemogram degerlerinin de arastirilmasi ve
ortaya bilimsel olarak konulmasi gerekmektedir. Bu nedenle sunulan c¢alismada
hastalik sirasinda degisiklige ugrayan degerlerin belirlenip, cerrahi tedavi
(ovariyohisterektomi) sonrasi elde edilen degerler ile karsilastirilmasit ve aradaki

farklarin belirlenmesi amaglanmistir.

Bu calisma sirasinda ¢aligmaya dogrudan ve dolayl katkilari bulunan Afyon
Kocatepe Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dogum ve Jinekoloji Anabilim Dalindaki
Ogretim iiyesi hocalarima, aragtirma numuneleri ve hasta incelemelerinde bana
yardimci olan Veteriner Hekim Ahmet YUKSEL’g, yine ¢aligmalarimda &zellikle kan
alim ve analizlerinin yapilmasinda bana asistanlik yapan, Veteriner Fakiiltesinde
ogrenimini halen siirdiiren calisma arkadasim Taner OZTURK’e ve son olarak
bugiinlere gelmemde biiyiik pay sahibi olan aileme ve dostlarima tesekkiirlerimi

sunarim.
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1. GIRIS

Kedilerde piyometra, KEH ile seyreden, hayvanlarda genel durum bozukluklar
olusturan ve mortalite riski yliksek olan 6nemli bir klinik hastaliktir (Hagman ve ark.,
2009; Hollinshead, 2015). Kopeklerde sik goriilmesine karsilik kedilerde daha az
goriiliir (Kenney ve ark., 1987).

Kediler mevsimsel poliostrik hayvanlar olup, kuzey yarim kiirede bahar
aylarinda ve erken sonbahar déneminde 6striisa gelir. Ostriis donemleri 6-7 giin siirer.
Bu siire¢ sonunda ovulasyon sekillenmeyen kediler progesteronun baz seviyede
oldugu iki Ostriis arasinda 8-10 giin siirecek metdstrus donemine girerler. Diger
taraftan kedilerde ovulasyon sekillenir ancak gebe kalmazlarsa progesteronun
salgilandig1 yaklasik 40 giin siiren bir progestatif periyoda girerler (didstriis faz1 veya
yalanci gebelik donemi). Kedilerde piyometra daha ¢ok bu donemde KEH ile birlikte
seyretmektedir (Hollinshead ve Krekeler, 2016).

1.1. Epidemiyoloji

Kistik endometriyal hiperplazi-piyometra kompleks (KPK) daha ¢ok dogum
yapmamis 3 yas izeri veya dogum yapmis 5 yas iizeri kedilerde gozlense de,
hayvanlarin Ostruslarmi ertelemek icin kullanilan progesteron preparatlar1 ya da
mekanik yollarla ovulasyonun uyarilmasi nedeniyle gen¢ yastaki kedilerde de
olusmaktadir (Agudelo, 2005; Alacam, 2008; Hollinshead, 2015). Baska bir
arastirmada kedilerde KPK’nin gozlenme yasinin ortalama dort oldugu ve ilerleyen
yas gruplarinda gozlenme oraninin arttigi aktarilmaktadir (Hagman ve ark., 2014).
Hastaligin mortalite oranin % 5,7 (Hagman ve ark., 2014) - % 8 (Kenney ve ark., 1987)
arasinda oldugu belirtilmektedir. Vakalarin gozlenmesi agisindan cografya olarak

sehir veya kirsal arasinda fark olmadig: bildirilmektedir (Hagman ve ark., 2014).



1.2. Etiyopatogenez ve Gelismesindeki Risk Faktorleri

Hastaligin etiyolojisi oldukga karisik ve multifaktoriyel etkenlerden olusmaktadir.
Progesteron hormonu etiyopatogenezinde Onemli rol oynamaktadir. Uterustaki
hormonal durum (uzun siire progesteron hormonunun etkisine maruz kalma,
progesteron icerikli  kontraseptif uygulamalar) ve sekillenen bakteriyel
kontaminasyonlar sonrasi etkilesimler neticesinde olusmaktadir. Bu nedenle
piyometra, KEH ile birlikte seyreden ve uterus liimenindeki bakteriyel kontaminasyon
sonucunda olusan purulent igerik ile karakterize bir hastaliktir (Agudelo, 2005;
Hagman, 2018). Bu durum birlikte seyir gosterdikleri igin KPK olarak adlandirilir
(Feldman ve Nelson, 2004).

Kistik endometriyal hiperplazi-piyometra kompleks sekillenmis hayvanlarin
ovaryumlarinda genellikle fonksiyonel korpus luteum yer alir. Ancak bazi
aragtirmalarda ovaryumlarinda sadece folikiil bulunan ve progesteron seviyesi bazal
seviyede bulunan hayvanlarda da tespit edildigi, ayrica inaktif ovaryumlu kedilerde de
rastlanildig1 aktarilmaktadir (Potter ve ark., 1991; Axnér, 2010). Ostrojen hormonunun
progesteron reseptorlerinde artisa neden oldugu (Hollinshead, 2015), vajinada bulunan
normal bakteriyel floranin dilate olmus serviksin agikligindan uterusa ilerledigi ve
burada bakteri ylikiiniin artmasina yol agarak hastaligin sekillendigi aktarilmaktadir
(Agudelo, 2005). Bunun yani sira dstrojen, endometriyum bezlerinde kistik dilatasyon
ve endometriyal hiperplazi meydana getirmektedir. Bu sayede uterusa sivi akimina
sebebiyet vererek KEH olusumuna katkida bulunmaktadir (Agudelo, 2005). Buna ek
olarak prodstriis ve Ostriis sathasinda subklinik kronik diisiik virulensde olan bakteriyel
uterus enfeksiyonlarinin da KPK olusumunda faktor olabilecegi bildirilmektedir
(Schlafer ve Gifford, 2008). Eger uterus liimeninde bakteriyel kontaminasyon yoksa
KEH yalniz basina seyir gosterebilir. Ancak KEH, uterusta bakteriyel kontaminasyon
oldugunda endometritise veya piyometraya predizpozisyon hazirlar (Agudelo, 2005).
Sonugta uterusda bez sekresyonunun toplanmasi ve bakterilerin gelismesi i¢in uygun

bir ortam meydana gelmektedir (Schlafer ve Gifford, 2008).



Kedilerde seksiiel sikluslar gsekillenmeden andstriis evresinde plazma
progesteron diizeyi 0,5 ng/ml diizeyinden diisiiktiir. Hayvanlarda ovulasyonlu sikluslar
sonrasi meydana gelen didstriis ddoneminde bu oran ylikselerek 40 ng/ml diizeyini asar.
Bu nedenle artan progesteron endometriumda kalinlasma ve bezlerinde gelisme
sekillendirir (Alagam, 2008). Kistik endometriyal hiperplazi-piyometra kompleksten
etkilenen kedilerin biiyiik ¢ogunlugu son Ostriis baslangicindan sonraki dort hafta

igerisinde semptomlar1 gosterirler (Hollinshead ve Krekeler, 2016).

Normalde luteal fazda bulunan uterus ortami gerek gebelik icin, gerekse
bakteriyel lireme i¢in ideal bir ortamdir (Hagman, 2018). Ciinkii bu donemde
progesteronun etkisiyle endometriyumun yiizeysel epitel hiicrelerinde ve endometriyal
bezlerde hiperplazi gelismektedir. Bunun yani sira progesteron, endometriyal bezlerin
salgt aktivitesinin artmasinda, myometriyumun kontraktilitesinin azalmasinda,
16kositlerin inhibe edilmesinde, serviksin kapanmasi ve immun sistemin zay1f diismesi
gibi uterus endometriyumunda meydana gelen patolojik degisikliklerde de etklidir
(Kenney ve ark., 1987; Lawler ve ark., 1991; Brady ve Otto 2001; Agudelo, 2005;
Wijewardana ve ark., 2015; Hollinshead ve Krekeler, 2016). Biitiin bu faktoérler
bakteriyel gelisime uygun ortamin hazirlanmasiyla birlikte KPK’nin olusunda rol
oynamaktadirlar (Hollinshead ve Krekeler, 2016). Bu tiir olgularda iiropatojenik E.coli
suglar identifiye edilebilmektedir (Hagman ve Greko, 2005; Hollinshead ve Krekeler,
2016). Daha az olarak rastlanan bakteriler ise Stafilokoklar, Streptokoklar
(Hollinshead, 2015), Proteus spp., Klebsiella spp. ve Salmonella spp. olarak
siralanabilir (Feldman ve Nelson, 2004; Dahlgren ve ark., 2007; Axnér, 2010; Majoy
ve ark., 2013). Kedilerde KPK, seksiiel gelisim bozukluklar1 (Schulman ve Levine,
1989), uterus torsiyonu (Stanley ve Pacchiana, 2008), uterusun alinmadigi
ovariyektomi operasyonlari (De Faria ve Norsworthy, 2008) ve ovariyan remnant
sendromlu ile birlikte stumf piyometra (Rota ve ark., 2011) gibi vakalarla beraber

bulunabilir.

