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1. GIRIS

Akut bobrek hasar1 (ABH), renal fonksiyonlarin saatler-giinler igerisin-
de akut olarak bozulmasi olarak tanimlanabilinir. Bu olumsuz gelisimin so-
nucunda artik maddeler ekstrete edilemez, asit-baz ve sivi-elektrolit dengesi
korunamaz ve akut iiremik kriz sekillenir. ABH ve akut {iremik krizin tek
nedeni primer bobrek yetmezlikleri degildir (Aytug, 2019). ABH, boébrek per-
fiizyonunda azalma, prerenal azotemi, kalp yetmezligi, gastrointestinal (GI)
swv1 kayiplari, anestezi, septik sok, ditiretikler, hipoadrenokortisizm, sepsis,
pankreatitis, hemolitik anemi gibi prerenal, enfeksiyonlar (6r: piyelonefritis,
leptospirozis), otoimmun hastaliklar, ilaglar ve toksinler gibi renal ve iireter,
idrar kesesi, liretra obstriiksiyonlar: gibi postrenal nedenlere bagli gelisebil-
mektedir (Aytug, 2019).

Akut bobrek hasari siklikla, hastane ortaminda yapilan tanisal ya da te-
rapotik prosediirlerle birlikte iatrojenik olarak gelisir. Anestezi ve ameliyatla
iliskili azalmis renal perfiizyon, vazodilatorler ve nonsteroidal anti-enfla-
matuar ilaglarin (NSAID’ler) kullanimi bu durumu yol agan en iyi 6rnek-
lerdendir. Benzer sekilde, gentamisin, amfoterisin ve sisplatin gibi potansiyel
nefrotoksik maddelerle tedavi edilen hastalarda akut tiibiiler hasar siklikla
meydana gelir. Iskemik ve nefrotoksik etkiler genellikle nefronun metabo-
lik olarak en aktif kisimlarini (yani, proksimal kivriml tiibiil ve Henle’nin
kalin yiikselen kolu) igerir. Bu yeterli diizeyde hasar, geri dondiiriilemeyen
ABH’ye yol agabilir. Boébrek fonksiyonu iyilesen hayvanlar genellikle uzun
stireli ve pahali yogun bakima ihtiyag¢ duyar. Son zamanlarda yapilan birkag
retrospektif ¢alisma, kopeklerde ve kedilerde ABH ile iliskili kot prognozu
belgelemistir. Hastane kaynakli ABH ile ilgili bir ¢alismada, hayatta kalma
orani sadece %40 olarak belirlenmistir (Behrend ve Grauer, 1996).

Akut bobrek hasarina sahip 99 kopek iizerinde yapilan bagka bir ret-
rospektif calismada, kopeklerin %22’si 6lmis, %34’ 6tenazi edilmis, %24’
hayatta kalmistir. Ancak kronik bébrek hastaligina (KBH) ilerlemistir. Bu
kopeklerin, sadece %19’u normal ya da yeterli bobrek fonksiyonuna kavus-
mustur (Bruyette, 2020). Benzer sekilde, ABH’si olan 25 kedide yapilan bir
calismada, kedilerin %20’si 6lmiis, %36’s1 Gtenazi yapilmis, %20’si hayatta
kalmis ancak hastalik KBH’ye ilerlemistir ve sadece %24’(i normal ya da ye-
terli bobrek fonksiyonuna kavusmustur (Worwag ve digerleri, 2004).

Azalmis renal perfiizyonun bir kombinasyonu ya da daha 6nceden var
olan daha kronik bobrek hastalig1 iizerine eklenen nefrotoksik terapétik
ajanlarin kullanimi, klinik ortamda ABH’den siklikla sorumludur. Yas, bir
risk faktorii olarak tanimlanmaigtir, ¢iinkii birgok geriatrik kopek ve kedide
onceden var olan renal lezyonlar ve subklinik bobrek fonksiyon kayb1 var-
dir. ABH’nin (1) baslama, (2) gelisme ve (3) iyilesme olarak kategorize edilen
ti¢ farkli asamasi vardir. Baslangic asamasinda, bobrek hasarini azaltan te-
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rap6tik onlemler, gelisme asamasini 6nleyebilir. Tiibtiler lezyonlar ve nefron
disfonksiyonu, bakim asamasini karakterize eder. Gelisme agsamasindaki te-
rap6tik miidahale, potansiyel olarak hayat kurtarici olmasina ragmen, genel-
likle mevcut renal lezyonlar1 azaltma ya da disfonksiyonu iyilestirmede daha
az etkilidir. Iyilesme asamasi, bobrek lezyonlarinin ¢oziildiigii ve fonksiyo-
nun iyilestigi donemdir. Ancak tiim ABH’ler geri doniistimlii degildir (Gre-
gory ve Grauer, 2005).

Akut bobrek hasari gelistirme riski tasiyan hastalarin belirlenmesi,
klinisyenin bobrege zarar verebilecek prosediirler ve tedaviler sirasinda bu
hastalarin izlenmesini artirmasina izin verir. Bu durum, uygun miidahale
ile yerlesmis lezyonlarin gelisimini 6énleme potansiyeline sahip oldugunda,
ABH'nin baslangi¢c asamasinda akut tiibiiler hasarin saptanmasina yardimci
olur (Gregory ve Grauer, 2005). Asagida Tablo 1’de ABH’nin serum kreatinin
seviyesine gore evrelendirmeleri ve klnik gériiniimii hakkinda bilgi verilmis-
tir.

