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ONSOZz

Kopeklerde piyometra, Veteriner Hekimligi pratiginde siklikla karsilagilan oliimle
sonuglanabilen bir hastaliktir. Klinik bulgulara ilave olarak biyokimyasal ve
hematolojik parametrelerin degerlendirilmesi hastaligin prognozu ve tedavi
seceneklerinin belirlenmesinde Onem arz etmektedir. Piyometranin laboratuvar
bulgular1 konusunda fazla sayida c¢alisma bulunmasina ragmen, bu bulgular
hastaligin teshis edildigi donem, hastanin genel durumu gibi bir¢ok faktérden
etkilenmektedir. Sunulan tezde kopeklerde piyometra olgularinda uterus igeriginin
Adenozin Deaminaz Aktivitesinin degerlendirilmesi, ilerde bu alanda yapilacak olan

calismalara katki saglayacaktir.

Bu c¢alisma siiresince yol gosteren danigman hocam Prof. Dr. Hasan Ceyhun
MACUN’a, Kirikkale Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dogum ve Jinekoloji
Anabilim Dali 6gretim {iiyesi ve elemanlarina, istatistie yardimci olan Prof. Dr.
Serkan ERAT’a siikranlarimi sunarim. Ayrica her tiirlii destegini esirgemeyen aileme

ve diinya glizeli esime ¢ok tesekkiir ederim.
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HGB: Hemoglobin
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RBC: Eritrosit sayisi
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OZET

Piyometralh Kopeklerin Adenozin Deaminaz Aktivitesi ve Bazi1 Biyokimyasal

Parametrelerle Karsilastirilmasi

Sunulan c¢alismanin amaci; piyometrali kopeklerin uterus igeriginin Adenozin
Deaminaz Aktivitesi’ni (ADA) belirlemek ve bazi biyokimyasal parametrelerle
(albumin, alanin aminotransferaz (ALT), alkalen fosfataz (ALP), aspartat
aminotransferaz (AST), glukoz, kreatinin, total bilirubin, total protein, (Ure)
karsilastirmaktir. Calismanin materyalini, klinik ve ultrasonografik muayene ile
piyometra tanist konulan degisik yas ve irklardaki 7 kdpek olusturdu. Anamnez ve
muayene bilgileri kayit altina alindiktan sonra operasyon oncesi anilan biyokimyasal
parametreleri ve tam kan bulgularin1 saptamak amaciyla antikoagulanli ve
antikoagulansiz tiiplere kan alindi. Antikoagulanl tiipe alinan kandan hemogram
cihaziyla tam kan bulgular1 belirlenirken, diger tiipteki kandan serum c¢ikarilarak
biyokimyasal analizler yapildi. Uterus igerigindeki ADA fotometrik ydntemle
saptandi. Ovariohisterektomi operasyonundan 7 giin sonra tekrar kan alinarak ayni
serum biyokimya ve kan parametreleri degerlendirildi. Operasyon Oncesi serum
albumin, ALT, ALP, AST, glukoz, kreatinin, total bilirubin, total protein, dre
seviyeleri sirasiyla ortalama 3.4 g/dl, 67.1 U/I, 48.9 U/I, 51.9 U/I, 98.4 mg/dl, 0.9
mg/dl, 0.2 mg/dl, 6.4 g/dl, 29.66 mg/dl olarak belirlendi. Bu degerler operasyon
sonrasi sirastyla ortalama 3.33 g/dl, 67.14 U/I, 51.14 U/I, 48.86 U/I, 98.86 mg/dl,
0.79 mg/dl, 0.29 mg/dl, 6.47 g/dl, 23.67 mg/dl olarak saptandi. Operasyon Oncesi ve
sonrasi elde edilen bulgularin istatistiksel karsilastirilmasinda I6kosit, nétrofil,
monosit, % notrofil, % lenfosit, % eozinofil, % bazofil, hemoglobin, hematokrit,
trombosit ve kirmizi hiicre dagilim genisligi degerlerindeki degisim istatistiksel
olarak anlamli bulunurken (p<0.05), diger parametrelerde istatistiksel olarak anlamli
bir farka rastlanmamistir (p>0.05). Uterus igeriginde ortalama ADA 27.16 U/| olarak
belirlendi. ADA ile ALP (r:0.815, p:0.026), % bazofil (r:0.777, p:0.040) ve trombosit

(r:0.853, p:0.015) arasinda pozitif yonlii korelasyon saptanmistir. Caligmanin



bulgulariyla piyometrali kopeklerin uterus akintilarindaki ADA ilk kez belirlenmis
ve bazi parametrelerle iliskisi ortaya konulmustur. Piyometrali kopeklerin uterus
iceriginin ADA seviyesine bakilarak genel saglik durumu hakkinda bilgi sahibi
olunamayacag1 sonucuna varilmistir. Ayrica piyometrali kopeklerin bazi serum

biyokimya ve kan parametre verilerine katkida bulunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Adenozin Deaminaz Aktivitesi, kOpek, piyometra, serum

biyokimya, tam kan bulgulari.



SUMMARY

Comparison of Adenosine Deaminase Activity and Some Biochemical

Parameters of Bitches with Pyometra

The aim of the study was to determine Adenosine Deaminase Activity (ADA) of the
uterine discharge of bitches with pyometra and compare with some biochemical
parameters (albumin, alanine aminotransferase (ALT), alkaline phosphatase (ALP),
aspartate aminotransferase (AST), glucose, creatinine, total bilirubin, total protein).
The material of the study consisted of 7 dogs of different ages and breeds diagnosed
with pyometra by clinical and ultrasonographic examinations. After anamnesis and
examination information were recorded, blood samples were collected into tubes
with and without anticoagulation in order to determine the biochemical parameters
and whole blood findings mentioned before the operation. While the whole blood
findings were determined from the blood sample taken from the anticoagulated tube
by hemogram device, biochemical analyses were performed by collected serum from
the blood in the other tube. ADA in the uterus discharge. Content was determined by
photometric method. Seven days after the ovariohysterectomy operation, blood
samples were collected again, and the same serum biochemistry and blood
parameters were evaluated. Before the operation, average serum albumin, ALT,
ALP, AST, glucose, creatinine, total bilirubin, total protein, urea levels were
determined as 3.4 g/dl, 67.1 U/I, 48.9 U/, 51.9 U/I, 98.4 mg/dl, 0.9 mg/dl, 0.2 mg/dl,
6.4 g/dl, 29.66 mg/dl respectively. Post of average levels of these paremeters were
determined as 3.33 g/dl, 67.14 U/I, 51.14 U/I, 48.86 U/I, 98.86 mg/dl, 0.79 mg/dlI,
0.29 mg/dl, 6.47 g/dl, 23.67 mg/dl, respectively. Difference between pre-operative
and post-operative levels of leukocyte, neutrophil, monocyte, neutrophil, %
lymphocyte, % eosinophil, % basophil, haemoglobin, haematocrit, platelet and red
cell distribution determined statistically significant (p<0.05), but in other parameters
there is no any statistically significant differences (p>0.05). The average ADA in the
uterus discharge was determined as 27.16 U/l. Positive correlation was found
between ADA and ALP (r:0.815, p:0.026), % basophil (r:0.777, p:0.040) and PLT



(r:0.853, p:0.015). With the findings of the study, ADA in uterine discharge of dogs
with pyometra was determined for the first time and its relationship with some
parameters was revealed. It was concluded that it cannot be known about their
general health status by looking at the ADA level of the uterine discharge of dogs
with pyometra. In addition, some serum biochemistry and blood parameters of dogs
with pyometra have been contributed.

Keywords: Adenosine Deaminase Activity, dog, pyometra, serum biochemistry,
whole blood findings.



1. GIRIS

Kistik endometrial hiperplazi (KEH)-piyometra kompleksi, ilk defa 1957 yilinda
tanimlanmistir. Hormonal degisikliklerin ve bu degisiklikler sonucu uterusun
sekonder enfeksiyonlara karsi hassas olmasi, piyometra olusumunu tetikledigi
seklinde agiklanmistir. Piyometranin uterustaki bir seri degisikliklerin sonucu olarak
sekillendigi ortaya konulmustur. Endometriumdaki yangisal olusumlarin KEH ile
kombinasyonu sonucu uterusta irin biriken kronik purulent endometritis

olugsmaktadir (Fransson ve Ragle 2003).

Kopeklerde seksiel siklusun 4 evresi bulunmaktadir. Prodstriis seksuel
siklusun baslangi¢1 olarak kabul edilmektedir. Kdpeklerde prodstriis suresi ortalama
9 giin (2-27 giin) olarak bildirilmistir. Ostrils (4-12 giin), nispeten uzun bir didstris
(60-90 gun) ve andstrus (80-240 giin) dénemlerini icermektedir (Johnston ve ark.
2001, Kempisty ve ark. 2013). Piyometra, polisistemik karakterdedir (Ozyurtlu 2012)
ve diostriis doneminde (6stristan 5-80 giin sonra) gozlenmektedir (Bastan ve ark.
2003). Hastalikta, 6lime neden olabilecek kadar ortaya ¢ikan ciddi sorunlar
uterustaki bakteri ve toksinlerinin kan dolasimina gegmesi sonucu sekillenmektedir
(Kirsan 2004).

Piyometra; anamnezle birlikte ultrasonografi, radyografi, kan biyokimyasi,
tam kan bulgulari, vajinoskopi, vajinal sitoloji gibi muayene ve degerlendirmelerle
teshis edilebilse de hastaligin ilk donemlerinde klinik bulgular siddetli olmadig: i¢in
teshiste gec kalinabilmektedir (Demirel ve Kupliliu 2010).



2. KOPEKLERDE KEH-PIYOMETRA

Piyometra kompleks; kisirlagtirllmamis yetiskin kopeklerin uterusunda enfeksiyoz
eksudat birikiminin oldugu, c¢esitli klinik ve patolojik bulgularla seyrederen
postostral bir hastaliktir. Hastalik ayn1 zamanda piyometritis, kataral endometritis,
purulent endometritis, kronik Kistik endometritis ve kronik purulent endometritis
isimleriyle de anilmaktadir (Johnston ve ark. 2001, Yoon ve ark. 2017). Hastaliga 6
yas ve lizeri kopeklerde daha ¢ok rastlanmaktadir (Bastan ve ark. 2003). On yasindan
kiguk kopeklerde %19 oraninda goriildiigii bildirilmistir (Hagman 2016).

Yapilan caligmalarda bu hastaliklarin  klinik bulgulart ve morfolojik
degisiklikleri incelenmis, KEH ve piyometranin birbirinden bagimsiz olarak
olusabildigi ve birbirlerine doniiserek kompleks bir hastalik sekillendirebilecegi
bildirilmistir (Kempisty ve ark. 2013).

2.1. Etiyoloji

2.1.1. Bakteriyel Etkenler

E. coli, Beta hemolitik streptokoklar, Pasteurella multocida, Koagulaz-pozitif
stafilokoklar, Klebsiella spp. piyometra vakalarinda siklikla izole edilen
mikroorganizmalardir (De Cramer 2010). Bu mikroorganizmalarin ¢ogu normal
uterus florasinda (E. coli %35, Streptococcus spp. %26.3, Staphylococcus
epidermidis %21) izole edilmekte ve gesitli nedenlere bagli olarak lokal yangisal
reaksiyonlar gelismektedir (Cift¢i ve ark. 2003). Yapilan bir calismada 30 piyometra
vakasinin 15’inde E. coli izole edilmistir (Babacan ve ark. 2011). E. coli’nin
serotipleri olan 02, 04, 06, 075 ve 032 daha yaygin olarak belirlenmistir (Fransson ve
Ragle 2003).

Kopeklerde piyometrada en ¢ok izole edilen bakteri E. coli’dir. E. coli

suslarmin ¢ogu idrar yollar1 patojenleridir ve idrar yollart epiteline yapismalarin



kolaylastiran adezinlere sahiptirler. Bu adezinler progesteronun etkisi altindaki
endometriumda bakterilerin yerlesmesini de kolaylastirirlar. Piyometrali kopeklerde,
idrar yollar1 enfeksiyonuna siklikla rastlanmakta ve iki sistemi enfekte eden bakteri
suslarinin ayni1 oldugu belirlenmistir (Hagman 2018). Sistitis olgularinin piyometra
ile iliskisi oldugu, idrar kesesinde izole edilen E. coli serotipleriyle vajinadakilerin
ayni oldugu belirlenmistir (Fransson 2003). Uterusta hormonal doneme yanit olarak
endometriumda sekillenen uygun reseptorlerin bulundugu evrede, Uriner sistem
enfeksiyonlarinin  piyometraya kaynak olusturmasit olasidir. Diger taraftan
piyometrali tiim kopeklerde idrar yollar1 enfeksiyonu olmadigi gibi biitiin
mikroorganizmalar da iriner kokenli degildir. Bazi piyometra olgularinda bakteri

izolasyonu yapilamamistir (Hagman 2018).

2.1.2. Hormonal Etki

Piyometranin  nedeni, hormonal dengesizlik sonucu uterusun savunma

mekanizmasinin bozulmasi ve bakterilerin enfeksiyon olusturmasidir (Kirsan 2004).

Diostriis  doneminde yikselen progesteron, uterustaki reseptorlerine
baglanarak endometrial bezlerin asir1 gelismesine ve sekresyon yapmasina neden
olmaktadir (Kempisty ve ark. 2013). Progesteronun etkisi ile ayni zamanda uterus
kaslarinin kontraksiyonlar1 durmakta ve serviks kapanmaktadir. Bu nedenle olusan
salg1 uterus liimeninde toplanmakta ve hidrometra ya da mukometra gelismektedir.
Eger bu ortam steril kalirsa (oldukg¢a ender), zamanla rezorbe olmakta ve herhangi
bir patoloji olusmamaktadir. Ancak biriken akint1 bakterilerin ¢ogalmasi ve gelismesi
icin uygun bir besi yeridir (Chen ve ark. 2001). Bu besi yerinde tireyen bakteriler ve
uterusa gegen nétrofiller endometriumda irritasyon olusturmaktadur. Irritasyona bagl
olarak eksudasyon artmakta ve endometrial bezler genisleyerek uterus limenine fazla
miktarda irin akis1 saglamaktadir. Irin birikiminden sonra bakteriyel toksinler

dolagima katilmakta ve toksemi tablosu olusturmaktadir (Kirsan 2004).



Onceleri, yalanc1 gebelik ve anormal 6striis sikluslarinin piyometra riskini
arttirdig1 kabul goren goriisken, son donemde yapilan ¢aligmalarda birbirleri arasinda

iliskiye rastlanmamistir (Baithalu ve ark. 2010).