Hastaligin kedilerde safhalar1 patolojik olarak soyledir (Dow, 1962);



L.satha: Endometriyum bezlerinde biiyiime ve sayica artisa bagli olarak kistik

alanlar ve kalinlasma gozlenir, klinik belirti yoktur.

Il.safha: Kistik endometriyal hiperplazi ile diffiiz bir infiltrasyon vardir,

akyuvarlar artmigtir, korpus luteum varligi tespit edilir, kedide hastalik evresi baglar.

Ill.safha: Kistik endometriyal hiperplazi ile akut endometritis goriiliir.
Endometriyumda iilserasyon ve hemoraji vardir. Liimende kirmiz1 kahverengiden, sar1

yesile kadar degisen icerik birikimine bagl olarak 6dem gozlenir ve nétrofiller tespit

edilebilir.

IV.safha: Kistik endometriyal hiperplazi ile kronik endometritis vardir.
Liimende purulent bir igerik mevcuttur. Serviks agik ya da kapali olabilir. Buna bagh
olarak yapilar degisir. Serviks kapali ise kornu uterilerin ¢ap1 biiyiik olur,
endometriyum ve miyometriyumda belirgin atrofi gézlenir. Agik ise kornularin ¢aplari

kiiciiktiir, endometriyum atrofik, miyometriyum hipertrofik ve fibrotiktir.

1.3. Klinik Semptomlar

Kistik endometriyal hiperplazi -piyometra kompleks kopeklerde ve kedilerde ostriis
semptomlar1 sonrasi hastalik belirtileriyle ortaya ¢ikabilecegi gibi Ostriis siklusunun
herhangi bir fazinda da ortaya ¢ikabilir (Hagman, 2018). Uterusta purulent igerik
birikmesi sonucu olusan bakteriyel toksinler kana ulasarak hayvanda endotoksemi,
sepsis ve septik sok belirtilerini sekillendirmektedir (Brady ve ark., 2000; Brady ve
Otto, 2001; Hagman ve ark., 2006b; Hagman ve ark., 2009). Hasta hayvanda klinik
olarak eger serviks agiksa vajinal akinti, istahsizlik, uyusukluk olmakla birlikte,
fiziksel muayenede abdominal distansiyon, dehidrasyon, uterusun palpasyonunda
kalinlagma nedeniyle belirtiler ve yiiksek ates gibi genel durum bozukluklar1 géze
carpar (Kenney ve ark., 1987; Potter ve ark., 1991; Hollinshead, 2015). Ancak
kedilerde genellikle viicut 1s1s1 artig gostermeyebilir (Alagam, 2008). Ayni zamanda



kedilerde kusma, diyare ve zayiflama gbzlense de (Agudelo, 2005), poliiiri ve polidipsi
yaygin olarak goriilmeyebilir (Hollinshead, 2015). Hastalikla iligkili klinik belirtiler
uterusun yanisira idrar kesesi ve bobreklere de yansir (Hollinshead, 2015). Ancak
bobrek yetersizligine neden olabilecek siddetli lezyonlar olduk¢a enderdir. Bu
durumda olusabilecek bobrek sorunlart prerenal {iremi, primer glomerular sorunlar,

tubular konsantrasyon kapasitesinin azalmasi olarak gozlenebilir (Alacam, 2008).

1.4. Klinik Tani, Hematolojik ve Biyokimyasal Analiz Degerleri

Kistik endometriyal hiperplazi -piyometra kompleks olgularinda tani oOncelikle
anamneze, fiziksel ve jinekolojik muayenelere dayandirilirken, klinik belirtilerle
birlikte, laboratuvar bulgulari, radyografi, ultrasonografi ve hayvanlarda serviksin
kismen agik oldugu durumlarda vajinal akint1 gézlenmesiyle yapilabilir (Potter ve ark.,
1991; Agudelo, 2005; Alagam, 2008; Hagman, 2018). Bakteriyolojik muayeneler,
saglikli hayvanlarin da vajinalarinda ayni bakterilerin bulunmasindan dolay1

akintilardan yapilacak olan muayeneler saglikli olmayabilir (Bjurstrom, 1993).

Gergeklestirilen ultrason muayenelerinde uterus liimeninde irin birikiminden
dolayr genis alanli hipoekojenik goriiniim belirgindir. Histopatoloji ile kesin tani
konulabilir (Feldman ve Nelson, 2004). Radyografide genis hacimli uterus gozlenir.
Ancak radyografide mukometra, hidrometra, hemometra, leiomyoma ile karisabilir
(Alagam, 2008; Hollinshead, 2015). Hastalik, gebelik, torsio uteri, asites, peritonitis

ve diabetes mellitus ile karistirilmamalidir (Alagam, 2008).

Kistik endometriyal hiperplazi -piyometra kompleks sekillenen kedilerde
hastalik aninda bazi1 biyokimyasal parametreler ve hemogram degerleri degisim
gostermektedir (Plavec ve ark., 2006; Hagman ve ark., 2009; Maddens ve ark., 2011).
Hemogramda normal ve saglikli kedilerde akyuvar referans araliginin 5,5-19,5 10%/L
oldugu aktarilmaktadir (O’Brien ve ark., 1998). Kopeklerde bulunan kapali piyometra

vakalarinda toplam 16kosit sayisinin 30.000/mm? den fazla oldugu bildirilmektedir.



Kedilerde yapilan bir arastirmada KPK’da akyuvar sayisinin 21,5 10%L civarinda
oldugu aktarilmaktadir. Ancak siddetli toksemili hayvanlarda 16kosit sayis1 diisebilir.
Yine agik piyometrali kopeklerde, 16kosit sayisi yiiksek olabilecegi gibi normal de
olabilir (Feldman ve Nelson, 2004). Piyometra genellikle kronik yangisel bir sekilde
seyrettigi ve toksik etkiden dolay1 kemik iliginde baski olustugu i¢in hayvanlarda orta
derecede normositik, normokromik, nonrejeneratif anemi sekillenmektedir (Feldman
ve Nelson, 2004; Agudelo, 2005). Kedilerde anemileri siniflandirmada ortalama
alyuvar hemoglobin konsantrasyonu (OAHK) sonuglar1 degerli bilgiler vermektedir.
Ortalama Alyuvar Hemoglobin Konsantrasyonu >34 g/dL iken hiperkromik, 31-34
g/dL arasindaysa normokromik, 31 g/dL diisiik ise hipokromik anemi olarak
adlandirilir (Furman ve ark., 2014).

Eger sepsis ve dehidrasyon varsa bobrek fonksiyonlarinin bozulmast ile birlikte
KUN seviyesinin yiikselmesi, serum proteinlerinin diismesi ve proteiniiri gdzlenebilir
(Feldman ve Nelson, 2004; Dabrowski ve ark., 2009; Maddens ve ark., 2011;
Hollinshead, 2015; Hollinshead ve Krekeler, 2016; Dorsey ve ark., 2018). Ayrica
dehidrasyon ve/veya immun sistemin kronik stimulasyonu sonucu gegici
hiperproteinemi (total protein 7,5-10 g/dl) ve hiperglobulinemi sekillenir (Dabrowski
ve ark., 2009; Hollinshead, 2015). Bunun yan1 sira KUN ve kreatinin seviyesinin
yiikselmesi kalic1 bir bulgu degildir. Dehidre hayvanlarda septisemi, hepatoselliiler
hipoksi ve karaciger hasariyla birlikte alkalin fosfataz (ALP), aspartataminotransferaz
(AST) ve alanine aminotransferaz (ALT) enzim seviyelerinde hafif bir artis olabilir
(Feldman ve Nelson, 2004). Genellikle ALT normal sinirlar1 i¢erisindedir fakat ALP
cogunlukla yiikselir (Hollinshead, 2015). Sonucta hayvanlarda akyuvarlar, KUN,
monositler ve kreatin piyometrali hayvanlarda sagliklilara oranla yiiksek; eozinofiller,
hemoglobin (HGB) ve albumin diisiiktir (Hagman ve ark., 2009). Yapilan bir
arastirmada biyokimyasal parametrelerden tire, kreatin, ALT ve proteinin operasyon
oncesi ve sonrast 10. giinde degerlerinin degismedigi, albiiminin sayisal oranda artig
gosterdigi aktarilmaktadir (Plavec ve ark., 2006). Ayni c¢alismada akyuvarlarin
hastalik aninda yiiksek, operasyon sonrast 10. giiniinde diisiik gozlendigi,
trombositlerin de tam tersi olarak hastalik aninda diisiik, operasyon sonrasi yiiksek

oldugu aktarilmaktadir. Piyometrali kedilerde bobrek hasarlar1 kdpeklerde gozlendigi



kadar yiiksek seyirli degildir (Verstegen ve Onclin, 2006). Bunlarin yani sira bobrek

enfeksiyonu da s6z konusu ise kan {ire ve kreatinin yiikselir (Hagman ve ark., 2009).

1.5. Tedavi ve Prognoz

Kistik endometriyal hiperplazi -piyometra kompleks sekillenen kedilerin durumu
acildir. Septisemi, endotoksemi, azotemi, uterus rupturu, peritonis ve septik sok
riskinden dolayr hayvanlar derhal tedavi altina alinmalidir (Brady ve ark, 2000;
Costello ve ark., 2004; Wiebe ve Howard, 2009; Traas, 2010). Bu amagla KPK
bulunan kedilerin tedavisinde baslica iki yol vardir. Destekleyici tedavi ile
gerceklestirilen ovariyohisterektomi (cerrahi miidahale) birinci ve en iyi yontemdir
(Axnér, 2010; Hagman, 2018). Destekleyici tedavi intravendz sivi tedavisi ve
antibiyotiklerle yapilir (Feldman ve Nelson, 2004). Operatif yolla tedavi edilen
hayvanlarda kan biyokimya ve hemogram degerleri operasyon sonrasi giinlerde
degismekte ve diizene girebilmektedir (Plavec ve ark., 2006; Hagman ve ark., 2009;
Wiebe ve Howard, 2009). Sivi tedavisi, hayvanda meydana gelen siv1 ve elektrolit
eksikligini giderirken, asit baz dengesini diizenler. Antibiyogram duyarlilik testleri
i¢in vakit olmadigindan dolay1 ampisilin, amoksasilin + klavulonik asit, trimethoprim-
sulfonamid, sepfalosporinler ve enrofloksasin gibi genis spektrumlu antibiyotikler
tercih edilebilir (Agudelo, 2005). Yapilan ovariyohisterektomiyle enfeksiyon bolgesi
uzaklastirildigi i¢in kedilerin genel saglik durumlarimin iyilesmesi hizli ve basarilidir

(Feldman ve Nelson, 2004).

Bu yol izlendiginde dikkat edilmesi gereken unsur operasyon sirasinda uterusun
frajil oldugunun unutulmamasi1 ve peritonitise sebep olunmamasi ic¢in O6zen
gosterilmesidir. En énemli avantaji da niiks ihtimalini ortadan kaldirmasidir. ikinci yol
ise medikal tedavidir. Bu yol uterusun agik oldugu ve hayvanin genel durumunun iyi
oldugu olgularda kullanilir. Medikal tedavide amag liiteolizisi uyararak progesteronun
etkisini ortadan kaldirmak, serviksin agilmasin1 saglamak, uterus kontraksiyonlarini

uyarmak ve uterusun bosalmasini saglamak, bakteriyel etkiyi durdurmak, uterus



rejenerasyonunu  kolaylastirmaktir. Bunun ig¢in prostaglandinler, dopamin
antagonistleri, progesteron reseptor antagonistleri, genis spektrumlu antibiyotikler,
androjen reseptor antagonisti (mibeleron) kullanilabilir (Alagam, 2008). Yapilan bir
calismada kedilerde agik (akintili) piyometrada kloprostenol kullaniminin ige yaradigi
aktarilmaktadir (Mitacek ve ark., 2014). Progesteron reseptor antagonisti olan
aglepiriston progesteron reseptorlerine baglanarak etkisini olusturur. Bu sayede
progesteronun etkinligi azaldikg¢a serviks acilir, uterus icerigi bosalir (Nak ve ark.,
2009). Ancak bu yontemde niiks etme riski goz oniinde bulundurulup hasta devamli

olarak takibe alinmalidir (Alagam, 2008; Hollinshead, 2015).

Kedilerde hastalik aninda gerek biyokimyasal gerekse hemogram degerlerinin
bakildig1 ancak operasyonu takiben bu degerlerin arastirildigir ve kontrol grubu ile
karsilagtirildigr ¢alismalara ¢ok fazla rastlanilmamistir. Operatif uygulamalar
sonrasindaki donemde klinik iyilesme yaninda hayvanin genel durumunun daha iyi
degerlendirilmesi i¢in biyokimya ve hemogram degerlerinin de aragtirilmasi
gerekmektedir. Bu degerlerin bilinmesi Veteriner Hekimlere tedavide nasil bir yol
izleyecegi  yoniinde 151k tutabilecektir. Bu nedenle sunulan projede
ovariyohisterektomi sonrasindaki dénemde klinik iyilesme yaninda hayvanin genel
durumunun daha iyi degerlendirilmesi i¢in biyokimyasal ve hemogram degerlerinin de

arastirilmasi ve bilimsel olarak ortaya konulmasi amaglanmistir.



2. GEREC VE YONTEM

2.1. Etik Basvuru ve Belgesi

Sunulan Caligmanin Etik Kabul belgesi Afyon Kocatepe Universitesi Hayvan
Deneyleri Yerel Etik kurulu tarafindan AKUHADYEK-54-16 referans numarali
arastirma olarak 27.04.2106 tarih ve 49533702/56 say1 ile alinmistir.

2.2. Gerecg

Calismada 6zel bir pet Veteriner klinigine ve Afyon Kocatepe Universitesi Veteriner
Fakiiltesi Hayvan hastanesine KPK bulunan sahipli kediler ve hayvan sahibinin
kisirlagtirmak istedigi normal saglikli kediler kullanildi. Kedilerin canli agirliklari ve

yaslar1 (ay olarak) kaydedildi.

Calisma Gruplar1 agagida belirtildigi sekilde olusturuldu;

l.grup (Kapah KPK bulunan hayvanlar, n:6) Hayvan sahibinin sikayetleri
lizerine hastalik anemnezi alindi. Isteksizlik, karin boslugunda genisleme, fiziksel
klinik muayene, ultrasonografi ve/veya radyografi ile kapali KPK belirlenen

kedilerden olusturuldu.

2. grup (A¢ik KPK bulunan hayvanlar, n:6) Hastalik anemnezi alindi.
Kedilerde vulvar akinti, fiziksel klinik muayene ile ultrasonografi veya radyografi ile

acik KPK belirlenen hayvanlardan meydana geldi.



3. grup (Kontrol, n:6) Sahipleri tarafindan kisirlagtirilmak istenen klinik agidan

saglikli olan kedilerden olusturuldu.

2.3. Yontem

Birinci ve 2. gruplarda bulunan disi kediler klinige geldiginde ilk olarak anamnez
(beslenme durumu, yasi, liremenin denetlenmesi i¢in herhangi bir preparat ya da
ovulasyonun uyarilmasi i¢in bir metod kullanilip kullanilmadigi, depresyon halinin
olup olmadigi) ve fiziksel muayene bulgular1 (viicut 1sisi, viicut kondisyonu,
palpasyonda uterusun varliginin hissedilmesi, vajinal akinti, dehidrasyon durumu)
kayit altina alindi. Hayvanlarda ultrosonografik muayeneler tarnsabdominal yoldan
7,5-10,0 MHz mikrokonveks probla yapildi. Radyografik muayeler gerekli oldugu

durumlarda abdominal olarak gergeklestirildi.

Uciincii grupta bulunan, hasta sahibinin istegi iizerine kisirlastirilcak olan

hayvanlarin beslenme durumu, yasi ve fiziksel muayene bulgulari kayit altina alindu.

2.3.1. Hayvanlardan kan alim

Her ii¢ grupta bulunan hayvanlardan, yapilacak olan operasyonlar 6ncesi ve operasyon
sonras1 7. giinde kan alindi. Hematolojik degerler icin 0,5 -1 ml kadar kan EDTA’I1
tiiplere alinan kanlar 4-5 dakika icerisinde kan sayim cihazinda (Hemacount 80TS,
Almanya) o6l¢iildii ve veriler kaydedildi. Bu kan o6rneklerinde hematolojik olarak
akyuvarlar, lenfosit/monosit (L/M), graniilosit, alyuvarlar, HGB, HKT, OAHK ve
trombosit parametrelerine bakildi. Biyokimyasal degerler i¢in 1,5 ml kan jelli tiiplere
alindi ve 5000 devirde 10 dakika santrifiij edildi. Santrifiijden sonra ayrilan serum daha
sonra okutulmak tizere -18 C de saklandi. Bu 6rneklerin biyokimyasal parametreler

igin analizleri toplu olarak otomatik analiz cihazinda (Humastarl80, Almanya)
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yapilarak ¢ikan sonuglar kaydedildi. Biyokimyasal olarak albiimin, ALT, AST, KUN,

Kreatinin ve total protein parametrelerine bakildu.