2.1.3. Yas

Piyometra, her yastaki kopekte goriilmesine ragmen, siklikla hi¢ dogum yapmamis
yash kopeklerde rastlanmaktadir. Hormonal nedenlerden dolay1 hastaligin insidensi
yasla birlikte artmaktadir (Hagman 2018). Genellikle 6 yas ve lizerinde goriilen bu
hastalik nadiren 1., 2. veya 3. sikluslarin1 gosteren kopeklerde de gézlenebilir. Bunun
nedeninin 6stris baskilamak veya gebeligi sonlandirmak i¢in uygulanan progesteron
ve Ostrojen uygulamalar1 oldugu bildirilmistir. Yapilan bir calismada kizginlhig
baskilamak i¢in kullanilan 6strojenin 1-3 yaslh kdpeklerde piyometraya neden oldugu

saptanmistir (England ve Lofstedt, 2000).

2.1.4. Irk

Rottweiler, Saint Bernard, Chow Chow, Golden Retriever, Irlanda Terrieri
piyometraya predispoze irklar olarak siralanmakta iken (Baithalu ve ark. 2010),
Drevers, Alman Coban, Isve¢ av kopeklerinde 1rk predispozisyonu daha diisiik

bulunmustur (Egenvall ve ark. 2001).

Kontraseptif kullanimmin hastaligi indiikleyici etkisi bulunmakla birlikte,
bazi olgularda hi¢bir hormon etkisi olmadan da sekillenebilir. Irk predispozisyonu ile
ilgili olarak, biiyiik irk kdpeklerde (Alman Shepherd, Golden Retriever, Bouvier des
Flandres ve Labrador Retriever) hastalik riskinin fazla oldugu bildirilmistir (Serin ve
Ulutas 2007).



2.2. Patogenez

Hastaligin patogenezi simdiye kadar tam agiklanamamistir. Ancak hormonal
bozukluklarin ve bakteriyel etkenlerin hastaliga neden oldugu ve patolojik stirecin

uterusta meydana geldigi bilinmektedir (Sekil 2.1) (Kempisty ve ark. 2013).

Endometrial Glanduler Kistik

Hiperplazi

Uzayan Kronik Hiperplazik

Prodstris/Ostris Endometritis

v

PIYOMETRA

Sekil 2.1 Piyometranin patogenezi (Kirsan 2004).

Yukarida bahsedildigi gibi bircok piyometra olgusunda baskin olarak izole
edilen bakteri E. coli’dir (%62-90). Bunun nedeni E. coli’nin vajinal florada
bulunmasi, prodstriis ve Ostriis esnasinda uterusa kolaylikla girebilmesi olarak
diistinulmektedir. Progesteronun stimiile ettigi endometriumda, E. coli’ye ait spesifik
reseptorlerin varligi enfeksiyonun olusmasinda 6nemli rol oynamaktadir. Kopeklerde
piyometra olgularinda siklikla E. coli izole edilmesine ragmen Stafilokok, Streptokok,
Pseudomonas, Proteus ve diger bircok bakteri tiirine de rastlamak mumkundir
(Hagman 2016). Siklusun diostriis evresinde uterusta endometrial bezlerde sivi
birikmekte ve sonrasinda uterusu 0.3-2.0 cm capa kadar genisletmektedir. Biriken

s1v1 bakteri tiremesi i¢in uygun bir ortam olusturmaktadir (Romagnoli 2002).



2.2.1. Piyometra Olgularinda Uterusun Makraskobik Bulgular

Kornu uterilerde simetrik veya asimetrik dilatasyon olugmakta ve buna bagli olarak
kornular bogumlu bir hal almaktadir (Sekil 2.2). Uterus acildiginda igerisinde
kirmizi-pempe renkte, ser6z karakterde ve kokusuz eksudat gorulebilir. Uterus
mukozasi yer yer kalinlasmaktadir. Endometrial mukoza iizerinde kistik olusumlar
goriilebilirken bazi noktalarda nekrotik yapida, orta sert kivamli kitle tespit
edilebilmektedir (Hagman 2016). Cogu olguda, mukoza koyu renkli gozlenmektedir
(hiperemi ve kanama). Mukozanin iizeri, miktar1 olgulara gore degisen ve rengi
genellikle agik kirmizi-kahverengi arasinda olan sulu veya peltemsi kivamda bir

eksudatla kaplanmaktadir (Nak ve ark. 2001).

Sekil 2.2 Piyometrada makroskobik bulgular (Fransson ve Ragle 2003).

2.2.2. Piyometra Olgularinda Uterusun Mikroskobik Bulgular:

Uterus bez epitellerinde hiperplazi sekillenmektedir. Bu epitellerin bir kisminin
sitoplazmalar1 agik renkli ve vakuollii gérinimdedir (Nak ve ark. 2001). Uterus
dokusunda mononiikleer hiicre infiltrasyonu, fibrozis ve kanama goriilebilir. Ayrica
endometrial bezlerde sayica azalmaya rastlanmaktadir (Gultiken ve ark. 2013).

Uterus lumeninde igerisinde yogun bigimde nétrofil l6kosit ve dejenere epitel

10



bulunan irin, tespit edilmektedir. Bazi bezlerin liimeninde yogun bakteri varligi
izlenmekte ve uterus bezlerinde dejeneratif, nekrotik ve kistik degisimler
saptanmaktadir (Hagman 2016). Propria, mukoza, submukoza, bazen kas tabakas1 ve
serozaya kadar yayilabilen, olgunun siddetine gore farkli derecelerde yangisal hiicre
infiltrasyonlarna rastlanmakta (Nak ve ark. 2001) ve yer yer nekrotik odaklar
bulunmaktadir (Hagman 2016). Bu bulgulara ek olarak, uterusun biitiin katlarindaki
damarlarda degisen derecelerde hiperemiye, intersiyel dokuda 6deme ve perivaskuler
kanamalara siklikla rastlanmaktadir. Lamina epitelyaliste bolgesel dokilmeler
gozlenirken, olgularin siddetine gore az ya da ¢ok miktarda yangisal eksudat uterus
lumeninde belirlenmektedir. Eksudat igeriginde, genellikle dejenere olmus
notrofillerin, epitel dokintilerinin, mononikleer hicrelerin ve eritrositlerin
bulundugu saptanmistir (Sekil 2.3) (Sekil 2.4) (Nak ve ark 2001).

Sekil 2.3 Uterus hiperplazisi (Nak ve ark. 2001).
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Sekil 2.4 Epitel hiicrelerinde gozlenen yangi (Bigliardi ve ark. 2004)

Hastaliga yakalanan kopeklerin uterusunun histopatolojik muayenelerine
dayanilarak olgular temelde 4 gruba ayrilmistir. Bu gruplar; komplike olmayan KEH
(Endometrium (zerinde 4-10 mm ¢apinda diizensiz kistik alanlarla birlikte
kalinlagsmalar), plazma hticre infiltrasyonu bulunan KEH (Plazma hicrelerinin diffuz
infiltrasyonu), akut endometritisli KEH (Endometriumda Ulserasyon ve hemoraji
alanlarimi igeren lezyonlar ve olgularin %40’indan fazlasinda miyometrial yangi),
kronik endometritis/piyometra (Serviks agiksa kornu uteri ¢ap1 biiyiikk degildir ve
uterus duvari kalinlagmaktadir, serviks kapali ise kornu uteriler purulent icerikle dolu

ve geniglemistir) olarak siniflandirilmigtir (Johnston ve ark. 2001, Romagnoli 2002).

2.3. Yangi Tablosu

Kopeklerde piyometra, Sistemik Inflamatuar Yanit Sendromu (SIYS) adi verilen
patolojik bir duruma yol acabilir. Son dénemde yapilan galismalarda piyometral
kopeklerin %50’den fazlasinda bu sendromun goézlendigi tespit edilmistir. Sistemik
Inflamatuar Yanit Sendromunun belirlenmesi hastaligin siddetinin saptanmasi, tedavi
secenegine Kkarar verilmesi ve prognozun ortaya konmasi agisindan 6nem arz
etmektedir (Hagman 2016). Piyometrada olusan SIYS, Coklu Organ Yetmezligi
(COY) riski olusturmaktadir. Bu yetmezlikte mortalite orani1 oldukga yiiksektir.
Diger taraftan hastalik ilerleyene kadar SIYS belirlenememektedir. Bu nedenle; sok
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ve COY gelisme riski yuksek olan vakalarin saptanmasinda ve en uygun tedavinin
belirlenmesinde SIYS 6nem arz etmektedir. insan hekimliginde SIYS’in belirlenmesi
i¢in bazi klinik kriterler kullanilmaktadir. Bu kriterlere benzer sekilde son donemde
kopeklerde de bazi veriler elde edilmis ve Cizelge 2.1 de 6zetlenmistir (Hagman
2018).

Cizelge 2.1 Sistemik Inflamatuar Yanit Sendromunun belirlenmesinde kullanilan bazi klinik kriterler
(Hagman 2018).

Purvis ve Kirby Hardie (1995) Hauptman ve ark.
(1994) (1997)
Beden Isisi <37.8;>39.7 <38.0;>40.0 <38.1;>39.2
Kalp atim sayis1 (atim/dk) >160 >120 >120
Solunum sayis1 >20 >20 >20
(solunum/dk)
WBC (x 10%/ pl) <4.0>12 <5.0>18 <6.0>16

Sistemik Inflamatuar Yanit Sendromu, lokal yangiya dolasimdaki yangi
mediatorlerinin sistemik salinimina neden olacak siddette viicudun verdigi cevaptir.
Bircok siddetli yaralanma veya enfeksiyon potansiyel olarak SIYS olusumuna neden
olabilir (pankreatitis, uzun siireli giinese maruz kalma, yaniklar, multiple travma ya
da pansistemik neoplazi). Piyometra, SIYS ile sonuglandig: diisiiniilen bir hastaliktir
ve bakteriyel bir enfeksiyon sonucu olusan septisemi ile iliskilidir. Buna ragmen
kopeklerde SIYS olusumunun sikligi tam olarak belirlenememistir. Sistemik
Inflamatuar Yanit Sendromundan etkilenmis vakalarin erken teshisi bu sendromun
olusturdugu oliimciil komplikasyonlarin onlenebilmesi igin son derece kritik bir
noktadir. Ciddi sekilde SIYS gelismis vakalarda, COY sekillenmesinin kolay oldugu
ve son yillarda yogun bakim yontemleri gelismis olmasina ragmen mortalite oraninin
cok yiiksek oldugu belirlenmistir. Sistemik Inflamatuar Yanit Sendromundan ciddi
olarak etkilenmis vakalarda, normal sartlar altinda dikkate alinmayacak kadar basit
olaylarla COY tetiklenebilir ve yangiya cevabin tekrar aktivasyonu gelisebilir
(Fransson ve Ragle 2003).

13



2.4. Teshis

2.4.1. Anamnez

Hastaliga genellikle Ostriisli takip eden 1-2 aylik siiregte rastlanmaktadir (Kirsan
2004). Ostriisiin sona ermesinden sonra goriildiigii i¢in anamnez alinirken bu bilginin
teshiste 6nemli bir yardimi vardir (Baithalu ve ark. 2010). Hasta sahibi tarafindan
vajinal akinti, istahsizlik ve ¢ok su igme bilgisi de verilebilir (Doganeli ve Akkayan
1968).

2.4.2. Klinik Bulgular

Klinik bulgular; hastaligin siddetine, enfeksiyonun siiresine, serviks uterinin acik
veya kapali olmasina, seksiiel siklus donemine ve genital sistem digindaki organlarda
yaptig1 etkilere bagli olarak degismektedir. Hastanin bu siirecteki direnci de klinik
tabloyu etkilemektedir (Ozyurtlu 2012). Bircok Klinik belirti, piyometrali képeklerde
immun sisteminin yetersizliginin derecesine baglidir. Immun sistem, periferal
kandaki notrofil ve monositlerin dolasimda aktif olarak azalmasi ve lenfosit
aktivitesinin inhibisyonu sonucu etkilenir. Lenfosit aktivitesinin baskilanmasi

endotoksinler tarafindan desteklenmektedir (Egenvall ve ark. 2001).

Piyometra; serviksin durumuna gore agik ve kapali piyometra diye ikiye ayrilir
(Arnold ve ark. 1988, Bastan ve ark. 2003, Canoglu ve ark. 2004, Nak ve ark. 2005,
Baithalu ve ark. 2010). Agik serviks piyometrada vulvada sanguindzden
mukopurulente kadar degisen karakterde bir akinti gézlenir (Yoon ve ark. 2017,
Hagman 2018). Akt 6striis bitiminden ortalama 4-8 hafta sonra dikkati ¢eker. Bu
akimtinin en erken kizginlik bitiminden hemen sonra, en ge¢ kizginliktan 12-14 hafta
sonra gozlendigi belirtilmektedir (Hagman 2018). Akint1 karakteri Kirsan (2004)
tarafindan grimsi sari, yesilimsi beyaz ya da ¢ikolata benzeri renkte ve kotu kokulu
olarak tanimlanmaktadir. Akint1 kuyruk killarina bulagmis sekilde goriilebilir (Sekil
2.5) (Kirsan 2004). Ozellikle E. coli ve Proteus spp. ile olusan cok siddetli

enfeksiyonlarda, akintinin kalin, yapiskan, opak kirmizi-esmer renkte ve kott kokulu
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oldugu, Streptokoklar ve Stafilokoklarin yol agtigi enfeksiyonlarda akinti siklikla
daha yogun irinli oldugu bildirilmektedir. Uterus mukozasinda duzensiz
kalinlagsmalarin belirlendigi, baz1 bolgelerini nekrotik oldugu, iilserli ve kanamali
odaklarin bulundugu, bazi bolgelerde ise hiperplazi ve kiiclik beyaz kistler
olabilecegi ifade edilmektedir (Hagman 2016).

Sekil 2.5 Piyometrali kdpekte dehidrasyon ve kanli irin akintis1 (Kirsan 2004).

Kornu uteriler, genislemeye bagli olarak simetrik ya da asimetrik
gorinumdedirler. Genisleme uniform olabildigi gibi gebeligin ortasindaki uterusa
benzer, ampul gibi bir yapida da olabilir (Hagman 2016). Uterusun genislemesini,
ozellikle akinti varsa abdominal palpasyonla saptamak giictiir. Ayn1 zamanda
palpasyon uterus duvarinda ruptura neden olabilmektedir (Yoon ve ark. 2017).
Serviks, hormonal etkiyle kapanmaktadir. Uterus serozasi koyu renktedir, damarlarda
genigsleme ve konjesyon goriiliir. Uterusun duvari gevreklestigi igin yirtilarak
sekonder peritonitis sekillenebilir. Peritoneal serozada ve suspensor ligamentlerde de

yang1 gozlenebilir (Hagman 2016).
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Kapali serviks piyometrada goriilen klinik bulgular agik serviks piyometraya
gore daha agir seyirlidir. Depresyon, letarji, halsizlik, istahsizlik, poliiiri, polidipsi ve
kusma g0zlenir. Hasta sahipleri vulvadan gelen akintiyr diger belirtilerin
baslamasindan birkag giin 6nce fark edebilir. Ilerleyen donemde kusma, anoreksi ve
polidri ile birlikte dehidrasyon, sok, koma ve 6lim go0zlenir (Sekil 2.6) (Hagman
2018). Uterus yangisi veya sekonder enfeksiyonun neden oldugu bakteriyemi veya
septisemiye bagli olarak ates saptanmaktadir (Yoon ve ark. 2017). Abdominal
genisleme daha az gorilen belirtiler arasinda yer almaktadir (Ozyurtlu 2012). Bazen

piyometra tek kornuda sekillenebilir (Doganeli ve Akkayan 1968).