2.3.2. Hayvanlarin anesteziye alinmasi ve operasyon uygulamalari

Calismadaki kediler operasyon Oncesi genel anesteziden 12 saat Once ag¢ birakildilar.
Biitiin hayvanlara ayn1 genel anestezi protokolii uygulandi. Bunun igin preanestezi
amagli medetomidin hidroklorid (Domitor, Zoetis, Tiirkiye) 100 pg/kg kas i¢i ve
analjezik olarak butorfanol hidrojen tartarat (Butomidor, Richterpharma ag, Wels-
Avusturya) 0.4mg/kg derialti uygulandiktan 10 dk sonra ketamin hidroklorid
(Alfamine, Atafen, Tirkiye) 5-7.5mg/kg kas i¢i enjekte edildi.

Daha sonra her iki gruptaki kediler operasyon masasina alinarak asepsi ve
antisepsi kurallar1 uygulandiktan sonra ovariyohisterektomi mediyan hattan
kurallarina goére uygulandi. Operasyon sirasinda uterusdaki piyometra igeriginin
operasyon bolgesini kontamine etmemesine dikkat edildi. Operasyon bitiminde
antibiyotik amoksisilin+klavulanik asit (Synulox enj, Zoetis, Tiirkiye) 20 mg/kg kas
i¢i uygulandi. Daha sonra operasyon bdlgesine kuralina gore bandaj yapildi ve
atipamezol hidroklorid (Antisedan enj., Zoetis, Tiirkiye) 80 pg/kg kas i¢i kullanilarak
hayvanlar operasyonu takiben uyandirildi. Bu islemleri takiben operasyon bitiminde
caligmadaki tiim hayvanlara izotonik sodyum kloriir 2-4 mg/kg damar i¢i uygulandi.
Operasyon sonrast hayvan sahiplerine yedi giin siireyle operasyon bitiminde kasici

kullanilan antibiyotigin oral formunu agiz yoluyla 12 saatte bir hayvana uygulamalar1
bildirildi.

Operasyon sonrasi 4. giin bandaj degisimi yapilarak yara hatt1 kontrol edildi.

Anamnez ve fiziksel muayeneleri tekrarlanip kaydedildi.

Operasyon sonrasi 7. giin hayvanlarin bandajlar1 ¢ikarildi, dikisleri alind1 ve

gecen siire igerisinde hayvan sahiplerinden gerekli anamnez bilgileri alinarak
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kaydedildi. Daha sonra fiziksel muayene tekrarlanarak, hayvanlardan tekrar

hematolojik ve biyokimyasal analizler i¢in kan alind1.

Hemogram i¢in kedilerde referans aralik olarak degerlendirilen sinirlar ¢izelge
1’de, biyokimyasal analizler i¢in kedilerde referans aralik olarak degerlendirilen

siirlar ¢izelge 2°de sunulmustur.

Cizelge 1. Hemogram icin kedilerde referans aralik olarak degerlendirilen sinirlar

Analizler Referans Aralik Birim
Akyuvarlar 5,0-19,5 10%L
Lenfosit/Monosit 1,5-7,8 10%/L
Graniilosit 2,5-14,0 10°/L
Alyuvarlar 5,0-10,0 10%%/L
Hemotokrit 24,0-45,0 %

Hemoglobin 8,0-15,0 g/dL
OAHK* 30,0-36,0 g/dL
Trombosit 300-800 10%/L

* Ortalama Alyuvar Hemoglobin Konsantrasyonu

Cizelge 2. Biyokimyasal analizler icin kedilerde referans aralik olarak degerlendirilen sinirlar

Analizler Referans Aralik Birim
Albiimin 2,2-4,0 g/dL
AST 7-38 u/L
ALT 25-97 u/L
KUN 16-36 mg/dL
Kreatinin 0,8-2,4 mg/dL
Total Protein 5,7-8,9 g/dL
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2.4. istatistiksel Analizler

Calismada elde edilen verilerin Shapiro-Wilk degerleri incelendikten sonra normal
dagilim gosterdikleri belirlendi (IBM SPSS 22.0). Hematolojik ve biyokimyasal
parametrelerin gruplar arasindaki degerlendirilmeleri tek yonlii varyans analizi
(ANOVA) ile ¢alisilirken gruplar arasi farkliliklar tukey test ile belirlendi. Gruplar
igerisinde ilgili parametrelerin farkli zamanlardaki degerleri arasindaki farkliliklar t

test ile arastirildi. Calismada istatistiksel 6nemlilik p<0,05 olarak kabul edildi.
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3. BULGULAR

Calismada ele alian kapali KPK’l1 hayvanlarda karin bolgesinde genisleme, yeme
isteginde azalma, isteksizlik, ultrasonografik muayenelerde uterusun hipoekojen
goriintli verdigi ve dolu oldugu belirlendi. Hayvanlarin sadece bir tanesinde poliiiri ve
polidipsi anamnezi alinirken viicut 1silarinda degisiklik tespit edilmedi. Ag¢ik KPK
olan hayvanlarda vulvar akinti yalama hikayesi, fiziksel klinik muayenede vulva
bolgesinde akinti tespit edildi. Poliiiri ve polidipsi anamnezi alinmadi. Hayvanlarin
isteksiz davrandiklart gozlendi. Ultrasonografik muayenelerde uterusun hipoekojen
goriintli verdigi gozlendi. Ayn1 goriintliye benzer yapilar radyografik muayenelerle de
desteklenerek belirlendi. Viicut 1silarinda degisiklik belirlenmedi. Kapali KPK olan
hayvanlarin tamaminda ve a¢ik KPK olanlardan 5’inde hastaligin bir dnceki Ostriis
sonrasinda  sekillendigi, agik olanin birinde Ostriis  baskilanmasi  igin

medroksiprogesteron asestat kullanim1 sonrasinda sekillendigi anamnezi alindi.

Kapal1 grup kedilerde yas ortalamasi1 23,66+8,50 ay, acik olanlarda 40+8,63 ay
ve kontrol grubundaki hayvanlarda 20,66+8,94 ay olarak belirlendi. A¢ik KPK olan

kedilerin yas ortalamasi diger iki gruba gore gore yliksek ve istatiski olarak farkl

bulundu (p<0,003).

Calismada hayvanlardan operasyon Oncesi (0.glin) ve sonrasi (7.giinde) alinan
kan orneklerinde arastirilan hemogram degerleri ¢izelge 3’de, biyokimyasal analizler

ise cizelge 4’de sunulmustur.

14



Calismada acik ve kontrol grubunda bulunan hayvanlarda akyuvarlar ve
graniilositlerin ortalamasi normal sinirlar igerisinde gozlenirken, kapali KPK olan
hayvanlarda operasyon dncesi bu parametrelerin referans sinirlari astigi gozlendi ve
ortalama akyuvarlar 58,933+7,577 10%L, graniilositler 44,133+4,184 10%L olarak
belirlendi. Kapali olan grupta elde edilen degerlerin diger gruplardan yiiksek ve
istatistiki olarak farkli oldugu goézlendi. Bu grupta yapilan operasyon sonrasi akyuvar
ve graniilosit degerlerinin normal sinirlara geriledigi ve bu azalmanin istatistiki olarak

onemli oldugu tespit edildi (Cizelge 3).

Acik ve kapali KPK gruplarinda L/M degerlerinin operasyon Oncesi kan
analizlerinde normal sinirlar1 astigi, kontrol grubunda bulunan hayvanlardan ayni
donemlerde rakamsal olarak farkli oldugu belirlenirken, istatistiki agidan gerek gruplar
arasinda gerekse gruplar igerisinde fark olmadig tespit edildi. Ayn1 zamanda agik ve

kapali gruplarinda operasyon sonrasi normal sinirlar igerisine geriledigi gozlendi

(Cizelge 3).

Calismada alyuvar degerlerinin her ii¢ grupta da referans sinirlari i¢inde oldugu
belirlendi. Kontrol grubunda olan hayvanlarda elde edilen degerlerin operasyon 6ncesi
kapali ve agik grubundakilerden daha yiiksek ve aradaki farkin istatistiki agidan 6nemli
oldugu gozlendi. Arastirmada elde edilen HKT degerlerinin her ii¢ gruptada referans
siirlari iginde oldugu, kapali ve kontrol gruplarinda elde edilen degerler arasinda
istatistiksel bir fark oldugu, ancak acik grubundaki degerlerin diger iki gruptaki
degerlerden farkli olmadig: tespit edildi. Operasyonlar sonrast her ii¢ gruptan alinan
kanlarda alyuvarlar ve hematokrit degerlerinin normal sinirlar igerisinde bulundugu ve

istatistiki olarak aralarindaki farkin ortadan kalktig1 belirlendi.
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Aragtirmada her li¢ grupta da operasyon 6ncesi HGB degerinin normal sinirlar
icersinde oldugu, ancak kapali ve agik grup degerlerinin kontrol grubuna gore diisiik
oldugu ve aradaki farkin istatistiksel olarak 6nemli oldugu belirlendi. Bunun yani sira
kapali1 grubunda operasyon Oncesi ve sonrasi degerler arasinda yiikselme sekillendigi
ve istatistiksel fark olustugu belirlendi. Ayrica OAHK degerlerinde gruplar arasinda
ve grup igerisinde degisim gozlenmedi (Cizelge 3). Bunun yani sira trombosit degerleri

de gerek gruplar arasi, gerekse gruplar icerisinde degisim gostermedi.

Calismada arastirilan biyokimyasal analizlerde albumin degerlerinin her ii¢
gruptada referans smirlar1 arasinda oldugu belirlenirken, agik ve kapali olan
hayvanlarda elde edilen degerlerin operasyon dncesi kontrol grubundakilerden daha
diisiik ve aradaki farkin istatistiki agidan 6nemli oldugu gdzlendi. Operasyon sonrasi
analizlerde ise her {li¢ grupta elde edilen degerlerin istatistiki agidan farkli oldugu

belirlendi (Cizelge 4).

Arastirmada AST bakiminda {i¢ grup arasinda ve gruplarin kendi igerisinde
istatistiki fark belirlenmezken, sadece kontrol grubunda operasyon sonrasi AST
degerlerinin referans degerler arasinda oldugu, diger tiim gruplarda sinirlart gectigi

gozlendi. Bunun yani sira ALT degerlerinin normal sinirlar i¢inde oldugu tespit edildi

(Cizelge 4).

KUN seviyeleri her ii¢ grupta da smnirlar igerisinde veya bazi bireysel
hayvanlarin degerlerinden dolay: sinirlar altinda belirlenirken, gruplar arasinda veya
igerisinde istatistiki fark bulunamadi. A¢ik ve kapali gruplarinda, operasyon oncesi
kreatinin seviyeleri kontrol grubuna goére yiiksek bulunurken, aradaki farkin

istatistiksel olarak 6nemli oldugu belirlendi. Ayrica acik grubunda grup igerisinde
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operasyon Oncesi ve sonrasi arasindaki fark istatistiksel olarak énemli bulunurken,
acik grubunda operasyon sonrasi elde edilen verilerin diger iki gruptan diisiik ve
istatistiki olarak farkli oldugu belirlendi (Cizelge 4). Total protein her ii¢ grupta da
gruplar arast ve gruplar i¢i degisim gostermeyerek referans smirlar igerisinde

belirlendi.
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Cizelge 3. Gruplara gore operasyon oncesi (6rnek 1) ve sonrasi 7. giinde (6rnek 2) ahnan kan érneklerinde elde edilen hemogram degerleri, (ortalama+SH, minimum ve maksimum

degerler)
Parametreler Ornek Ack Min. Maks. Kapah Min Maks Kontrol Min Maks P
Piyometra Piyometra

Akyuvarlar (10%L) 1 17,47+1,37° 15,2 21,8 58,93+7,58% 38,1 79,6 14,98+2,61° 5,55 23,3 0,000
2 11,96+1,70 6,98 16,2 8,50+0,75Y 6,4 10,5 14,60+2,30 8,3 24,6

p 0,001

L/M * (10%L) 1 12,68+5,61 2,3 30,33 14,80+4,05 7,1 27,5 5,16+0,72 3,42 8,22
2 5,42+1,26 2,4 9,17 3,10+0,60 2,1 5 3,61+0,55 2,1 4,2

p 0,02

Graniilositler (10°L) 1 14,33+1,00 12,6 17,5 44,13+4,18% 31 52,1 10,15+2,04° 2,69 18,1 0,000
2 7,47£2,01 391 138 5,40+0,93Y 3,6 8,3 7,88+1,84 2,71 12,9

p 0,044 0,001

Alyuvarlar (10*/L) 1 7,18+0,60° 5,98 9,07 6,90+0,61° 5,01 8,14 9,25+0,60° 8,14 12 0,028
2 10,51+2,65 6,29 18,9 6,99+0,53 5,33 7,99 8,92+1,11 5,16 12,5

HKT** % 1 41,77+3,92% 33,5 53,9 33,87+0,73° 32,3 36,1 52,30+3,15° 41,3 62,1 0,002
2 43,3349,22 25,9 72,3 37,23+2,15 30,6 41,8 50,15+1,89 42,5 54,2

HGB*** (g/dL) 1 12,33+0,64° 10,3 13,4 9,93+0,40Q% 9,2 11,2 17,53+1,312 13 20,7 0,000
2 12,83+2,16 8,7 19,6 12,00+0,66* 9,9 13,1 16,74+0,94 13,9 19,3

p 0,021

OAHK**** (g/dL) 1 30,27+1,96 24,7 35,4 30,70+0,54 29,1 32 33,22+0,67 31,1 34,9
2 31,00+1,24 27,2 33,7 32,27+0,33 31,3 331 33,27+0,85 30,9 36,1

Trombositler (10%/L ) 1 332,67+56,37 210 506 314,67+26,68 270 399 297,83+64,96 85 566
2 344,67+47,51 239 490 419,33+65,86 250 609 379,33+75,04 258 732

*Lenfosit/Monosit **Hemotokrit, *** Hemoglobulin, ****Qrtalama alyuvar hemoglobulin konsantrasyonu

Ayni satirda bulunan harfler (a,b,c) aras1 fark 6nemlidir

Ayni siitiinda bulunan harfler (x,y,z) arasi fark 6nemlidir
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Cizelge 4. Gruplara gore operasyon oncesi (0rnek 1) ve sonrasi 7. giinde (6rnek 2) alinan kanlardan elde edilen biyokimyasal analiz degerleri,

(ortalama+SH, minimum ve maksimum degerler)

Parametreler Ornek Acik Piyometra Min. Maks Kapal Piyometra Min Maks Kontrol Min Maks p
Albiimin (g/dL) 1 2,97+0,15° 2,5 3,21 2,57+0,09° 2,3 2,8 3,53+0,192 3,02 4,15 0,001
2 2,94+0,11° 2,6 3,21 2,40+0,13¢ 2 2,7 3,51+0,092 3,18 3,74 0,000
AST* (U/L) 1 39,33+5,94 21 52 79,33£15,90 37 124 56,50+23,50 18 166
2 49,00+10,24 20 76 51,33+11,69 20 84 30,67+3,51 21 46
ALT** (U/L) 1 54,00+9,09 32 81 75,33+3,04 66 82 55,33+8,44 27 82
2 67,33+10,02 36 87 69,67+6,64 55 90 79,00+14,75 45 144
KUN*** (mg/dL) 1 15,79+0,34 15 16,81 12,00+0,37 11 13 16,15+1,91 10,74 23
2 13,38+2,16 8 19,72 16,67+1,17 13 19 22,83+5,53 11,5 48,8
Kreatinin (mg/dL) 1 1,0040,043> 0,87 1,1 1,17+0,042 11 13 0,75+0,13° 0,4 1,1 0,009
2 0,76+0,05% 0,65 0,9 1,17+0,022 11 1,2 1,01+0,0972 0,76 1,38 0,001
P 0,000
Total Protein (g/dL) 1 6,79+0,32 5,77 7,3 6,90+0,45 6 8,3 5,97+0,12 5,57 6,34
2 6,60+0,43 5,61 7,9 6,37+0,08 6,1 6,5 5,76+0,10 5,38 5,97

* Aspartat Aminotransferaz, ** Alanin Aminotransferaz, *** Kan Ure nitrojen
Ayni satirda bulunan harfler (a,b,c) arasi fark 6nemlidir

Aynu siitiinda bulunan harfler (x,y,z) arasi fark 6nemlidir
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4. TARTISMA

Kediler sahiplenildikleri insanlar tarafindan arkadas olarak benimsendikleri igin
saglik durumlar1 da 6nemlidir. Bu nedenle kedilerde sekillenen KPK hayvanlarin hayat
konforunu etkileyebilmektedir. Ayrica olugsan genel durum bozukluklar ile birlikte
mortalite riski yiiksek olan klinik bir hastaliktir. Calismada ele alinan agik ve kapali
KPK’l1 hayvanlarda literatiir verilerdekine benzer sekilde bazi hastalik semptomlari
gbzlendi ve anamnez alind1 (Kenney ve ark., 1987; Potter ve ark., 1991; Hollinshead,
2015). Kapali KPK’l1 hayvanlarin sadece bir tanesinde poliiiri ve polidipsi anamnezi
almirken viicut 1silarinda degisiklik tespit edilmedi. A¢ik KPK olan hayvanlarda
poliliri ve polidipsi anamnezi alinmazken, kopeklerde KPK’nin en 6nemli klinik
bulgularindan olan poliiiri ve polidipsinin kedilerde daha az gozlendigini bildiren
literatiir verilerle anamnez bulgularinin benzer oldugu gézlendi (Hollinshead, 2015).
Kistik endometrial hiperplazi-piyometra kompleks bulunan kedilerin beden 1silarini
genellikle normal olarak niteleyen arastirmalara (Alagam, 2008) paralel olarak

hayvanlarin viicut 1silarinda degisiklik belirlenmedi.