Anamnez
l
Klinik Semptomlar
I !
Vajinal akint1 (%85) Fazla idrar yapma (%28)
Durgunluk (%62) Kusma (%15)
Istahsizlik (%42) Ishal (%5)
Fazla su igme (%28) Abdomende biyliime (%5)

Sekil 2.6 Piyometrali kopeklerde rastlanan klinik bulgularin sematizasyonu ve goriilme oranlari

(Nelson ve Feldman 1986).

Kopeklerde piyometrada en oOnemli belirtiler polilri ve polidipsidir.
Kopeklerin normal su igme miktar1 20-70 ml/kg/gundur. Ancak, piyometrali
kopeklerde bu miktar 100 ml’nin iizerine ¢ikmaktadir. Normal idrar ¢ikisi ise giinliik
20-45 ml/kg iken, piyometrali kopeklerde bu deger 50 ml’nin tizerinde saptanmustir.
Piyometrada sekillenen politrinin nedeni bobreklerde fonksiyonel nefron sayisinda
azalma ve hiperfiltrasyondur. E. coli endotoksinleri, Antidiliretik Hormonun
(Vasopressin-ADH) vasopressin 2 reseptorlerine baglanmasini engeller. Ayni
zamanda endotoksinler, ADH seviyesinde diismeye ve boylece nefrojenik diabetes

insipidusa sebep olurlar (Kempisty ve ark. 2013).
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2.4.3. Laboratuvar Bulgular:

2.4.3.1. Serum Adenozin Deaminaz Aktivitesi

Polimorfik bir enzim olan ve vicuttaki tim hucrelerde yer alan Adenozin Deaminaz
Aktivitesinin (ADA) bazi hastaliklarda takip edilmesi 6nemlidir (Giinliioglu 2004).
Anilan enzim lenfositlerin ve monositlerin fonksiyonlarinda, c¢ogalmalarinda ve

olgunlagsmalarinda gorev almaktadir (Moriwaki ve ark 1999, Gultiken ve ark. 2013).

Purin katabolik yolunun enzimi olan Adenozin Deaminaz (Adenozin
Aminohidrolaz), adenozini inozine ve deoksiadenozini 2'-deoksiinozin’e geri
dontisiimsiiz hidrolitik katalizler (Gakis 1996). Cogunlukla, lenfoid ve timik T
hicrelerinde bulunur (Moriwaki ve ark. 1999). Bu nedenle ADA hicresel
bagisikligin belirteci olarak kabul edilmektedir (Baganha ve ark. 1990). Serum

ADA’nin degistigi durumlar ise hiicre aracili bagigiklik yanit1 ile ilgili olan pek ¢ok
hastalik oldugu bildirilmistir (Da Silva ve ark. 2013).

Serum ADA kolorimetrik metotla 6lculmektedir. Substrat olarak adenozinin
kullanildig1 Bertholet reaksiyonuna dayanan bir yontemdir (Giusti ve Galanti 1984).
Bu metot, ADA’nin adenozini inozine deamine etmesi ve olusan amonyagin alkali
ortamda sodium hipoklorid ve fenol ile mavi renkli indofenol kompleksini
olusturmas1 esasina dayanmaktadir. Alinan serum Ornekleri cam tiiplerde olup
izerine fosfat tamponu ve adenozin ¢ozeltisi eklenerek parafilm ile tiiplerin agz
kapatilarak 60 dakika sireyle 37 °C’ de bekletilmektedir. Bu siire sonunda, tuplere
fenol nitroprussid cozeltisi ve alkali hipoklorit ilave edilerek 37 °C’de 30 dakika
inkiibasyona birakilmaktadir. Reaksiyon sonucunda olusan renkli kompleks 628
nm’de distile suya karst kolorimetrik olarak Ol¢tilmekte ve ADA hesaplanmaktadir

(numunenin absorbansi / standardin absorbansi) x 50 (Giiltiken ve ark. 2013).

Saglikli kopeklerin serum ADA, lenfosit ve monosit sayilari KEH-
piyometrali kopeklerinkilerle karsilastirlmis ve KEH-piyometrali kopeklerin
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(5.99+£0.31 U/l) serum ADA seviyeleri saglikli kopeklere (3.50+0.64 U/l) gore
yiiksek bulunmustur (Sekil 2.7). KEH-piyometrali kdpeklerin kan lenfosit sayilar
saglikli kopeklerden diisiik belirlenirken, kan monosit sayilari saglikli kopeklere gore
daha yiiksek saptanmistir (Gultiken ve ark. 2013).

=]
3

(LT

Serum .tl:ll-.k aktivitesi —

Pvometrah Saghkh

Sekil 2.7 Piyometrali ve saglikli kopeklerin serum Adenozin Deaminaz Aktivitesi (Giiltiken ve ark.
2013).

Piyometrali kopeklerin serum ADA ile kan lenfosit sayisi arasinda pozitif
korelasyon oldugu belirlenmistir (r:0.762, p<0.001). Serum ADA ile monosit sayilari
arasinda ise Onemli bir korelasyon olmadigi tespit edilmistir (r:0.171, p>0.05)
(Gultiken ve ark. 2013).

Bir ¢alismada klinik ve laboratuvar muayeneleri sonucunda saglikli oldugu
tespit edilen evcil hayvanlarda serum ADA’nin normal degerlerinin her iki cinsiyette
saptanmasi amaglanmistir. Calismada 5 tiir kullanilmistir. Sigir, koyun, kegi, kdpek
ve kedilerin serum ADA’lar sirayla 6.34 £ 0.31 1U/I, 7.57 + 0.30 IU/I, 7.52 + 0,36
IU/l, 2,56 = 0.13 1U/I, 23.36 = 1.59 IU/I olarak belirlenmis ve cinsiyetle iligkili bir
farka rastlanmamstir (Altug ve ark. 2009).
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2.4.3.2. Kan biyokimya parametreleri

Alanin aminotransferaz (ALT) karaciger hiicreleri tarafindan tiretilen bir enzimdir.
Karacigerde meydana gelen yikimlanmalarda kandaki seviyesi yikselmektedir. Akut
karaciger hastaligi, zehirlenmeye bagli hepatitis, pankreatitis ya da kortizon benzeri
ilag uygulamalar1 ile karacigerde yikimlanma oldugu bildirilmistir. Aspartat
aminotransferaz (AST) karacigerde ve her tip kas hiicresinde tiretilen bir enzimdir.
Hepatositlerde, miyokartta, iskelet kaslarinda, bobrek dokusunda ve plasentada
bulunmaktadir. Bu dokularda nekroz gelistiginde, serum AST diizeyinde artis
gorulmektedir. Hepatositlerin iginde bulunan AST’nin %60-80’1 mitokondri i¢inde
bulunurken, diger boliimii ¢6ziinlir formda sitoplazma icinde bulunur. Kopeklerde
AST’nin her iki formu da belirlenmistir. Aspartat aminotransferazin mitokondrial
formunun salinimi i¢in hiicre membran permeabilitesinde degisime neden olan
bozukluktan daha siddetli bir bozuklugun olmasi gerekmektedir (Hagman 2018).
Bakterilerin (6zellikle E. coli) salgiladigi endotoksinlerden karaciger ve bobrek
fonksiyonlar1 etkilenmektedir. Endotoksinler direk olarak hepatotoksiktirler.
Endotoksinlerin karaciger tizerine etkisi ile hepatik enzim degisiklikleri olmaktadir.
Bu etkiler nekroz ve glukoneogenezisin inhibisyonu ile sonuglanabilmektedir. Alanin
aminotransferaz ve AST enzim seviyelerindeki degisikliklerin endotoksin seviyesine
bagli oldugu, AST aktivitesinin artip (Demirel ve Kuplili 2010) ALT aktivitesinin
distigic  bildirilmistir (Demirel ve Kuoplili 2010, Hagman 2018). Alanin
aminotransferazin diisiisti ¢inko ve B6 vitamin eksikliginde, kronik karaciger

hastaliklarinda da gozlenebilmektedir (Hagman 2018).

Ure ve kreatininin serumdaki diizeyi bobrek fonksiyon testleri olarak
kullanilmaktadir. Serum dizeyindeki artiglar1 glomeruler filtrasyon hizinin
diistiiglinin bir kamtidir. Ure, karacigerde proteinlerden yapilan bir iiriindiir ve
viicuttan atilimi bobrekler aracilifiyla olmaktadir. Ure azotu ornitin siklusunda,
amonyak metabolizmasinin son Urinu olarak kana ge¢mektedir. Karacigere gelen
amonyak miktarin1 ¢ faktor belirlemektedir. Bunlar; gidasal proteinlerle
aminoasitlerin miktar1 ve kalitesi, anabolik metabolizmada kullanilmayan gidasal

aminoasitlerle proteinlerin miktar1 ve bunlarin amonyaga pargalanmasi, son olarak
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yaslanmig viicut dokularinin katabolizma oranidir. Bu nedenle kan iire azotu degisimi
bobrek dis1 faktorlerden de etkilenebilir ve bobrek bozukluklarinda kreatininle
birlikte degerlendirilmelidir. Serum (re seviyesinin diisik olmasi karacigerin
etkilendigine isaret ederken, serum Ure seviyesinin yiiksek olmasi ise bobrekte bir
fonksiyon bozuklugu oldugunun habercisidir. Serum {ire seviyesinin karaciger veya
bobreklerde olusan fonksiyon bozukluklarindan ve dehidrasyondan etkilendigi
bildirilmistir. Piyometrada olusan prerenal azotemi bdbrekte fonksiyonal bir
degisiklik olmadan bdbrek kan akisindaki azalmaya bagli olarak sekillenir. Serum
ure seviyesindeki diisiisler ise karaciger yetmezligi, diisik proteinli diyetlerle

beslenme veya anabolik steroidlerin kullanilmasi sonucu olusabilir (Hagman 2016).

Kreatinin, kan iire azotunun aksine bobrek tubuluslarindan geri
emilememektedir. Serum kreatinin duzeyi diyetten etkilenmemektedir. Gunlik
tiretimi  nispeten  stabildir ve iire olusumunu etkileyen faktorlerden
etkilenmemektedir. Kan iire azotu ve serum kreatinin degisiminin normal olmasi,
glomerular filtrasyon hizinin azalmadigini gostermektedir. Nefronlarin %25°i normal
filtrasyon kapasitesine sahip oldugunda, kan iire azotu ve kreatinin diizeyi normal
olabilir. Kan ire azotu ve kreatinin diizeyindeki artisin bilyiikliigli prerenal, renal
veya postrenal azotemiyi birbirinden ayirt edememektedir. Kan iire azotu ve serum
kreatinin degisimi ile glomerular filtrasyon hizi arasinda negatif iliski vardir
(Hagman 2018). Piyometrada gelisen bobrek yetmezligine bagl olarak iire/kan iire
nitrojen (BUN) ve kreatinin gibi bobrek fonksiyon parametrelerinde de artis
goriilmektedir (Johnston ve ark. 2001). Bakteri toksinleri bobreklere kan akisini
artirarak Na seviyesinin azalmasina neden olmaktadir. Dehidrasyonlu kopeklerde
glomerular yapiin bozulmasina bagli olarak gelisen prerenal azotemi sonucu kan
iire nitrojen ve kreatinin konsantrasyonu artmaktadir. Siviya yanit vermeyen
azotemili kopeklerin prognozu primer bobrek yetmezligine bagh olarak koti
seyretmektedir (Nelson ve Feldman 1986). Ayrica piyometra olgularinda
bobreklerden albumin atilimina bagli olarak hipoalbuminemi ve hiperglobulinemi
gorilmektedir. Kardiyovaskuler sistemin elektrolit dengesindeki bozulma sonucu
hipokalsemi ve hiponatremi meydana gelmektedir (Kaymaz ve ark. 1999, Fransson
2003).
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2.4.3.3. Hematolojik parametreler

Kopeklerde kapali serviks piyometrada toplam lokositlerin sayis1 30000/mm?®
civarindadir. Kemik iliginde myeloid-eritroid oraninda artis vardir ve kemik iliginde
myeloid hiperplaziye rastlanmaktadir. NOtrofillerde sola kayma mevcuttur (immatdr
notrofili), derecesi enfeksiyon ve septisemi durumuna gore degisiklik
gostermektedir. Kapali serviks piyometrada notrofili siddeti agik serviks piyometraya
gore daha fazladir. Ancak endotoksemiye giren kopeklerde nétropeni goézlenebilir ve
bu risk agik serviks piyometrali kopeklerde kapali serviks piyometraya gore daha
azdir (Cizelge 2.2) (Nak ve ark. 2001).

Cizelge 2.2 Piyometrali ve saglikli kopeklerin hematolojik ve serum biyokimya parametreleri (Akcay

ve Demirel 2011).

Referans Degerleri Piyometra Degerleri
Eritrosit (x10° pl) 6.15-8.7 4.7-55
Lokosit (x10% pl) 6.02-16.02 2.5-196.8
Hematokrit (%) 43.3-59.3 27-31
Hemoglobin (g/dl) 14.1-20 8-13
Band ndtrofil (%) 0-3 9-21
Segmentli notrofil (%) 60-77 60-72
Lenfosit (%) 12-30 7-12
Monosit (%) 3-10 9-16
Eozinofil (%) 2-10 0-2
Bazofil (%) 0 (Seyrek) 0
ALT (1U/l) 10-94 15-27
AST (1U/) 10-62 35-70
ALP (1U/l) 0-90 20-235
GGT (1U/l) 1-6 10-25
Ure (mg/dI) 20-50 35-95
Kreatinin (mg/dl) 0.5-14 1.2-1.9
BUN (mg/dl) 7-32 21-119

ALT (Alanin Aminotransferaz), AST (Aspartat Aminotransferaz), ALP (Alkalen Fosfataz), GGT
(Gama Glutamil Transferaz) ve BUN (Kan Ure Nitrojen)

Polimorf gekirdekli 16kositler (PNL), dolasimdaki en kisa yarilanma 0mriine
sahip olan hucreler olup kemik iliginden ayrildiktan 24 saat sonra 6lirler. Yaslanan
PNL’ler kendiliginden apoptozise ugrayip monosit ve makrofajlar tarafindan fagosite
edilirler.  Polimorf cekirdekli 16kositlerin yasam dongiileri patojenlere karsi

gosterdigi savunmaya baglidir. Yapilan bir ¢alismada piyometrali kdpeklerde
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PNL’de apoptozis orani belirgin bir sekilde saglikli kopeklerden daha diisiik
bulunmustur. Bu durumun PNL’nin dayanikliliklarinin artmasiyla ilgili olabilecegi
distiniilmiistir. Gen¢ PNL’nin sayilarinin artmasindan dolay1 yasam sirelerinin
uzamasi da mimkunddr. Piyometrali kopeklerde PNL’nin dayanma siresinin uzun
olma nedenlerinden biri de bakteriyel urunler ve sitokinlere bagli apoptozisinin
baskilanmasidir (Sano ve ark. 2004).

2.4.3.4. Bakteriyolojik Muayene

Saglikli bir kopekte, vajinanin ¢evresel kontaminasyonlara agik olmasindan dolay1
bircok aerob (E. coli, Streptococcus spp., Stafilococcus spp.) ve anaerob
(Bacteroides, Peptostreptokok) firsat¢1 patojen yasamaktadir. Piyometrali kopeklerin
uterus igeriginden genellikle, endotoksin salgilayan E. coli, Klebsiella spp.,
Pasteurella, Proteus, Pseudomonas spp. gibi gram negatif bakteriler ile
stiperantijenik  6zelligi olan ve enterotoksin iireten Staphylococcus spp.,
Streptococcus spp. gibi gram pozitif bakteriler izole edilmektedir. Prodstris ve 0striis
doneminde serviksin dilatasyonuyla vajinada bulunan bakteriler uterusa go¢ etmekte
ve boylece bakteri izolasyonu yapilabilmektedir. Ancak bu donemde uterus
dokusunda bakteri olsa bile nadiren piyometra gelismektedir. Uterusta bulunan
musin 1 ve laktoferrinin olusabilecek olan bakteriyel enfeksiyonlara karsi koruma
saglandig1 bildirilmistir. Bu maddeler didstriisiin  ilk yarisinda kaybolmaya
baslamaktadir. Bakteriler uterus florasina asendens ve desendens olarak gelebilirler.
Asendes vajina floarasinin orijin aldig1 deri ve barsaklardan gelirken desendens
olarak wriner sistemden gelmektedir. Uterus, vajina ve/veya Uriner sistemden izole
edilen bakterilerin identifikasyonunda biyokimyasal fenotiplerin benzer oldugu

goriilmiistiir (Demirel ve Kiipliilii 2010).

Ozellikle E. coli, progesteron ile uyarilan uterusun endometrium ve
miyometrium tabakasi ile {iriner sistemin epitel ve diiz kaslarma affinite duyarak
baglanmaktadir. Vajinal ve/veya idrar kdlturunin sonucu, genellikle uterus
icerigindeki mikroorganizmay1 yansittigindan uygun antibiyotik se¢imine yardimeci

olmakta ve hastaligin patogenezi (endotoksin varligi) hakkinda bilgi vermektedir.
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Bununla birlikte, uterus limenine fazla miktarda go¢ eden lIokositlerin fagositik
aktivitelerine bagli olarak piyometrada mikroorganizma izole edilemeyebilir
(Bigliardi ve ark. 2004).

Piyometrali kOpeklerin uterus igeriginden ve diski érneklerinden en cok izole
edilen bakteri E. coli’dir. Bu mikroorganizmanin kdpeklerin piyometrasinin
patogeneziyle bir iligkisinin olup olmadigin1 belirlemek amaciyla yapilan bir
calismada; 17 kdpekten digski ve piyometra akint1 6rnekleri toplanmustir. E.coli diski
ve piyometra Orneklerinin tamamindan izole edilmistir. Her Ornekten alinan E.
coli’lerin  patojenik  Ozelliklerini  belirlemek igin  enteropatojenik  (caeA),
verotoksijenik (VT1, VT2), enterohemorajik (EHEC), enterotoksijenik (ETEC),
enteroaggregativ (EAgQEC) ve enteroinvaziv (EIEC) deoksiribo nikleik asit (DNA)
problart ile hibridizasyonlar1 yapilmistir. Vero hiicreleriyle de sitotoksik nekrotizan
faktor (SNF) ozelligini belirlemek igin bir test uygulanmistir. Diski ve piyometra
ornekleri VT2, EHEC, ETEC ve EAQQEC problariyla negatif sonug verirken, eaeA,
VT1 ve EIEC pozitif sonug¢ vermistir. Vero hiicreleriyle yapilan testte diski (%29) ve
piyometra (%17) orneklerinde E. coli susu SNF pozitif olarak belirlenmistir.
Piyometra orneklerinden izole edilen SNF pozitif E. coli suslart ayni piyometrali

kopegin diskisindan da izole edilmistir (Sancak 2004).

2.4.3.5. idrar Kiiltiirii ve Analizi

Idrar dansitesinin piyometra olgularinda diagnostik énemi bulunmamaktadir. Idrar
dansitesi pek cok nedene bagli olarak degisiklik gdstermektedir. Hastaligin erken
donemlerinde idrar dansitesi 1030°dan yiiksek tespit edilmistir. Idrar analizinde
proteindri, hematdri, politri varsa driner kanal enfeksiyonlarindan siiphelenebilir.
Idrar, akintinin vajinada toplanmasiyla kontamine olabilmektedir. Siipheli olgularda

sistosentez diisiiniilebilir (Howard, 2003).

Yapilan bir ¢caligmada uterus, vajina ve idrar kesesinden alinan 90 &rnekten

63 (%70)tinde mikroorganizma izole edilmistir. Bu mikroorganizmalarin izole

23



edilme oranlart Cizelge 2.3’te gosterilmistir. Uterus, vajina ve idrarda bulunma
oranlar1 ise sirasiyla 27/30 (%90), 20/30 (%66.6) ve 16/30 (%53.3) olarak
belirlenmistir. Bu bakteriler identifiye edilince %56.6 oraninda E. coli oldugu

gbzlenmistir (Demirel 2008).

Cizelge 2.3 Piyometrali kopeklerin uterus igerigi, vajina ve idrar 6rneklerinden izole edilen bakteriler

(Demirel 2008).

Izole edilen bakteri %70 Vajina %66.6 Idrar %53.3
(63/90) Uterus %690 (27/30) J(20/30) (16/30)
E. coli 17 (%56.6) 13 (%43.3) 10 (%33.3)
K. pneumonia 1 (%3.3) 1 (%3.3) 1 (%3.3)
K. oxytoca 1 (%3.3) - 1 (%3.3)
Ps. aeruginosa 3 (%10) 2 (%6.6) 2 (%6.6)
B-Hemolitik Streptokok 1 (%3.3) 1 (%3.3) 1 (%3.3)
Enterekok 1 (%3.3) 1 (%3.3) -
Koagulaz pozitif Stafilokok 2 (%6.6) - 1 (%3.3)
Miks (E. coli ve B-Hemolitik

Strept(okok 1 (%3.3) i i
Ureme olmadi 3 (%10) 10 (%33.3) 14 (%46.6)

2.4.4. Ultrasonografi

Ultrasonografi piyometra icin giivenilir bir tan1 yonetimidir (Bigliardi ve ark. 2004).
Saglikli kopeklerin ultrasonografisinde serviks, idrar kesesinin dorsal duvart ve
desendens kolon arasinda yuvarlak sekilde gorilmektedir. Ancak piyometrada
karisik tubuler yapida izlenmektedir (Nak ve ark. 2001). Ultrasonografi uterusun
boyutunu, duvariin kalinligini ve stvinin akigini tespit etmeyi saglamaktadir. Cesitli
blyukllkteki hipoekoik alanlarda putlrld ve benekli bir manzaraya rastlamak

mimkunddr (Johnston ve ark. 2001).

Kapali serviks piyometra olgularinda uterus limeninin dilate olma nedeni
sekresyon ve irinle dolu olmasidir. Igerigin az ya da ¢ok olma durumuna gore,
ultrasonografide anekojen ya da hafif ekojen ozellikte “dagilmis kar taneleri” veya
“pbal petegi seklinde gortlmektedir (Sekil 2.8). Uterus duvari, komprese olarak
basing atrofisiyle incelmektedir (Bigliardi ve ark. 2004).
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Sekil 2.8 Kapali serviks piyometrada ultrasonografi goriintiisii (Demirel ve Kiipliili 2010).

Acik serviks piyometra olgularinda, uterusun ¢api, kapali piyometraya gore
daha dardir (Sekil 2.9). Igerik bosaldig: icin uterus liimeninde biriken eksudatin
yaninda endometrititis olusursa uterusun endometrium duvarimin kalinlastigi

gorulmektedir (Bigliardi ve ark. 2004).
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Sekil 2.9 A¢ik serviks piyometranin ultrasonografi goriintiust (Demirel ve Kiplili 2010).

Kornularda tek veya cok sayida, unilateral ve bilateral yalanci kesecik
olusumuna bagli olarak erken gebelikle karisabilir. Bu durumu ayirt etmek igin
ultrasonografide embriyonik, fotal ve plasental olusumlara dikkat edilmelidir. Diger
ayirt edilmesi gereken durum da hidrometra ve mukometradir. Ayirt etmek igin
Klinik bulgularla beraber degerlendirilmelidir. Bazi tiimoral olusumlarla da
karigabilir, ozellikle bagirsak duvarindan koken alan tiimorlere dikkat edilmelidir
(Mattei 2018). Gebeligin 42.gununden sonra fetal kalsifikasyonda artis meydana
geldigi icin ultrasonografide piyometraya benzer olusumlar goriilebilir, bu durumu
dikkatle ayirt etmek gerekir (Malik 2017).
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2.4.5. Radyografi

Acik piyometra olgularinda radyografi ile teshis koymak zordur (Johnston ve ark.
2001). Abdominal radyografi uterus genislemesinin tespitinde kullanilabilir (Sekil
2.10). Ancak ultrasonografik muayenede uterus genislemesi daha net tespit
edilebilmektedir (Yoon ve ark. 2017). Radyografik gozlemde uterusun gebelik ve
postpartum donem disinda goriintiilenebilmesi anormal kabul edilmektedir.
Piyometrada bagirsaklarin dorsal ve kraniale yer degistirmesiyle, uterus karin
boslugunun ventralinde ve kaudalinde gdzlemlenebilmektedir (Johnston ve ark.
2001).

Sekil 2.10 Amfizemli piyometras: olan bir kopegin radyografi goriintisii (Beyaz yildiz: Uterus, Siyah
yildiz: Bagirsak) (Mattei 2018).

2.4.6. Vajinal Muayene

Vajinoskopi; yangilasan Vvajinal mukozayr gozlemleyerek yabanci cisimleri,
kongenital anormaliteleri, sonradan olusan Kkitleleri, tiriner sistem enfeksiyonlari ve
irin kaynagini tespit etmede yardimci olmaktadir. Vajinoskop ile yapilan muayenede
akint1 anterior vajinadan geliyor ise muhtemel bir uterus problemi veya piyometra
distintilmelidir (Johnston ve ark. 2001, Hagman 2018). Piyometrada gelen akinti
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karakteri mukoidten purulente, rengi ise kirmizi kahverenginden sar1 yesile kadar
degisiklik gostermekte ve genellikle kott kokulu olmaktadir (Johnston ve ark. 2001).

2.5. Tedavi

Piyometra tedavi edilmeden birakilirsa veya tedaviye ge¢ kalinirsa Oliimle
sonuclanan bir hastaliktir (Kirsan 2004). Piyometrada amag¢ uterusta igerik
birikmesini engellemek ya da biriken igerigi bosaltmak ve etkilenen diger viicut
fonksiyonlarm1  normale  dondiirmek  olmalidir.  Cerrahi  yontem  olan
ovariohisterektomi (OHE) kesin sonu¢ olmakla beraber medikal tedavi de
uygulanabilir (Ozyurtlu 2012). Acik serviks piyometrada medikal tedavi yapilirken
kapali serviks piyometrada operasyon tercih edilmektedir (Doganeli ve Akkayan

1968).

2.5.1. Medikal Tedavi

Piyometra olgularinda ilagla tedavide Ostrojenler, androjenler, ergot alkoloidleri,
Kinin ve oksitosin kullaniminin bagarili olmadig: bildirilmektedir. Oksitosin ve ergot
alkoloidleri, ¢cok siddetli seviyelerde ve kisa siiren kasilmalara neden olmaktadir.
Uterus irinle biitiiniiyle dolmussa, uterus duvari ¢ok incelmis veya atrofiye olmussa
ya da serviks bolgesel olarak dilateyse bu ilaglarin kullanimi ¢ok tehlikelidir. Bu
durumda ya uterusta bulunan irin kornulara geri itilir ve buradan abdomene yayilir ya
da uterus duvari yirtilir (De Cramer 2010). Diger taraftan serviksin agik oldugu
durumlarda uterusu bosaltmak icin ergot alkaloidleri kullanilarak uterus motilitesinin

artirllacagl ve bunun sonucunda igerigin bosaltilabilecegi bildirilmistir (Baithalu ve
ark. 2010).

Medikal tedavide izlenecek yol; degerli hayvan irklarinda {ireme
kapasitesinin onarimi, uterusun lavaji, uterustaki bakteriyel enfeksiyonlarin
eliminasyonu, hastalifin baglangicindan sorumlu olan progesteron kaynaginin

uzaklastirilmasi seklinde siralanabilir. Sivi elektrolit tedavisi, uterusun bosaltilmasi
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ve antibakteriyel tedavi yapilmalidir. Asidoz ve bikarbonat degerlerini dengelemek
icin laktatli ringer, olusan dehidrasyon durumu i¢in de izotonik (% 0.09 NaCl)
kullanilabilir ve uygulama sirasinda canli agirlifa gore dozlama yapilmasina dikkat

edilmelidir (Ozyurtlu 2012).

Prostaglandin Foa

Prostaglandin (PG) Foa disi reproduktif sisteminde 6zellikle miyometriyumun
kasilmast gibi bir¢ok fizyolojik etkiye yol agar. Progesteronun sentez ve salinimi
korpus luteumun birincil fonksiyonudur. Korpus lutemun lizisi ise PGFza
uygulamasiyla sekillenir. Bu durum doza, kullanim yoluna, uygulama sikligina ve
kopegin luteal donemde olmasina baghdir. Prostaglandin kullanimi, yash ve
reproduktif aktivitesi 6nemsenmeyen kopeklerde siipheli olarak kabul edilmektedir.
Bu tip kdpekler icin operatif tedavi yontemi onerilmektedir (Nelson ve Feldman,
1986).