Normalde diostriis donemi progesteron etkisiyle endometriyal bezlerde
hiperplazi ile salgi aktivitesinin artmasi, myometriyumun kontraktilitesinin azalmasi,
serviksin kapanmas1 ve immun sistemin zayiflamasi gibi olaylar sonrasinda uterusta
olusan patolojik degisiklikleri kapsamaktadir. Eger progestatif fazda bakteriyel
kontaminasyon varsa bu durum KPK’ya predizpozisyon hazirlar. Kistik endometrial

hiperplazi-piyometra kompleksden etkilenen kedilerin biiyliik ¢ogunlugu son Ostriis
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baslangicindan sonraki dort hafta igerisinde semptomlar1 gosterirler (Hollinshead ve
Krekeler, 2016). Yapilan arastirmada hasta sahiplerinden alinan anamnezlerde
KPK’nin bir Onceki Ostriisden sonra progesteron etkinliginin yiiksek oldugu
progestatif donemde sekillendigi bulgular1 gene literatiir verilerle uyum
gostermektedir (Agudelo, 2005; Hollinshead, 2015; Hollinshead ve Krekeler, 2016).
Bunun yani sira kapali KPK olan hayvanlarin tamaminda ve a¢ik KPK olanlardan
5’inde hastaligin bir onceki Ostriis sonrasinda sekillendigi, acik olanin birinde Ostriis
baskilanmasi i¢in medroksiprogesteron asestat kullanimi sonrasinda sekillendigi
anamnezi alindi. Bu bulgularda progesteron ile Ostriisu baskilanan hayvanlarin
KPK’ya yakalanma riskinin bildirildigi kaynaklarla uyum gostermektedir (Agudelo,

2005; Hollinshead, 2015; Hollinshead ve Krekeler, 2016).

Sunulan arastirmada kapali KPK grup kedilerde yas ortalamasi 23,66+8,50, acik
olanlarda 40+8,63 ve kontrol grubundaki hayvanlarda 20,66+8,94 ay olarak belirlendi.
Acik KPK olan kedilerin yas ortalamas1 diger iki gruba gore gore yiiksek ve istatistiki
olarak farkli bulundu (p<0,003). Kistik endometrial hiperplazi-piyometra kompleks
daha ¢ok dogum yapmamis 3 yas lizeri ve dogum yapmis 5 yas lizeri kedilerde
gbzlense de, hayvanlarin 6striislarini ertelemek i¢in kullanilan progesteron preparatlari
ya da mekanik yollarla ovulasyonun uyarilmasi nedeniyle geng yastaki kedilerde de
olusmaktadir (Hagman ve ark., 2014; Hollinshead, 2015). Baska bir arastirmada
kedilerde KPK’nin ortalama gozlenme yasinin 4 oldugu ve ilerleyen yas gruplarinda
gozlenme riskinin arttig1 aktarilmaktadir (Hagman ve ark., 2014). Kontrol grubunda
olan kedilerle diger gruplara arasinda olan gerek istatistiki fark, gerekse rakamsal fark
hayvan sahiplerinin kedilerini erken yaslarda kisirlastirma isteginden dolay1 bir

orneklik olusturulamamasindan kaynaklandig1 gézlendi.
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Calismada agik ve kontrol grubunda bulunan hayvanlarda akyuvarlar ve
graniilositlerin ortalamasi normal sinirlar igerisinde gozlenirken, kapali KPK olan
hayvanlarda operasyon dncesi bu parametrelerin referans sinirlari astigi gézlendi ve
ortalama akyuvar seviyesi 58,933+7,577 10%L, graniilosit seviyesi 44,133+4,184
10%/L olarak belirlendi. Kapali olan grupta elde edilen degerlerin diger gruplardan
yiiksek ve istatistiki olarak farkli oldugu gozlendi. Buna benzer sekilde kapali KPK
grubunda operasyon oncesi grup igerisinde L/M oraninin da (14,8+4,046 10%L)
yiiksek seyrettigi belirlendi. Bu grupta yapilan operasyon sonrasi grubun kendi i¢inde
akyuvar, graniilosit ve L/M degerlerinin normal sinirlara geriledigi ve bu azalmanin
istatistiki olarak dnemli oldugu tespit edildi (Cizelge 3). Benzer bir¢ok aragtirmada
KPK bulunan hayvanlarda yapilan hematolojik muayenelerde akyuvarlarda artig
gozlendigi, bazen siddetli toksemili hayvanlarda 16kosit sayisi diisebilecegi
aktarilmaktadir (Hagman ve ark., 2006b; Plavec ve ark., 2006; Hagman ve ark., 2009;
Hollinshead, 2015). Bu ¢alismada kapali KPK grubunda akyuvarlarda, dolayisiyla
graniilositlerde ve L/M oranlarinda efeksiyondan dolay:1 fazlaca artis oldugu, ancak
actk KPK olan gruptaki hayvanlarda enfekte igerigin akintiyla birlikte direne
olmasindan dolay1 bu tiir hiicrelerde artis olmadig1 diisiiniilmektedir. Ayn1 zamanda
gene kapali grupta L/M oraninin grup igerisinde yiliksek oldugu operasyon sonrasi
operasyon Oncesine gore bu hiicrelerin normal seviyeye geriledigi (akyuvarlar
8,5+0,749 10%L, graniilositler 5,4+0,925 10%L, L/M 3,1+0,601 10%L) gdzlenmistir
(Cizelge 3). Bu sonuglarin operasyonla birlikte yangili ve enfekte igerigin

uzaklastirilmasiyla iliskili oldugunu gostermektedir.

Calismada alyuvarlar degerlerinin her ii¢ grupta da referans sinirlar1 arasinda

oldugu belirlendi. Kontrol grubunda olan hayvanlarda elde edilen degerlerin
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operasyon Oncesi kapali ve agik gruptakilerden daha yiiksek ve aradaki farkin
istatistiki agidan farkli oldugu gozlendi. Ayn1 zamanda alyuvar degisimine paralel
olarak HKT degerlerinin her ii¢ gruptada referans sinirlar1 arasinda oldugu, kapali ve
kontrol gruplarinda elde edilen degerler arasinda istatistiksel bir fark oldugu, ancak
acik grubundaki degerlerin diger iki gruptaki degerlerden farkli olmadig: tespit edildi.
Operasyonlar sonrast her ii¢ gruptan alinan kanlarda alyuvarlar ve hematokrit
degerlerinin normal sinirlar igerisinde bulundugu ve istatistiki olarak aralarindaki
farkin ortadan kalktig1 belirlendi. Bagka bir parametre olan HGB diizeyinin normal
smirlar igersinde oldugu, ancak kapali ve acik grup degerlerinin kontrole gore
rakamsal olarak diisiik ve istatistiksel olarak 6nemli oldugu belirlenirdi. Ayrica kapali
grupta grup icerisinde operasyon oncesi 9,933+0,402 g/dL iken operasyon sonrasi
12+0,664 g/dL (P<0,021) yiikselerek normal seyrine ulasti. Azalan HGB seviyesi,
KPK’nm toksik etkilerinden dolay1 kemik iligini baskilayarak karacigerde protein
sentezini digiirdiiglini, demir tiiketen bakterilerin liremesine yol agtiini, uterus
liimeninde alyuvarlarin kaybolmasina sebebiyet verdigini agiklamaktadir (Hagman ve
ark., 2009). Piyometra genellikle kronik yangisel bir sekilde seyrettigi ve toksik
etkiden dolay1 kemik iligine baski olustugu i¢in hayvanlarda anemi sekillenmektedir
(Feldman ve Nelson, 2004; Agudelo, 2005). Kedilerde anemileri siiflandirmada
OAHK sonuglar1 degerli bilgiler vermektedir. Ortalama Alyuvar Hemoglobin
Konsantrasyonu >34 g/dL iken hiperkromik, 31-34 g/dL arasindaysa normokromik,
31 g/dL diistik ise hipokromik anemi olarak adlandirilir. Sunulan ¢alismada OAHK
tiim gruplarda ve grup i¢lerinde 31-34 g/dL arasinda izlenmistir. Dolayisiyla agik ve
kapali KPK’nin anormal bir sekilde anemiye yol agmadigi goriilmiistiir (Furman ve

ark., 2014).
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Aragtirmalarda albumin seviyelerinin enfeksiyonun siddetine bagli olarak diisiik
seyrettigi aktarilmaktadir (Hagman ve ark., 2006a; Alacam, 2008; Hagman ve ark.,
2009). Kopek piyometralarinda bu bulgunun 6nemli oldugu belirtilmektedir (Hagman
ve ark., 2006a; Alacam, 2008). Albumin negatif bir akut faz proteinidir. Albumin
yang1 durumlarinda artan akut faz reaksiyonlarindan ve immunoglobulin {iretiminden
dolay1 diistiktiir (Borresen ve Skrede, 1980). KPK’l1 kdpeklerde yapilan ¢alismalarda
albumin seviyelerinin endotoksin konsantrasyonlariyla korelasyon gosterdigi, sepsis
bulunan kedilerde de diisiik albumin seviyelerinin goézlendigi aktarilmaktadir (Brady
ve ark., 2000). Hipoalbuminemi ayni zamanda zayifliktan, karaciger bozukluklarinda
ve bobrek hastaliklarinda da gézlenmektedir (Hagman ve ark., 2009). Her ti¢ grupta
da bulunan hayvanlarda albumin degerlerinin referans sinirlar1 arasinda oldugu
belirlenirken, agik ve kapali olan hayvanlarda elde edilen degerlerin operasyon oncesi
kontrol grubundakilerden daha diisiik ve aradaki farkin istatistiki agidan farkli oldugu
gozlendi. Operasyon sonrasi analizlerde ise her li¢ grupta elde edilen degerlerin
istatistiki agidan farkli oldugu belirlendi (Cizelge 4). Arastirmada elde edilen verilerin

literatiirlerde bahsedilen nedenlerle ortiistiigii ve uyum sagladigi belirlenmistir.

Yapilan aragtirmalarda dehidre hayvanlarda septisemi, hepatoselliiler hipoksi ve
karaciger hasariyla birlikte ALP, AST ve ALT enzim seviyelerinde hafif bir artis
olabilecegi aktarilmaktadir (Feldman ve Nelson, 2004). Sunulan arastirmada AST
bakiminda ii¢ grup arasinda ve gruplarin kendi igerisinde istatistiki fark belirlenmedi
(Cizelge 4). Acik KPK grubunda AST degerlerinin operasyon dncesi ve sonrasi normal
sinirlar igerisinde oldugu tespit edildi. Operasyon oncesi kapali KPK grubunda sayisal
yiikselik gozlendi. Bu grupta operasyon sonrasi degerlerin normal sinirlara yakin

ancak gene yiliksek seyir gosterdigi izlendi. Bunun sebebinin kapali olan KPK
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durumlarinda direne olamayan icerikten kaynaklandigi, operasyon sonrasi ise
kullanilan antibiyotigin de yiiksek kalmasinda etkili oldugu disiiniilmektedir. Kontrol
grubunda operasyon oncesi iki hayvandan kaynaklanan yiiksek seyirden dolay1 AST
ortalamasinin yiiksek oldugu, operasyon sonrast AST degerlerinin referans degerler
arasina diistiigii belirlendi. Bu kedilere daha dnceden ila¢ uygulamasi yapilmis veya
AST degerlerini  yiikseltecek baska bir enfeksiyon gecirmis olabilecegi
diistiniilmektedir. Bunun yan1 sira ALT degerlerinin biitiin gruplarda normal sinirlar
icinde oldugu tespit edildi (Cizelge 4). Elde edilen bu sonuglardan gerek agik gerekse

kapali KPK’nin kedilerde fazla karaciger hasar1 olusturmadig: anlasilabilir.

Bobrek hasarlarinin KPK’li kedilerde kopeklerde gozlendigi kadar yiiksek
seyirli olmadig1 aktarilmaktadir (Verstegen ve Onclin, 2006). Bu nedenle sunulan
arastirmada KUN seviyelerin normal simirlar igerisinde oldugu, gruplar arasinda
istatistiksel fark olmadig1 gozlenmistir (Cizelge 4). Arastirmada agik ve kapali KPK
gruplarinda gelisen enfeksiyonlarin bobreklere hasar vermedigi diisiiniilmektedir.
Ayrica sunulan arastirmada her {i¢ grupta operasyon Oncesi ve sonrast elde edilen
kreatinin degerlerinin normal referanslar igerisinde oldugu belirlendi. Boyle olmasina
ragmen kreatinin agik ve kapali KPK gruplarinda, operasyon dncesi donemde kontrol
grubuna gore yiiksek bulunurken, aradaki farkin istatistiksel olarak 6nemli oldugu
tespit edildi. Ayrica agik KPK grubunda grup igerisinde operasyon dncesi ve sonrasi
arasindaki fark istatistiksel olarak onemli bulunurken, acik grubunda operasyon
sonrasi elde edilen verilerin diger iki gruptan diisiik ve istatistiki olarak farkli oldugu
belirlendi (Cizelge 4). Bu durumun bazi aragtirmalarda normal bobrek fonksiyonlar
yant sira kedilerin dehidrasyon probleminden dolayr kaynaklanabilecegi

aktarilmaktadir (Hagman ve ark, 2009). Elde edilen degerlerin operasyon éncesi KPK
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doneminde yiiksek olmasina ragmen referans degerleri geg¢medigi, KPK’li

hayvanlarda bobrek fonksiyonlarinin bozulmadigini destekler yondedir.

KPK olan kopeklerde dehidrasyon ve immun sistemin kronik antijenik uyarimi
sonucu gegici hiperproteinemi ve hiperglobulinemi sekillendigi aktarilmaktadir
(Dabrowski ve ark., 2009; Hollinshead, 2015). Ancak kedilerde yapilan bu arastirmada
total protein degerlerinin operasyon dncesi ve sonrasi her ii¢ gruptada gruplar arasi ve
gruplar i¢i degisim gostermeyerek referans sinirlar igerisinde belirlendi. Arastirmada
total protein seviyelerinde fark gozlenmemesinin nedeninin hayvanlarin bireysel
farkliligindan kaynaklanabilecegi gibi, KPK’nin kedilerde daha hafif seyirli

etkilerinden dolay1 sekillenebilecegi diigiiniilmektedir.
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5. SONUC

Kedilerde sekillenen KPK hayvanlarin hayat konforunu etkileyebilmekte ve geri
doniisii olmayan sonuglar dogurabilmektedir. Sunulan aragtirmada kedilerde hastaligin
onemli semptomlarindan olan poliiiri ve polidipsi bir hayvan disinda gdzlenmedi.
Kistik endometrial hiperplazi-piyometra kompleksin ostriis sonrast progestatif
donemde sekillendigi, bir hayvanda Ostriis baskilanmasi i¢in medroksiprogesteron
asestat kullanimi1 sonrasinda olustugu belirlendi. A¢ik KPK ve kontrol grubunda
savunma hiicreleri normal simirlar igerisinde gozlenirken, kapali KPK’da
enfeksiyondan dolay: fazlaca artis oldugu belirlendi. Calismada alyuvarlar, HKT ve
hemoglobiilin degerlerinin operasyon oncesi kapali ve agik gruplarda disiik
izlenirken, operasyonlar sonrasi normal sinirlar igerisine geriledigi belirlendi. Kistik
endometrial hiperplazi-piyometra kompleks grubunda sepsis bulunan kedilerde
albumin seviyeleri diisiikken, AST, ALT ve KUN degerlerinde ii¢ grup arasinda ve
gruplarin  kendi igerisinde fark belirlenmedi. Kreatinin acik ve kapali KPK
gruplarinda, operasyon oncesi donemde kontrol grubuna gore yiiksek bulundu. Elde
edilen degerler dogrultusunda KPK’da operasyon oOncesi karaciger ve bobrek
fonksiyonlarmin  bozulmadigi  tespit edildi. Tedavi amaciyla yapilan
ovariyohisterektominin kan biyokimya ve hematolojik degerlerin normale donmesinde
etkili oldugu ve bu sonuglarin oprasyonla birlikte yangili ve enfekte igerigin

uzaklastirilmasiyla iligkili oldugunu gostermektedir.