Prostaglandin uygulamasindan 48 saat sonra bile klinik olarak cevap
alinamayabilir. Bu sebeple prostaglandin diisiik anestezi riski tasiyan agir hasta
kopekler igin ideal bir ilag degildir. Ancak kontrol edilemeyen konjestif kalp
yetmezligi gibi operasyonun tehlike arz ettigi kdpeklerde, PGF2a kullanimi gerekli
gorulmektedir (Meyers-Wallen ve ark. 1986).

Prostaglandin Foa kapali serviks piyometra olan kopeklerde, uterusun yirtilip
icerigin karin bosluguna akmasi ve peritonitise sebebiyet vermesi nedeniyle ¢ok
dikkatli kullanilmalidir. Ostrojenler serviksin acilmasin1 saglasa da PGFaa

uygulamasindan 6nce kullanilmasi &nerilmemektedir. Ostrojenler, progesteronun

uterus tizerindeki etkisini artirmaktadir (De Cramer 2010).

Kopeklerde piyometra tedavisinde yalmizca dogal PGFa (Karbofrost,

Dinoprost) preparatlarinin kullanimi 6nerilmektedir. Sentetik PGF2a (Kloprostenol,
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Fluprostenol, Prostelene) analoglarinin etkisi dogal olanlara gore ¢cok daha giigliidiir.

Bu tip sentetik iiriinlerin kullanimi sok veya oliimle sonuglanabilir. Prostaglandin

Foa icin kopeklerde letal doz 5.13 mg/kg olarak bildirilmistir (Nak ve ark. 2005).

Prostaglandin F.a i¢in 6nerilen doz, 0.25 mg/kg/giin olmak iizere toplam 5
giindlir. Buna ek olarak genis spektrumlu bir antibiyotigin 7 gilin boyunca
kullanilmas: 6nerilmektedir. Bu tedavi, enfekte olmus uterusun kasilmalar1 takiben
olusacak bakteriyemi i¢in dnlem saglayacaktir. Kapali serviks piyometrali kopekleri
tedavi ederken, ancak 3. PGF2a enjeksiyonundan sonra vulvadan akinti gozlenir.
Eger herhangi bir akint1 gézlenmiyorsa uterusun yirtilma ihtimaline kars1 abdominal
radyografi alinmalidir. Iki hafta sonra iyilesme tamamlanmis olmalidir. Eger
sanguindz veya mukoprulent akinti, uterus genislemesi ve klinik belirtiler hala
goriililyorsa, tedaviye bes giin daha devam edilmelidir. Buna karsilik, akint1 yok ve
uterus geniglemiyorsa veya akintinin rengi temiz ve serdz ise tedavinin devamina
gerek yoktur. Kapali serviks piyometrali kopeklerde PGF2a tedavisi tavsiye edilmez,

OHE kesin tedavi yontemidir (Nelson ve Feldman, 1986).

Yapilan bir ¢alismada 50-250 pg/kg kullanilan PGF2a (Kloprostenol) uterusta

47451 mmHg basing olusturmustur. Uterus kasilmalarimin uzunlugu ise oldukca
azalmistir. Daha diisiik dozlarda verildiginde uterus kasilmalarinin siiresi diismdis,
yuksek dozlarda ise yiikselmistir. Ancak arada Onemsenecek bir fark
kaydedilmemistir. Diisik doz PGF2a kullaniminin yan etkilerinin az goriilmesi

agisindan yararli oldugu savunulmustur (Romagnoli 2002).

Kopeklerde PGF,a diiz kas kontraksiyonlarini arttirdigi igin hipersalivasyon,
huzursuzluk, kusma, ishal, Grinasyon, solunum sayisinda artig, abdominal agr1 ve
tasikardi gibi yan etkiler goriilebilir. Prostaglandin Foa’da goriilen yan etkiler ilk 5
dakikada ortaya ¢ikarirken 60 dakika sonra yavas yavas kaybolur. Ancak bu etkilerin

siddeti doza baglhdir ve engellemek icin enjeksiyonundan sonra kopek 20-40 dakika

stireyle gezdirilmelidir. Bu sayede yan etkilerin siddeti ve meydana gelme stiresi

azalabilir (Nak ve ark. 2005). Piyometranin tedavisinde PGFa'nin etkinliginin
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arastirildigr calismalarda tamamen iyilesme yaninda, tedaviden sonra diostriis
evresinde tekrarlayan klinik bulgular ve subklinik olarak hastaligin kalici hale

gecmesi bildirilmistir (De Cramer 2010).

Yapilan bir calismada 10 piyometrali kopekte diisiik dozda PGFa’nin
yapmig oldugu etkiler arastirilmistir. Giinde 3 defa 20 mg/kg dozda dinoprost
thromethamine 8 giinden uzun siire kullanilmistir. Iyilesme oranlar1 %53-75 arasi
elde edilmistir. Yan etki gozlenmemis ve fertilite oran1 %86 olarak tespit edilmistir
(Arnold ve ark. 1988). Diger bir ¢alismada 100-500 pg/kg/gln olarak verilen PGFaa.
5 giin siireyle kullanilmis ve tedaviden 1-2 hafta sonra muayene edilmislerdir.
Enfeksiyonun devam ettigi tespit edilince ayni tedavi protokolii ikinci kez
uygulanmistir. Calisma sonuglarinda %46'lik iyilesme ve %51'lik niiks orani elde
edilmistir (Meyers-Wallen ve ark. 1986). Baska bir calismada ise dinoprost
thromethamine 0.5 mg/kg/giin 5 giin siireyle kullanilmistir. Piyometrali 4 kopek, 2
hafta sonra yeniden muayene edildiginde enfeksiyonun devam ettigi goriilmiis, ayni
tedavi tekrarlanmistir. Sonuglarinda %100 iyilesme ve %20 fertilite oram
saptanmigtir. Prostaglandin Fpo ve sulfadoksin trimetoprim kombinasyonu
piyometrali kopeklerde kullanildiginda olgularin tamamen iyilestigi, ancak niiks
olabilecegi gozlenmistir. Bu bilgiler 1s518inda hasta sahiplerine piyometranin niiks
olabilecegi sOylenmeli ve istedikleri yavru sayilarina ulastiktan sonra

kisirlastirilmalar tavsiye edilmelidir (Nak ve ark. 2005).

Klinik belirtilerin azalmasi, akintinin yok olmasi veya serdz bir hal almasi,
kornu caplarinda kiiglilme ve normal hematolojik parametrelerin gozlenmeye
baslamast PGFoa basarisinin gostergesidir. Medikal tedavide uterusta enfeksiyon
ortadan kalkar, dolagimdaki 16kosit sayisi hizla diiser. Eger uterus operasyonla

uzaklastirilirsa, 16kositler periferal dolagima katilir ve kandaki sayis1 gecici olarak

artabilir (De Cramer 2010).

Kapali serviks piyometrada medikal tedavi yontemleri pek basarili

olamamaktadir. Bunun nedeni, PGFa tedavisi sirasinda olusabilecek

31



komplikasyonlar ve tedaviye verilecek cevabin zayif olmasidir. Ayrica prognoz
stiphelidir (Hagman 2016).

Prostaglandin E1

Misoprostol, PGE1’in sentetik bir metil ester analogudur. insanlarda mide ve
duodenum {ilserlerinin tedavisi amaciyla kullanilmaktadir. Gastrik antisekretorik ve
anti iilser aktivite gosteren bir ilagtir. Giivenlik marj1 oldukga genistir. Bu ilacin yan
etkisi olan abortus, yeni bir kullanim alani yaratmistir. Son 10 yildir insan
hekimliginde dogumda servikal acilmay1 saglamak amaciyla uygulanmaktadir. Bir
calismada; serviksi agmak amaciyla misoprostol iceren dort tablet, bir pens
araciligiyla serviksin miimkiin oldugunca yakinina konulmus ve sivi tedavisi ile
beraber PGFaa tedavisi yapilmistir. Bir giin sonra servikal agilmaya bagli vajinal
akint1 goriilmistlir. Yapilan ultrasonografik muayenede, 18. giiniin sonunda uterus
duvarlarinda incelme olmadig1 ancak igeriginde azalma oldugu saptanmistir. Yirmi
dordiincii glinde igerigin nerdeyse tamamiyla bosaldigi goriilmistiir. Ellinci glinde
uterus duvart 0.8 cm’ye kadar diistiigii gozlemlenmistir. Bu giinden sonra yapilan
muayenelerde uterusta sadece tek bir kistik alana rastlanilmistir. Bu nedenle tedaviye
oral antibiyotik ile devam edilmeye karar verilmis ve son muayenede (81.giin) uterus
boyutlarinin utrasonografik olarak saptanmayacak kadar ince oldugu kanisina

varilmistir (Canoglu ve ark. 2004).

Progesteron Antagonistleri

Son yillarda piyometra tedavisinde antiprogestinler alternatif bir ydntem
olarak gelistirilmistir. Aglepriston gibi antiprogestinlerin luteolizise benzer etkileri
goriilmiistiir. Antiprogestinler progesteron reseptorlerini bloke etmektedir. Acik
serviks piyometrada antiprogestinler yan etkilerinin olmamasiyla biiyiik avantaj
saglamaktadir (Hagman 2016). Kapal1 serviks piyometrali kopeklerde yapilan bir
calismada 1, 2 ve 8. giinlerde 10 mg/kg aglepriston uygulamasi sonrasi serviksin

26+13 saat sonra acgildigi gozlenmistir. Buna ragmen basarinin sadece %?20°de
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kaldig1 saptanmistir. Bu tedaviyi takiben 14 ve 28. gilinlerde ayn1 dozda yapilan
antiprogestin uygulamasi sonucu vajinal akinti gozlenmis ve basart oran1 %90’a
cikmistir. Antiprogestinlerin takip eden sikluslarda piyometranin tekrarlanmamasi

i¢in kullanilabilecegi bildirilmistir (Romagnoli 2002).

Mifepriston, kopeklerin kapali piyometra vakalarinda servikal kanali agmak
icin guvenli, Umit verici bir segcenek gibi gorulmekte ve PGFza ile kombine
kullanilirsa %100'e yakin bir basar1 oran1 elde edilmektedir. Kapali serviks
piyometrali kopeklerde 2.5 mg/kg mifepriston kullanilmis ve 36-48 saat sonra vajinal
akintinin ~ basladigi  goriilmiistiir.  Mifepriston, PGFo  kombinasyonu ile
uygulandiginda uterus kasilmalarini inhibe edici etkisi ile servikal kanal
acilmaktadir. Yedinci giiniin sonunda iyilesme goriilmiistiir. K&peklerin %20’sinde

niiks gézlenmistir (Shah ve ark. 2016).

Bromokriptin ve kabergolin, 6n hipofizde prolaktin salgilayan hiicrelerin
dopaminerjik reseptorlerinin uyarilmasiyla prolaktin sekresyonunu inhibe ederek
luteal regresyona neden olmakta ve bu mekanizma ile piyometranin sagaltiminda
kullanilmaktadir. Son yillarda, kabergolinin 5 pg/kg/giin ve kloprostenoliin 5 pg/kg
dozda gilin asin 10 giin silireyle kullanilmasi piyometranin sagaltiminda
kullanilmaktadir (Gobello 2006). Ancak PGF20 kombinasyonlar: ile kullanildiginda
basar1 orant %95’e ulagabilmistir (Verstegen ve ark. 1998).

Antibiyotikler

Antibiyotik  tedavisi  piyometra tedavisinin  Onemli bir kismim
olusturmaktadir. Acik serviks piyometrali bir kdpekte medikal tedavi yapilacag:
zaman vajinanin anterioriinden yapilan kiiltiir ve antibiyotik duyarlilik testleri yararli
olabilir. Ancak svap dogru olarak alinmazsa uterustaki mikroorganizmalar
orneklendirilemez. Bu nedenle serviks yakinlarindan svap 6rnegi alinmasi yapilacak
tedavide yardimci olur. Antibiyotik duyarlilik test sonuglari antibiyotik tedavisinde

secenek olusturmak icin kullanilabilir. Bu siire zarfinda test sonuglar1 ¢ikana kadar
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genis spektrumlu antibiyotiklerle tedaviye baslanilabilir (Nak ve ark. 2005).
Tetrasiklin kullanimi E. coli enfeksiyonlari i¢in en uygun se¢enck olmasina ragmen,

karnivorlarin bu ilaca duyarli olmasindan dolay1 kullanimi1 sinirlidir (Hagman 2018).

2.5.2. Operatif Tedavi

Piyometrada en yaygin operatif yontem, uterus ve ovaryumlarin alinmasidir (Kirgsan
2004). Ovariohisterektomi, reprodiiktif aktivitesine devam etmesi diisiiniilmeyen

kdpeklerde tercih edilebilen tedavi yontemidir (Fransson 2003).

Piyometrali kopegi operasyona hazirlamak igin sivi tedavisi yapilmali ve
antibiyotik, solunum ile dolasimi diizenleyen ilaglar kullanilmalidir (Kirsan 2004).
Hasta kopeklerde sivi elektrolit seviyesinde, asit baz dengesinde ve kardiyak
ritimdeki bozukluklara ek olarak septisemi, bakteriyemi ve azotemi yaygindir. Bu
nedenle agresif sivi tedavisi destegi gerekebilmektedir (Fransson 2003). Toksemi
gibi acil vakalarda tum bu kriterlerin normale dénmesi beklenmeyebilir (Fransson
2003, Kirsan 2004). Piyometra hastalarinda en giivenilir anestezi yolu inhalasyon
anestezisidir. Ancak inhalasyon anestezisi yoksa dikkat edilmesi gereken kural
bobrek yoluyla atilan anestezikler kullanilmamasi ve karaciger bozuklugunun da
dikkate alinmasidir. Bu sebeple halotan ve barbitiirat tiirevlerinden kag¢iilmalidir

(Kirsan 2004, Ozyurtlu 2012).

Operasyon sirasinda steriliteye 6zen gosterilmelidir, aksi durumda uterus
icerigi ¢evre dokulara bulasabilmektedir. Diger dikkat edilmesi gereken durumlar ise
kanamanin kontrolii ve ovaryumlarin da alinmasidir. Ovaryumlardan biri dahi
birakilirsa operasyon sonrasi siklus gdostereceginden istenmeyen durumlar
dogabilmektedir. Uterus kaynakli sekillenen septisemi, hastaligin siddetinden
sorumlu oldugu i¢in sadece uterusun cerrahi operasyonu ile bu sorun ortadan
kaldirilabilir. Operasyona baslamadan Once se¢im yeri, uterusun daha rahat
alinabilmesi i¢in linea alba olmalidir. Ensizyon, uterusun biiyiikliigli g6z Oniine

alinarak yapilmalidir. Gobek deligin 1 cm kadar gerisinden baglanarak, 4-6 cm
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uzunlugunda bir deri ensizyonu yapilir. Kas katlar1 makasla ayr1 ayri kesilmelidir.
Uterusun boyutlar1 géz oniine alinarak, periton dikkatle ve uterusa zarar vermeyecek
sekilde kesilmelidir. Uterus disar1 c¢ikarildiktan sonra, muhtemel bir sok ihtimaline
karsilik verilen damar i¢i sivi miktart arttirilmalidir. Ovaryumlar ve servikse ligatiir
atilarak uterus dikkatle uzaklastirilir. Ayrica korpus uterinin kalan kisminin
dezenfekte edilmesinden sonra yara kenarlarimin karst karsiya getirilip dikilerek
kapatilmas1 uygundur. Piyometra olgularinda OHE yapilirken, serviksin Oniine
konulan ligatiir ile serviks arasinda kalan kisim fazla ise daha sonra burada yeniden
irin toplanarak hastalik devam edebilir. Karin boslugunda kalan ligatiir uglar1 kanama
yonunden kontrol edilmelidir. Karin duvart ve kas katmanlari absorbe olan dikis
materyali ile deri ise absorbe olmayan dikis materyali ile dikilir (Fransson 2003).
Postoperatif siirece de dikkat edilmesi gerekmektedir ve paranteral antibiyotik ile
istah agic1 vitaminlerin yaninda 3 hafta kadar proteinden fakir besleme yapilmalidir.

Istahsizlik devam ederse sivi1 tedavisi de devam etmelidir (Kirsan 2004).

Farkli bir operatif yaklasim da uterusun drene edilmesidir. Icerigin
aspirasyonu ile yikama islemi gerceklestirilmektedir. Yikama islemini yaparken
kornu uteriye yapilan enzisyon ile kataterin ucu servisten gecirilerek vajinal yolla
disart ¢ikarilmaktadir. Komplikasyon orami fazla oldugu icin bu islemi yaparken

dikkat edilmelidir. Tecriibe isteyen uygulamadir (Ozyurtlu 2012).

2.6. Komplikasyonlar

Piyometrada genital lezyonlarin yani sira diger organlarda da fonksiyonel
bozukluklar sekillenmektedir. Operasyondan 6nce ve operasyon sirasinda uterusa
dikkat edilmelidir. Herhangi yirtilma olursa igerik abdominal bosluga akmakta ve
bunun sonucunda peritonitis sekillenmektedir. Diger dikkat edilmesi gereken
komplikasyon ise operasyon sirasinda korpus uteriden parca kalmasi sonucu yeniden

irinli igerik birikmesidir (Kirsan 2004).
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Piyometral1 baz1 kdpeklerde yapilan medikal tedaviden sonra bobrek hastaligi
ve bobrek yetmezligi piyometra i¢in nadir goriilen komplikasyondur. Operasyondan
sonra viicut sicakliginda, kalp atim hizinda ve solunum hizinda artis gozlenir. Bu

artisa gore hastanede yatis siiresi belirlenmelidir (Hagman 2004)

Piyometra olgularinda serum biyokimya ve tam kan parametrelerini i¢ine alan
laboratuvar bulgularinda degisiklikler olmaktadir. Kdpek piyometra olgularinda
ADA ile biyokimyasal parametrelerin karsilastirildigi caligmalar siirli sayidadir. Bu
caligmalarin hicbirinde uterus igeriginde ADA arastirilmamistir. Sunulan ¢alismanin
amaci; piyometralt kopeklerin uterus iceriginin ADA’sini belirlemektir. Belirlenen
ADA ile baz1 biyokimyasal parametreleri (albumin, ALT, ALP, AST, glukoz,
kreatinin, total bilirubin, total protein, ire) ve tam kan bulgularin1 karsilagtirmaktir.
Sinirl seviyedeki bu bilgilere katki saglanirken, uterus igerigindeki ADA ile genel

saglik durumu arasindaki iligki arastirilacaktir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Etik Kurulu Onay1

Bu calisma; Kirikkale Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu’nun 2019/07

toplantisinda 37 numarali onay1 alinarak yapildi.

3.2. Calismaya Alinan Hayvanlar ve Yapilan Muayeneler

Calismanin materyalini vajinal akmti (bir kopek harig), politiri ve polidipsi
sikayetleri ile klinige getirilen c¢esitli wrklardaki (Terrier, Fransiz Bulldog, Golden
Retriever, Pincher), 2-13 yas araligindaki 7 disi kopek olusturdu.

Anamnezde hastalarin yasi, sikluslarinin diizeni, son Ostriisleri dogum yapip
yapmadig1, yaptiysa dogum sayilari, seksiiel siklus kontrolii amaciyla hormonal
uygulamas1 yapilip yapilmadigi, polidipsi ve poliiliri gozlenip gozlenmedigi,
anoreksi, letarji, depresyon ve kusma tespit edilip edilmedigi, belirtilerin kag giin

stire ile devam ettigi belirlendi ve kaydedildi.

Hasta sahiplerinden anamnez bilgileri alindiktan sonra kopeklerin sistemik
muayeneleri yapildi. Piyometra 6n tanist konan hayvanlara ayirici tani amaciyla
ultrasonografik muayene (100 Falco, Pie Medical®) vyapildi. Muayenede
transabdominal 6 ve 8 MHZz’lik linear problar kullanildi. Ultrasonografik muayenede
piyometray1 destekleyen cesitli biiyiikliiklerde bogumlu anekojen alanlarin varhigi

kriter alindu.
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Ultrasonografik muayeneden sonra akitinin kaynagini belirlemek igin
tubuler vajinoskop kullanilarak vajinal muayene gerceklestirildi. Vajinal muayenede
akintinin varligr ve serviksin acikligi degerlendirildi. Akintilarin akigskanligi ve

kokular1 gibi fiziksel muayene bulgular1 degerlendirildi.

Vajinal muayene sirasinda sitoloji amaciyla svapla ornek alindi. Svaplar
teknigine uygun olarak temiz lamlara yayildi. Hazirlanan preparatlatlarin tizerine
absolu metil alkol dokiilerek hiicreler tespit edildi. Metil alkoliin ugurulmasindan
sonra, preparatlar mililitresinde bir damla stok giemsa bulunan boya solisyonu (10
ml) ile kapland1 ve 40 dakika beklendi. Bu siirenin sonunda lamlarin iizerindeki
soliisyon dokiilerek distele su ile yikandi ve havada kurutuldu. Kurutulan bu
preparatlar mikroskopta (Celestron 44128 M800®) cesitli biiyiitmelerde incelendi.
Preparatlarin genel incelemesinden sonra farkli bolgelerdeki 100 hiicre sayildi.
Sayilan bu hiicreler Watts ve ark. (1998)’nin belirttigi kriterlere gore skorlandi.
Incelenen yiiz hiicrede; hi¢ rastlanmayan hiicreler -, 1-40 arasinda olan hiicreler (¢ok
az hucre) +, 41-60 arasinda olan hiicreler (az hiicre var) ++, 61-80 arasinda olan
hicreler (orta derecede hiicre var) +++ ve 81-100 arasinda olan hiicreler (¢ok sayida

hiicre var) ++++ olarak degerlendirildi.

3.3. Kan Orneklerinin Alinmasi

Yukarida yapilan muayenelerle piyometra teshisi koyulan hayvanlardan
operasyondan hemen once ve operasyon sonrasi 7. giinde vena cephalicadan
EDTA’ll ve antikoagulansiz serum tiiplerine kan alindi. EDTA’l tiiplere alinan
kanlardan tam kan cihaz1 (Mindray BC 2800®) ile hematoloji bulgular1 belirlendi ve
kayit altina alindi. Antikoagiilansiz tiiplere alinan kanlar, 3000 devirde 10 dakika
santrifij (Yuda SH120®) edilerek serumlar1 ayrildi. Ayrilan serumlardan,
degerlendirilecek parametrelerin (aloumin, ALT, ALP, AST, glukoz, kreatinin, total
bilirubin, total protein, Gre) Kitleri kullanilarak (Reflotron Plus®) degerlendirme

yapild1 ve sonuclar kayit altina alindu.
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Calismadaki kopeklerde SIYS varligt Hagman (2018)’in tarif ettigi gibi
16kosit sayisi, viicut sicakligi, solunum sayist ve nabiz sayist verileri ile
degerlendirildi. Degerlendirmede viicut 1sisinin 39.2 °C ve iizerinde oldugu, kalp
atim sayisinin 120/dakika ve iizerinde oldugu, solunum sayisinin 20/dakikanin
tizerinde bulundugu, 16kosit sayisinin 35.00 10"9/L oldugu hayvanlara SIYS tanisi

kondu.

3.4. Adenozin Deaminaz Aktivitesinin Belirlenmesi

Uterus igeriginin ADA aktivitesinin degerlendirilmesinde, Giinliioglu (2004) nun
akciger tliberkiilozlu insanlarin bronkoalveoler lavajlarindan elde ettigi sivida
kullandigi yontem modifiye edildi. Bu amacla; serum fizyolojik ile antiseptik
solusyonu durulanan vajinoskop kullanilarak uterus igerigi (2 ml) tiiplere alindu.
Kapali serviks piyometrali bir kopegin uterus igerigi (2 ml) ise operasyondan hemen
sonra enjektorle alindi. Tiipe alinan igerigin Uzerine 8 ml serum fizyolojik eklendi.
Partiikiillerden kurtulmak i¢in bu karisim gazli bez kullamilarak filtre edildi.
Sonrasinda 10 dakika 1000 devirde santrifiij edildi ve siipernatant kismi plastik
ependorf tiiplerine alindi. Elde edilen bu sivi laboratuvar analizi yapilana kadar -
20°C’de saklandi. Bu Grneklerdeki ADA, 0zel bir laboratuvarda fotometrik teknik

kullanilarak belirlendi ve kayit altina alindi.

3.5. Operasyon

Piyometra teshisi konulan bu hayvanlarin tamamimma OHE operasyonu yapildi.
Operasyondan hemen Once tiim hayvanlara destekleyici sivi sagaltimi (Laktath
Ringer (10 ml/1 kg C.A.), Serum Fizyolojik (20 ml/1 kg C.A.), %5 Dekstroz (5 ml/1
kg C.A.) (Tras 2007) ve antibiyotik tedavisi (Amoksisilin-Klavulanik asit, Synulox®;
Iml/20 kg C.A.) yapildi. Operasyon median hattan, genel anestezi (Ksilazin,
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Xylazinbio® 1ml/20 kg C.A. ve ketamin, Ketasol® 1ml/20 kg C.A.) altinda yapild1 ve
hastalar 1 hafta hospitalize edildi. Antibiyotik tedavisine 7 gun devam edilirken,
genel duruma gore sivi sagaltimi yapildi. Beslenme protokolii olarak hastalarin daha

once kullandiklar ticari kuru ve konserve mamalar uygulandi.

3.6. istatistiksel Analiz

Oncelikle verinin parametrik tez varsayimlarini karsilayip karsilamadigina bakildi.
Parametrik test varsayimlarinin karsilandigi durumlarda iki es (6ncesi ve sonrasi
gibi) arasindaki kiyaslama da bagimli t testi (paired testi), karsilanmadigi durumlarda
ise wilcoxon signed testi (isaret siralama testi) kullanildi. Ayrica ADA ile diger
parametreler arasinda korelasyon testi yapildi. Korelasyon testinde normal dagilim
goOsteren parametreler icin Pearson korelasyon katsayisi, normal dagilim géstermeyen
parametreler Spearman rank korelasyon katsayist kullanildi. Analizler SPSS V.15
(Chicago, IL, USA) kullanilarak yapildi. Istatistiksel olarak p<0.05 6nemli kabul
edildi.
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4 BULGULAR

Calismaya alinan kopeklerin wrklar1 Terrier (3), Fransiz Bulldog (2), Pincher (1) ve
Golden Retriever (1) olarak dagilim gosterdi. Bu kopeklerden Terrier irki bir kopek
en genciyken (2 yas), en yaslis1 Golden Retriever (13 yas) idi. Diger hastalar ise 7-11
yas araligindaydi. Kopeklerin viicut agirligi 5-40 kg arasinda degisiklik gosterdi.

Aliman anamnez ile hastalardan besinin (%71.42) daha oOnce dogum
yapmadigi, birinin bir kez (%14.29), birinin ise iki kez (%14.29) dogum yaptigi
belirlendi. Kopeklerin higbirine, seksiiel siklus kontrolii amaciyla hormonal
uygulama yapilmadigi 6grenildi. Yasi 9 ve Uzerinde olan 5 kopegin seksiiel
sikluslarimin  diizenli olmadigi ancak geg¢mislerinde herhangi bir reprodiktif
problemle karsilasmadiklart da belirlendi. Dlzenli siklus gosteren iki kopegin ise
yaklagik 6 hafta kadar 6nce ostris gosterdikleri bildirildi.

Alman ilk anamnez bilgisinde kopeklerin tamaminda polidipsi ve poliiiri
goralurken biri hari¢ (Pincher) digerlerinde vajinal akintt da bulunmaktaydi. Bu
bulgulara gesitli derecelerde istahsizlik, depresyon, letarji ve kusma eslik etmekteydi.

Anamnez bilgileri ve ilk muayene bulgular1 Cizelge 4.1°de verildi. Anilan belirtilerin

.....

Cizelge 4.1 Calismaya alinan hayvanlarin anamnez bilgileri ve ilk muayene bulgulari.

. . . Fransiz Fransiz
Parametre Terlrler Ter2r|er Ter3r|er Bullldog Bullzdog Pincher R%?rli?e%gr
Vicut Isis1 (°C) 36 39.5 39.7 39.6 39.2 39.8 39.2
Nabiz (dakika) 98 100 128 124 164 130 104
Solunum (dakika) 32 28 33 24 34 32 32
Politri + + + + + + +
Polidipsi + + + + + + +
Anoreksi + + + + +
Letarji + + + + +
Depresyon + + + + +
Kusma + - + +
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4.1. Ultrasonografi Bulgular

Anamnez ve klinik bulgularla piyometra on tanisi konan kdpeklere yapilan
ultrasonografi muayenesi ile ayirict tan1 yapildi. Acgik serviks piyometrali 6 kopekte
piyometrayr destekleyen ¢esitli  biiylikliiklerde bogumlu anekojen alanlar
belirlenirken kapali serviks piyometrali bir kopekte bu yapilarin daha biiyiik ve
belirgin oldugu belirlendi. Anekojen alanlarda biriken irine bagli olarak hiperekojen

partiktller gozlendi.