27



OZET

Piyometra kedilerde daha az siklikta gozlenir ve hastaligin sekillenmesinde
hormonal veya bakteriyel faktdrler rol oynarlar. Olusan enfeksiyon potansiyel olarak
endotoksemi, sepsis ve septik sok meydana getirerek hayvanin hayatini tehlikeye
sokar. Sunulan bu ¢alismada kapali ve agik kistik endometriyal hiperplazi-piyometra
kompleks (KPK) bulunan ve saglikli kedilerde ovariyohisterektomi (OH) oncesi ve
sonrast alinan kan orneklerinde (1) hematolojik olarak alyuvarlar, lenfosit/monosit
(L/M), graniilosit, alyuvar, hemoglobin (HGB), hematokrit (HKT), ortalama alyuvar
hemoglobin konsantrasyonu (OAHK) ve trombosit degerlerinin, (2) biyokimyasal
olarak albumin, aspartat aminotransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT), kan
iire nitrojen (KUN), kreatinin ve total protein parametrelerinin incelenmesi

amagclanmustir.

Sikayet ile gelen hasta sahiplerinden anamnez alindi. Kedilerde klinik muayene,
ultrasonografi ve/veya radyografi gerceklestirildi. Toplam olarak 18 disi kedi kapali
KPK (n:6), acik KPK (n:6) ve saglikli olmak {izere (n:6, kontrol) 3 gruba ayrildi. Kan
ornekleri OH oncesi (0.giin) ve OH sonras1 7.gilin) alinarak analizler gergeklestirildi.

[statistiksel analizler yapild.

Hasta hayvanlarda abdominal genisleme, istah azalmasi ve ilgisizlik
bulunuyordu. Ultrasonografide uterusta hipoekojenik alanlar tespit edildi.
Hayvanlarda biri hari¢ poliiiri ve polidipsi gozlenmedi. A¢ik KPK olan hayvanlarda

vajinal akint1 belirlendi. Viicut 1silarinda bir degisiklik tespit edilmedi.
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Kapali KPK grubunda operasyon Oncesi akyuvar ve graniilosit degerlerinin
yiiksek ve istatistik olarak diger gruplardan farkli oldugu gozlendi. Kapali ve acik
KPK’l1 gruplarda L/M oraninin operasyon dncesi donemde normal seviyeleri astigi
tespit edilirken, akyuvar, graniilosit ve L/M degerlerinin kapali KPK’da normal
siirlar igerisine geriledigi belirlendi. Kapali ve acik KPK gruplarinda alyuvarlar,
HKT ve HBG degerleri normal sinirlar igerisindeyken, saglikli hayvanlardan bir
miktar diisiik degerlerde tespit edildiler. Operasyon sonrasinda tiim degerlerin normal
hale dondiikleri belirlendi. Trombosit ve OAHK degerlerinde gruplar arasinda ve

gruplarin kendi iclerinde fark gézlenmedi.

Kan biyokimyasal analizlerinde albumin seviyeleri her {i¢ grupta referans
sinirlar igerisinde bulunsa da, kapali ve agik KPK gruplarindaki degerlerin kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak farkli oldugu belirlendi. Ancak postoperatif
analizlerde albumin degerlerinin her ii¢ grupta birbirinden istatistiki olarak farkli

olduklar1 gozlendi.

Sunulan arastirmada AST ve ALT degerleri tiim gruplarda OH 6ncesi ve sonrasi
normal degerler arasinda belirlendi. Kan iire nitrojen ve total protein degerleri gruplar
arasinda ve igerisinde degismezken, kreatinin kapali ve a¢ik KPK’larda OH 6ncesi

kontrole gore yiiksek ve istatistiki anlamda farkl: tespit edildi.

Sonug olarak akyuvar, graniilosit ve L/M degerlerinin agik KPK’l1, saglikli ve
OH sonras1 hayvanlarda normal seyirlerde olmasinin yani sira kapali KPK’11 kedilerde
irinli icerigin uterusdan direne olamamasindan dolayr yiiksek degerlerde seyir
gostermesinin 1yi bir enfeksiyon gostergesi oldugu gozlendi. Ayn1 zamanda OH’nin
acik ve kapali KPK’l1 hayvanlarin gerek sagliginin geri kazanilmasinda, gerekse kan

degerlerinin normallesmesinde en etkili tedavi secenegi oldugu birkez daha belirlendi.
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SUMMARY

Evaluation of Some Haematological and Biochemical Parameters During
and After Ovariohysterectomy in Queens Suffered From Cystic Endometrial

Hyperplasia-Pyometra Complex

Pyometra is diagnosed less frequently in cats and the disease is believed to be
initiated by the combination of hormonal or bacterial factors. The disease is a
potentially life threatening uterine inflammation that can induce endotoxemia, sepsis,
and septic shock. The objectives of this study were to investigate (1) haematological
parameters (white blood cells (WBC), lymphocytes/monocytes (L/M), granulocytes,
red blood cells (RBC), haemoglobin (HGB), haematocrit (HCT), mean corpuscular
hemoglobin concentration (MCHC), platelets and (2) biochemical parameters
(albumin, aspartate aminotransferase (AST), alanine aminotransferase (ALT), blood
urea nitrogen (BUN), creatinine and total protein parameters obtained before and after
ovariohysterectomy (OH) in closed cystic endometrial hyperplasia pyometra complex

(CPC), open CPC and healthy control cats.

The anamnesis of CPC cats was based on the complaints of the animals’ owner.
Clinical examination, ultrasonography and/or radiography were performed. A total of
18 queens was divided into 3 groups as closed CPC (n:6), open CPC (n:6) and healthy
cats (n:6, control). Blood samples were collected on day 0 (pre OH) and day 7 (post

OH) and analysed for the related parameters. Statistical analyse was performed.
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It was determined that the abdominal region was dilated, to the loss of appetite
was evident, reluctance and the ultrasonography revealed that the uterus showed
hypoechogenic fluid filled structure. No history of polyuria and polydipsia was
obtained except in one cat. The vaginal discharge of animals with open CPC was

detected. No change in body temperature was evident in all groups.

In preoperation period, WBC and granulocytes were observed to be higher and
statistically different in closed CPC group than those detected in open CPC and control
groups. L/M values were found to exceed normal limits in preoperative blood analysis
in closed and open CPC cats, whereas WBC, granulocyte, and L/M values decreased
to normal limits in closed CPC after OH. In closed and open CPC groups, RBC, HCT
and HBG values were found to be in normal ranges but those were slightly lower than
healthy cats. After operation, they were observed to be in normal levels. No differences

were found in MCHC and platelets levels between and within groups.

In the biochemical analyses, albumin values were found to be within the
reference limits in all three groups, while the values obtained in the open and closed
CPC groups were significantly lower than those detected in the control group. In the
postoperative analysis, it was determined that the values obtained in all three groups
were statistically different. AST and ALT values were found to be within normal limits
pre and post OH in all groups. However, there were no differences in BUN and total
protein values between and within groups, creatinine was found to be higher in the
preoperative period in the open and closed groups compared to the control group, the

difference was found to be statistically significant.

In conclusion, WBC, L/M and granulocyte are good indicators because of

retained purulent content in uterus in closed CPC cats, since those parameters have

32



been monitored normal either in open CPC and control cats orin all animals after
ovariohysterectomy. It seems that ovariohysterectomy is the best option for the

recovery of the health of the animals and normalization of blood values.

Key Words: cat, pyometra, cystic endometrial hiperplasi, haematological and

biochemical parameters
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BILIMSEL ETIK BILDIRIMI
Afyon Kocatepe Universitesi
Saghk BilimJeri Enstitiisii

Saghk Bilimleri Enstitiisii, Bilimsel Yayin Etigi llkeleri ve Tez Yazam Kurallarina
uygun olarak hazirladigim bu tez galiygmasinda;
- Tez igindeki biitiin bilgi ve belgeleri akademik kurallar gergevesinde elde ettigimi,

- Gorsel, isitsel ve yazihi tiim bilgi ve sonuglari bilimsel ahlak kurallarina uygun olarak
sundugumu,

- Bagkalarinin eserlerinden yararlanilmas: durumunda ilgili eserlere bilimsel normlara
uygun olarak atifta bulundugumu,

- Atifta bulundufum eserlerin tiimiini kaynak olarak gosterdigimi,
- Kullanilan verilerde herhangi bir tahrifat yapmadigimu,

- Bu tezin herhangi bir b6liimiinii Afyon Kocatepe Universitesi veya basgka bir
universitede bagka bir tez ¢aligmasi olarak sunmadigimi1

beyan ederim.
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