4.2. Vajinoskopi ve Vajinal Sitoloji Bulgulari

Calismaya alinan kopeklerin operasyondan oOnce yapilan vajinal muayenesinde
altisinin serviksi agikken, birinin serviksi kapaliydi. Akintisi olan kopeklerden
besinde koyu kivamda bir akinti bulunurken, birinde bu akinti sulu karakterdeydi.
Akintilarin genelinden kot koku belirlendi. Vajinal sitolojide rastlanan hiicrelerin

simiflandirilmasi Cizelge 4.2°de 6zetlendi.

Cizelge 4.2 Vajinal sitoloji bulgular.

. . LOKOSIT ERITROSIT
Irk HUCRE TIPI VARLIGI VARLIGI
. Parabazal hiicre (++)
Terrier 1 intermedier hicre (+) o i
. Parabazal hicre (+)
Terrier 2 intermedier hticre (+) * *
Terrier 3 Parabazal hicre (+) +++ +
Pincher Parabazal hiicre (++) + ++
Parabazal hiicre (+)
Fransiz Bulldog 1 intermedier hiicre (+) o )
Fransiz Bulldog 2 Parabazal hicre (+) +++ +
Golden Retriever P arabaqu huc__re (++) ++ +
intermedier hicre (+)
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4.3. Serum Biyokimya Degerleri

Calismaya alinan kopeklerin operasyon Oncesi ve operasyonu takip eden 7. giindeki
serum biyokimya degerleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak fark bulunmadi

(Cizelge 4.3) (p>0.05).

Cizelge 4.3 Operasyon dncesi ve operasyonu takip eden 7. glindeki serum biyokimya degerleri (Ort. +

standart hata).

Parametre Referavns Opgrasy_on Opergsyondan p
Arahg Oncesi 7 gln sonra

Albumin (g/dl) 2.6-4.0 3.4+0.13 3.33+0.14 0.788
ALP (U/l) 13-83 48.9 + 10.40 51.14 + 6.59 0.226
ALT (U/l) 17-78 67.1+10.10 67.14 £ 6.77 0.070
AST (U/l) 17-44 51.9+7.20 48.86 + 2.58 0.128
Glukoz (mg/dl) 75-128 98.4+4.81 98.86 + 3.30 0.895
Kreatinin (mg/dl) 04-14 0.90+0.14 0.79+0.04 0.680
Total Bilirubin (mg/dl) 0.1-0.5 0.20 £ 0.02 0.29 + 0.03 0.618
Total Protein (g/dl) 5.0-7.2 6.40 £ 0.20 6.47£0.14 0.180
Ure (mg/dl) 9.2-29.2 29.66 + 2.32 23.67 + 1.69 0.102

ALP (Alkalen fosfataz), ALT (Alanin aminotransferaz) ve AST (Aspartat aminotransferaz)

4.4. Tam Kan Bulgular

Caligmadaki hayvanlarin operasyon 6ncesi ve operasyonu takip eden 7. giindeki tam
kan bulgular1 Cizelge 4.4’te verildi. Buna gore 16kosit, nétrofil, monosit, % nétrofil,
% lenfosit, % eozinofil, % bazofil, hemoglobin, hematokrit (HCT), trombosit (PLT)
ve kirmizi hucre dagilim genisligi (RDW-SD) parametrelerinde istatistiksel farka
rastland1 (p<0.05).
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Cizelge 4.4 Operasyon 0ncesi ve operasyonu takip eden 7. giindeki tam kan bulgulari (Ort. + standart

hata).
Tam Kan Bulgulari Referans Arahgi Operasyon Operasyondan 7 P
Oncesi giin sonra

WBC (1079/L) 6.00-17.00 38.05 + 2.87 15.54+1.45 0.000
Neu (1079/L) 3.62-12.30 31.63+1.23 9.75+0.45 0.000
Lym (10™9/L) 0.83-4.91 3.59+0.381 2.13+0.34 0.237
Mon (1079/L) 0.14-1.97 217+£0.21 1.04+0.10 0.002
Eos (107N9/L) 0.04-1.62 0.75+0.12 0.76 + 0.07 0.310
Bas (1079/L) 0.00-1.12 0.06 + 0.011 0.07 + 0.006 0.498
Neu % 0.520-0.810 0.851+0.04 0.694 + 0.02 0.028
Lym % 0.120-0.330 0.106 + 0.02 0.227 £ 0.01 0.018
Mon % 0.020-0.130 0.080 + 0.005 0.088 + 0.006 0.345
Eos % 0.005-0.100 0.034 + 0.006 0.060 + 0.006 0.002
Bas % 0.000-0.013 0.004 + 0.000 0.007 + 0.001 0.027
RBC (10"M12/L) 5.10-8.50 7.04 + 0.56 6.25 + 0.63 0.424
HGB (g/dI) 8.5-15.3 18.31+0.62 12.09+0.74 0.002
HCT 0.260-0.470 0.415+ 0.015 0.354 + 0.021 0.028
MCV (fL) 38.0-54.0 50.93 £ 4.21 46.94 +1.21 0.364
MCH (pg) 11.8-18.0 18.04 £ 2.02 16.05 + 0.83 0.372
MCHC (g/L) 290-360 341.42 +19.44 337.57+9.86 0.804
RDW-CV 0.160-0.230 0.188 + 0.008 0.167 + 0.006 0.288
RDW-SD (fL) 26.4-43.1 38.91+1.28 34.23+1.62 0.028
PLT (10M9/L) 100-518 138.85 + 30.44 238.29 + 58.61 0.043
PDW 12.0-17.5 15.81 £ 0.65 14.73+£0.43 0.967
PCT (mL/L) 0.90-7.00 3.84 +0.53 3.75+0.52 0.084

WBC (Lokosit sayisi), RBC (Eritrosit sayisi), HGB (Hemoglobin), HCT (Hemotokrit), MCV
(Ortalama eritrosit hacmi), MCH (Ortalama eritrosit hemoglobini), MCHC (Ortalama eritrosit
hemoglobin konsantrasyonu), PCT (Kandaki trombosit yiizdesi), PDW (Trombositlerin kandaki
dagilim araligl), RDW-CV (Alyuvarlarin hacim degisikligi), RDW-SD (Kirmizi hiicre dagilim
genisligi)

Hagman (2018)’1n tarif ettigi sekilde klinik muayenesi yapilan kopeklerin
SIYS bulgular1 dikkate alidiginda viicut 1sismin 39.2 °C ve iizerinde oldugu, kalp
atim sayisimin 120/dakika ve {lizerinde oldugu, solunum sayisinin 20/dakikanin
tizerinde bulundugu, 16kosit sayisinin 35.00 1079/L oldugu bir kopek belirlendi
(Pincher).
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4.5, Uterus Icerigindeki Adenozin Deaminaz Aktivitesi
Calismaya alinan piyometrali kdpeklerin uterus icerigindeki ADA Cizelge 4.5°te
verildi. Bu deger en diisiik 19.29 U/I, en ylksek 34.07 U/l olarak belirlendi. Ortalama

ADA 27.16 U/l olarak tespit edildi.

Cizelge 4.5 Piyometrali kopeklerin uterus igerigindeki ADA (U/l).

Terrier | Terrier | Terrier Fransiz Fransiz Golden
Bulldog | Bulldog . Pincher Ortalama
1 2 3 1 2 Retriever
26.65 19.29 33.17 24.15 31.93 20.85 34.07 27.16 £ 2.27

Uterus igeriginin ADA’s1 ile ¢aligmada belirlenen serum biyokimya ve tam
kan bulgular1 arasinda yapilan korelasyon analizinde ALP (r:0.815, p:0.026), %
bazofil (r:0.777, p:0.040) ve PLT (r:0.853, p:0.015) ile pozitif yonde iliski belirlendi.

4.6. Operasyon ve Sonrasi Elde Edilen Bulgular

Genel anestezi altinda yapilan OHE operasyonu esnasinda herhangi bir

komplikasyonla karsilasilmadi (Sekil 4.1).

Sekil 4.1 Kapali serviks piyometrada ¢ikarilan uterus (Olgu: Pincher).
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tel:0.026
tel:0.777
tel:0.040
tel:0.853
tel:0.015

Tum kopeklerin vicut sicakliklart operasyonu takip eden ilk giiniin sonunda
normale dondd, ancak kopeklerin hicbirinde istah baslamadi. Operasyonu takiben
tirinasyon hemen baglarken, defekasyon ilerleyen dénemde (4-6 giin) gergeklesti.
Uclinci giinde Terrier 3’te kusma ve istahsizlik varken diger kopekler normale
dondu. Terrier 3°teki istahsizlik devam ettigi i¢in sivi sagaltimma devam edildi, hasta

yedinci gunde normale donddi.
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5. TARTISMA VE SONUC

Piyometrali kdpeklerin irk predispozisyonunu belirlemek i¢in yapilan bir ¢aligmada
Collie, Rottweiler, Cavalier King Charles Spaniel, Golden Retriever, Bernese
Mountain ve Ingiliz Cocker Spaniel 1rk1 kdpeklerin piyometra riskinin daha yliksek
oldugu belirlenmistir (Egenvall ve ark. 2001). Hagman (2018) ise 30 kopek ki
izerinde calismis ve Bernese Mountain (%54), Rottweiller (%50), Collie (%46),
Cavalier King Charles Spaniel (%41), Golden Retriever (%35) ve ingiliz Cocker
Spaniel (%27) wklarinda piyometra riskinin yiiksek oldugunu belirtmistir.
Jayaprakash ve ark. (2007) piyometrali kopeklerin %41.37’sini Spitz, %18.07’sini
Doberman, %10.04’tinii Alman Kurt Kopegi, %7.63’linii Labrador, %4.82’sini
Pomeranian, 9%2.81’ini Terrier, %1.61’ini Lhasa Apso ve %]l’in altinda ise
Daschund, Golden Retriever, Cocker Spaniel, Poodle, Irish Shetter ve Rottweiler
irkindan oldugunu ve kiigiik 1rklarda piyometra gelisme sikliginin daha yiiksek
oranda sekillendigini bildirmislerdir. Demirel (2008)’in yaptig1 calisma Terrier
(%63.3), Doberman (%3.3), Rottweiler (%3.3), Kangal (%3.3), Labrador (%3.3),
Poodle (%3.3), Cocker (%3.3), Collie (%10) ve Pekinese (%6.6) irki kdpeklerden
olusmus ve kiigiik irklarda predispozisyon oldugu gorilmiistir. Caligmada 3 olgu
Terrier 1irki, 2 olgu Fransiz Bulldog, bunlar1 birer olgu ile Golden Retriever ve
Pincher irklar1 izlemektedir. Caligmadaki kopeklerin irklarinin literatir verilerle
benzerlik géstermemesinin nedeninin klinige bagvuran kdpek irklarinin ¢ok ¢esitlilik
gostermemesi, cografi bolge kosullar1 ve tercih edilen kopek irklarinin farklilik

gostermesi olarak diistintilmiistiir.

Stone ve ark. (1988) yaptiklari ¢alismada piyometrali kopeklerin %52’sinin 7
yas ve iizerinde oldugunu bulmuslardir. De Schepper ve ark. (1989) ¢alismalarindaki
75 piyometrali kopegin ortalama 8 (2-13) yasinda oldugunu bildirmislerdir. Fukuda
(2001), galismasindaki piyometrali kdpeklerin 8-11 yas arasi, ortalama 9.36+0.38
oldugunu belirtmistir. Fransson ve ark. (2004)’1 calismalarindaki piyometral
kopeklerin ortalama 8.4 yasinda oldugunu ve yasla birlikte hastalifin arttigini
bildirmislerdir. Kilin¢ (2008) ise rastladiklar1 piyometra vakalarinin %90’ inin 8 yasin
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tizerinde oldugunu belirlemistir. Sunulan ¢alismada piyometra olgularinda yas araligi
2-13 olmasma ragmen hastalarin ¢ogunlugu 8 yasin iizerindeydi. Sonuglarin yas

faktorti degerlendirilen arastirmalar ile uyumlu oldugu tespit edildi.

Farkli wrklarin yer aldigi 75 piyometrali kopek ile yapilan bir ¢alismada,
hastalarin 4 ile 56 kg arasinda oldugu bildirilmistir (De Schepper ve ark. 1989).
Stone ve ark. (1988) ise galismaya aldiklar1 kopeklerin ortalama 22.1+14.7 kg
arasinda oldugunu belirtmistirler. Kiling (2008) yaptig1 ¢alismada, 20 piyometral
kopegin 5-40 kg arasinda oldugunu belirlemistir. Sunulan ¢alismaya alinan 7 kdpegin
5-40 kg arasinda oldugu tespit edildi. Viicut agirligmin irklara gore farklilik
gostermesi ve hayvan sahiplerinin tercih ettikleri irklarin farkli olmasindan dolay1

vilcut agirliklarinin gesitlilik veya benzerlik gosterebilecegi kanisina varilmstir.

Yapilan bir ¢caligmada piyometrali kopeklerin %86.6’sinin dogum yapmadigi
ve son Ostriis zamaninin 2-12 hafta arasinda degistigi bildirilmistir (Kaymaz ve ark.
1999). Fransson (2003) ise ¢alistigi 23 kopegin 15’inin hi¢ dogum yapmadigini,
6’sinin 1 kere, I’inin 2 kere dogum yaptigmi ve 1 kopegin ise ge¢misinin
bilinmedigini ifade etmistir. Fukuda (2001), ¢alismasindaki 15 piyometrali kopegin
hi¢c dogum yapmadigini, 10 kopegin ise 1-3 kez dogum yaptigini bildirmistir.
Sevelius ve ark. (1990)’1 ¢alismalarinda kullandiklar1 83 kopekten bilgisine
ulagabildikleri 13’iiniin dogum yaptigini, 5’ine progesteron uygulandigini
saptamiglardir. Demirel (2008) 30 piyometrali kopegin 6’sinin 1 kez, 1’inin 8 kez,
2’sinin 2 kez dogum yaptigini, 8’inin ise hi¢ dogum yapmadigini bildirmistir.
Sunulan ¢alismada kopeklerin 5’inin (%71.42) hi¢ dogum yapmadigi, 1’inin
(%14.29) 1 kez, 1’inin (%14.29) ise 2 kez dogum yaptigi belirlendi. Son Ostriis
zamaninin ise yaklasik 6 hafta 6nce oldugu saptandi. Bu sonuglarin yapilan
caligmalarla Ortiistigii ve piyometranin gelisiminde reprodiiktif ge¢cmisin 6nemli

oldugu diisiiniildi.
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Polidipsi gozlenme oraninin bobrek fonksiyonlariin bozulmadigi olgularda
%71, glomerular hasarin oldugu olgularda %41, hem glomerular hem de tubuler
lezyonlarin sekillendigi olgularda %60 oldugu tespit edilmistir (De Schepper ve ark.
1989). Hagman (2018) yaptig1 c¢alismada 10 piyometrali kopegin tamaminda
depresyon, letarji, anoreksi, kusma, dehidrasyon ve polidipsi go6zlendigini
bildirmistir. Kaymaz ve ark. (1999) ise %85.7 oraninda polidipsi, %72.2 oraninda
vajinal akinti ve %92.8 oraninda genel saglik durumunun koéti oldugunu
saptamiglardir. Bigliardi ve ark. (2004)’nin yaptigi calismada, piyometrali
kopeklerin, %47’sinde  hipertermi, poliiiri/polidipsi ve kusma gorildigi
belirtilmistir. Fransson (2003) 48 piyometrali kopekte, %71 poliiiri/polidipsi-
durgunluk, %75 istahsizlik ve kusma oldugunu saptamistir. Nelson ve Feldman
(1986), piyometrali kopeklerin %62’sinde durgunluk, %42’sinde istahsizlik,
%28’inde politiri/polidipsi, %15’ inde kusma, %5’inde diyare ve %5’inde abdominal
genisleme meydana geldigini bildirmislerdir. Demirel (2008) %100 oraninda
istahsizlik ve politiri/polidipsi, %86.6 oraninda durgunluk, %46.6 oraninda kusma,
%26.6 oraninda arka bacaklarda titreme saptanmistir. Sunulan ¢alismada, ¢calismaya
alinan kdpeklerin tamaminda politiri ve polidipsi gézlendi. Ug kopekte ise anoreksi,
letarji, depresyon ve kusma saptandi. Bu ¢alismada piyometra olgularinda gézlenen
semptomlar agisindan diger arastirmalarla ve piyometranin klasik semptomlariyla

paralellik gézlendi.

Yirmi bes piyometrali kopek iizerinde yapilan bir ¢alismanin vajinal sitoloji
bulgular;; %18.17+1.02 anukleer siperfisiyal, %23.75+1.79 superfisiyal,
%31.76£0.83 intermediyer ve %43.66+1.59 parabazal hiicreler seklinde bildirilmistir
(Nak ve ark. 2001). Kaymaz ve ark. (1999)’nin 18 kopekte yaptiklar ¢alismada
11’indeki dominant hiicrenin bazal-parabazal hiicreler oldugu saptanmistir. Hagman
(2018) caligmasindaki tim kopeklerin metostriis doneminde oldugunu bildirmistir.
Smith (2006) ise yaptig1 ¢alismada luteal doneme ait parabazal ve intermedier
hiicreler ile degisen derecelerde dejenere olmus yogun miktarda nétrofil, vajinal
akintinin kanli oldugu olgularda eritrosit belirlemistir. Sunulan g¢alismanin vajinal

akint1 bulgularinda kopeklerin hepsinde parabazal hiicreler (+/ ++) saptanirken, 4
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kopekte intermedier hicrelere de (+) rastlandi. Yine kopeklerin hepsinde l6kosit
(+/++/+++) varhig: tespit edilirken, 5 kOpekte eritrosit (+/++) varlig1 tespit edildi. Bu
calismada elde edilen vajinal sitoloji bulgularindaki baskin hiicreler, anilan literatir
bilgilerle uyumlu olarak parabazal ve intermedier hiicrelerdi. Ayrica sahada notrofil

ve eritrosit gozlenmesi de 6nceki ¢alismalar1 destekler nitelikteydi.

Nak ve ark. (2001) piyometrali kopeklerin AST, ALT, Ure ve Kkreatinin
degerlerini saglikli kopeklerle karsilagtirildiklarinda 6nemli bir fark bulmadiklarini
bildirmislerdir. De Schepper ve ark. (1989) AST’nin artisini, ALT’nin diistisiinii ve
AST/ALT oranint 6nemli bulmuslardir. Bigliardi ve ark. (2004)’1, AST ve kreatinin
diizeylerinin referans araligin oldukg¢a tizerinde oldugunu ve AST diizeyindeki artisin
saglikli kopeklere gore 6nemli oldugunu belirtmislerdir. Kaymaz ve ark. (1999)
AST’de belirgin bir artis ALT’de ise 6nemli bir diisiis saptamislardir. Piyometral
kopeklerin %30.7’sinde kreatinin degerlerinde artis oldugunu bildirmislerdir. Stone
ve ark. (1988) operasyondan 6nce serum kreatinin diizeyini>1.2 mg/dl bulmuslardir.
De Schepper ve ark. (1989) piyometrali kopeklerden bobrek fonksiyon bozuklugu
saptananlarda bobrek parametreleri ile AST seviyesi arasinda bir iligki
saptamamislardir. Ancak AST diizeyinin hem bobrek fonksiyon bozuklugu olanlarda
hem de olmayanlarda arttigini1 belirtmislerdir. Johnston ve ark. (2001) piyometrali
kopeklerin bobrek yetmezligi ve dehidrasyon sonucu iire ve kreatinin dizeyinin
arttigini, ancak bu artisin kalict olmadigini tespit etmislerdir. Demirel ve Kuplili
(2010) ALT ve AST seviyelerindeki degisikliklerin endotoksin seviyesine bagli
oldugunu, AST’nin artip ALT’nin distigini bildirilmislerdir. Hagman (2016)’in
bulgularina goére piyometrali kopeklerde iire seviyesi dalgalanma gdsterirken,
Kreatinin seviyesi yiikselmistir. Sunulan ¢alismada, serum albumin, ALT, AST, ALP,
glukoz, kreatinin, total bilirubin, total protein ve iireyi i¢ine alan genis bir serum
biyokimya degerlendirilmesi yapilmistir. Operasyon Oncesi bu degerlerin bazilari
(AST, uUre) referans degerler arasinda degilken, digerleri (albumin, ALP, ALT,
glukoz, kreatinin, total bilirubin ve total protein) normaldi. Referans degerlerin disina
cikan parametrelerde fazla sapma olmamis ve operasyon sonrasi AST’de diisiis

olurken (re normal araliga gerilemistir. Ayrica degerlendirmeye aldigimiz
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parametrelerin operasyon 0Oncesi ve sonrasi seviyelerinde istatistiksel olarak fark
olmadigi saptandi. Elde ettigimiz bulgularin yukaridaki ¢alismalara gore benzerlik
veya farklilik gosterme nedeninin, hasta sahiplerinin hastalar1 klinige getirme
sirelerine gore degisebilecegi kanisina varildi. Calismamizda bu degerlerin
operasyon Oncesi ve sonrasi istatistiksel olarak farkli olmamasi da hayvanlarin

klinige kisa siirede (en ge¢ 10 giin) getirilmesine baglandi.

Lokosit sayist ml’de 30000’in Uzerinde olan kdpeklerde operasyondan 5 giin
sonra lokosit sayisinin ml’de 50000 civarina yiikseldigi, operasyonun 19. gununde
normal seviyeye diistigii bildirilmistir (Nak ve ark. 2001). Hagman (2018), yaptig
tam kan analiziyle piyometrali kopeklerin 10kosit sayisinin enfeksiyonun siddetini
saptamada ¢ok Onemli oldugunu vurgulamistir. Sano ve ark. (2004) da yaptiklari
calismada 16kosit sayisini yiiksek tespit etmislerdir. Kaymaz ve ark. (1999), l6kosit
sayisim1 12x10%{in {izerinde bulmuslardir. Bigliardi ve ark. (2004)’1 piyometrali
kopeklerin %75’inde nétrofillerin ml’de 15.000-60.000 araliginda oldugunu, ancak
diger tiim hematolojik parametrelerin normal smirlar icerisinde seyrettigini
bildirmiglerdir. Yapilan baska bir ¢alismada ise piyometrali kopeklerde I0kosit
sayistnin  27+£17x107"9/L, yiizde nétrofil sayisinin 9.6+12.5 oldugu ve saghkli
kopekler ile arasindaki farkliligin 6nemli bulundugu (p<0.05) belirtilmistir (Fransson
2003). Demirel (2008)’in piyometrali kopeklerde l6kosit ve ylzde nétrofil sayisinin
ortalama degeri referans araligin oldukca Uzerindeyken, eritrosit sayisi ile HCT
degerinin referans araligin altinda oldugu dikkati ¢ekmistir. Kiling (2008) yaptig
calismada, eritrosit sayisini 5.4+1.1x10%/mm?3, 16kosit sayi1sl 18.88+10.26x10%/mm?,
% notrofili 57.83+9.05, % lenfositi 14.88+7.78, % monositi 4.83+3.16 ve HCT’yi
%32.66+7.16 olarak saptamistir. Sunulan ¢alismada, yapilan kan analizinde
operasyon oncesi lokosit, nétrofil, monosit, % nétrofil, % lenfosit, HGB, ortalama
eritrosit hemoglobini (MCH) referans degerler arasinda olmadigi tespit edilmistir.
Anilan c¢aligmalarda oldugu gibi bizim c¢alismamizda da tam kan bulgularinin
etkilendigi tespit edildi. Etkilenen parametrelerin daha ¢ok enfeksiyonla ilgili oldugu
g6zlendi. Operasyonu takiben bir hafta icerisinde degerlerin normale donebilecegi

kanasina varildi.
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Sistemik inflamatuar yanit sendromu arastirmacilar tarafindan farkli sekilde
tanmimlanmistir. Hagman (2018), SIYS gelismesi icin viicut 1s1smin >39.2°C, kalp
atim sayisin1 >120/dakika, solunum sayisinin >20/dakika ve l0kosit sayisinin >35.00
10"9/L olmasi gerektigi savunmustur. Hauptman ve ark. (1997) viicut 1sisinin
>39.2°C, kalp atim sayisinin >120/dakika, solunum sayisinin >20/dakika, I6kosit
sayisnin - >16x10%/mm® ve cubuk nétrofil  sayisinin>%3 olmasi gerektigini
vurgulamiglardir. Tello (2003) ise bu degerleri viicut 1sisinin >39.7°C, kalp atim
sayisinin >160/dakika, solunum sayisinin >30/dakika, 16kosit sayisinin >19x10%3/mm3
ve cubuk notrofil oraninin>%210 olarak bildirmistir. Sunulan ¢alismada, Hagman
(2018)’1n STIYS kriterleri dikkate alinmistir. Anilan kriterlere uyan bir olgu bulunmus
(Pincher), bu olguda da SIYS gelismesinin kapali serviks piyometrayla iliskili
olabilecegi diisliniilmiistiir. Kapali serviks piyometradaki bulgular acik olana gore
daha siddetli seyretmektedir (Hagman 2016). Operasyon sonrasi SIYS gelisen bu
vakanin kisa siirede lyilesmesi, COY gelismediginin bir bulgusu olarak
degerlendirildi. Sistemik inflamatuar yanit sendromlu vakalarin %50’sinde COY’a

rastlanmamaktadir (Fransson ve Ragle 2003).

Yapilan literatlir taramada, uterus igeriginde ADA belirleyen baska bir
caligmaya rastlanmadigr i¢in bizim buldugumuz degerin (27.16+£2.27 U/l)
karsilastirilmas1 yapilamamistir. Yapilan g¢alismalarda saglikli kopeklerin serum
ADA’s1 2.56+0.13 U/l (Altug ve ark. 2009), 3.50+0.64 U/l (Giiltiken ve ark. 2013)
olarak belirlenirken, piyometrali kopeklerde bu deger 5.99+0.31 U/l (Giiltiken ve
ark. 2013) olarak belirlenmistir. Bu degerler uterus igeriginden elde ettigimiz ADA

degerlerinden oldukca diisiik bulunmustur.

Piyometrali kopeklerdeki serum ADA ile lenfosit sayisi arasinda pozitif bir
korelasyon belirlenmistir (Giltiken ve ark. 2013). Tiiberkiilozlu insanlarda yapilan

bir calismada ise tiikiiriikteki ADA ile lenfosit, monosit, notrofil ve eritrosit
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sayilarinda bir iliskiye rastlanmistir (Glinliioglu 2004). Alatas ve ark. (2003)’nin
akciger tiiberkiillozu bulunan insanlarda yaptig1 calismada tedavi sonrasi Serum
ADA’da belirgin bir diisme oldugu saptanmis ve akciger tlberkllozlu olgularda
serum ADA’nin arttigi, tedavi basarisinin izlenmesinde Yyararli bir parametre
olabilecegi kanisina varilmistir. Trikofitozisli ineklerde yapilan bir ¢alismada, T.
verricosum tarafindan hiicre aracili immun sistemin uyarilmasina bagli olarak serum
ADA’nin artabilecegi belirlenmistir (Cenesiz ve ark. 2007). Polat ve ark. (2019)
Holstein ineklerin st ADA’s1 ile somatik hiicre sayisi arasinda pozitif korelasyon
bulmuslardir. Adenozin Deaminaz Aktivitesinin ineklerde subklinik mastitis
olgularmin tanisinda bir bulgu olarak kullanilabilecegi kanisina varilmigtir. Sunulan
caligmada uterus igerigindeki ADA ile ALP, % bazofil ve PLT arasinda korelasyona
rastlanmistir. Elde edilen bu bulgu literatiir bilgiye katki saglamasina ragmen,
hastanin genel saglik durumunun belirlenmesinde yeterli bulunmayacagi kanisina

varilmigtir.

Egenvall ve ark. (2001), 10 yasin altinda piyometra gozlenen kopeklerde
yaptiklar1 ¢alismada yasama oranini ortalama olarak %10-54 bulmuslardir. Demirel
(2008), 30 piyometra olgusundan 14’{iniin operasyon sonrasi 6ldiigiinii bildirmistir.
Basgka bir ¢alismada, 45 piyometrali kopegin ikisinin operasyondan sonra bobrek
yetmezligi sonucu 6ldiigli kaydedilmistir (Okano ve ark. 1998). Sunulan ¢alismada
ise Oliimle sonuglanan vaka olmadi. Benzer sekilde Kiling (2008) ¢alismaya aldigi
kopeklerin higbirinde 6lume rastlamamistir. Bu bulgudaki farkliliklarin agik serviks
piyometrali kdpek sayisina, hastaligin fark edilmesi ile tedaviye baslama arasindaki

streye ve endotoksin diizeyine bagli olabilecegi kanisina varildi.
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Sonug olarak,

(i) Piyometrali kopeklerin uterus igeriginin ADA seviyesine bakilarak genel saglik

durumu hakkinda bilgi sahibi olunamayacagi sonucuna varilmistir.

(ii) Adenozin Deaminaz Aktivitesine bakilan uterus i¢eriginden mikrobiyolojik ekim

de yapilarak, etken ADA arasinda iligkisinin arastirilabilecegi diisiiniilm{istiir.

(iii) Diger taraftan uterus iceriginde ADA seviyesinin arastirildig ilk ¢aligma oldugu

icin sonraki caligmalara katki saglayacagi kanisina varilmaistir.
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