Tablo 1. Akut bobrek hasari igin IRIS derecelendirme semasi (IRIS, 2025).

Evre Kreatinin Klinik Goriiniim
Evrel <1.6 mg/dl Non-azotemik ABH
(<140 umol/l) a. Belgelenmis ABH: akut bobrek

hasar;,  klinik  oligiiri/aniiri,
hacim duyarhiligia ve/veya ilgili
anemnez, klinik, laboratuvar veya
goriintilleme kaniti

b. 48 saat icinde serum kreatinin
diizeyinde progresif non-azotemik
artis > 0,3 mg/dl

c. 6 saatin tizerindeki oligiiri (<1
mL/kg/saat) veya aniiri
Evre Il 1.6-2.5 mg/dl Hafif ABH

(141-220 pumol/l) a. Belgelenmis ABH ve statik veya
ilerleyici azotemi

b. 48 saat i¢inde serum kreatinin
diizeyinde progresif azotemik
artts > 0,3 mg/dl veya hacim
duyarlilig

c. 6 saatin izerinde Olciilen
oligiiri (<1 ml/kg/saat) veya aniiri
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Evre I1I 2.6-5.0 mg/dl Orta- siddetli ABH
(221-439 pumol/l) a. Belgelenmis ABH azoteminin
Evre IV 5.0-10.0 mg/dl siddetinde artis ve fonksiyonel
renal yetmezlik
(440-880 umol/l)
Evre V >10.0 mg/dl
(>880 umol/l)

2. Akut Bobrek Hasar1 ve Akut Bobrek Yetmezliginin Komplikas-
yonlar1

Akut bobrek hasar1 durumunda tam kan sayimi bize, GI kan kaybini,
hemoliz veya hemodiliisyona, sekonder hemokonsantrasyon ve anemiyi gos-
terebilir. Trombosit say1s1 normal veya diisiik olabilir, ancak tiremi ve ¢esitli
bulasici hastaliklar (6rnegin leptospirosis) trombositopatiyi tetiklediginden,
birincil hemostazin islevselligini belirlemek i¢in trombosit sayis1 tek basina
kullanilmamalidir (Bruyette, 2020).

Serum/plazma biyokimya paneli bobrek fonksiyon bozukluguna 6zgi
degisiklikleri (6rn. azotemi ve hiperfosfatemi) veya multisistemik hastalikla
iliskili degisiklikleri gosterebilir. Azoteminin siddeti ABH nin etiyolojisine ve
siiresine baglidir. Kan Ure Nitrojeninin (BUN) kreatinine (Cr) orani (BUN/
Cr), GI kanamasi veya dehidrasyon nedeniyle yiiksek olabilir ayrica ABH'nin
erken evrelerinde de diisiik olabilir. Hiperfosfateminin derecesi, birkag istis-
na disinda (6rnegin, akut etilen glikol intoksikasyonu, yavru biiyiiyen hay-
van, yeniden beslenme sendromu) tipik olarak hiperkreatineminin derecesini
yansitir. Iyonize kalsiyum (Ca?*) konsantrasyonlari normal veya diigiiktiir
(hiperkalseminin ABH’nin bir nedeni olmamasi kosuluyla). Etilen glikol in-
toksikasyonu hem ciddi hiperfosfatemiye hem de Ca*’un oksalat tarafindan
selasyonuna bagli olarak derin iyonize hipokalsemiye neden olur. Anyon
a¢181 genellikle tutulan organik ve inorganik asitlere bagli olarak ytiksektir,
ancak hastaligin erken doneminde veya hipoalbuminemi mevcutsa normal
olabilir (Bruyette, 2020).

3. Azotemi

Azotemi, dolasimda nitrojenli bilesiklerin (6rnegin, iire ve kreatinin)
varlig1 olarak tanimlanir ve glomeriiler filtrasyon hiz1 (GFR) azaldiginda bu
bilesiklerin kan dolasgiminda birikmesiyle sonuglanir. Azotemi prerenal, re-
nal veya postrenal kokenli olabilir. Primer bobrek fonksiyon bozuklugu va-
kalarinda renal azotemi ortaya ¢ikar. Bobrek yetmezligini tanimlamak igin
oncelikle azoteminin prerenal ve postrenal nedenleri dislanmalidir. Mevcut
azotemi tipini ayirt etmeye yardimeci olmak i¢in idrarin 6zgiil agirhigida 6l-
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¢iilmelidir (Harison ve digerleri, 2012).
4. Prerenal Azotemi

Prerenal azotemi, dehidratatosyanda ve konjestif kalp yetmezliginde
veya hipovolemik soklu hastalarda meydana gelir. Konsantre idrarin 6zgiil
agirligiyla birlikte azotami (kopeklerde >1.030, kedilerde >1.035) prerenal bir
neden ile tutarlidir. Prerenal azotemi tipik olarak uygun tedaviyi (6rn. intra-
venoz sivilar) takiben tamamen diizelir (Harison ve digerleri, 2012).

5. Renal Azotemi

Renal azotemi, intrinsik bobrek hastaligi olan ve GFR’si azalmis hayvan-
larda ortaya ¢ikmaktadir. Idrarin 6zgiil agirlig: tipik olarak izosteniiriktir
(1.008 - 1.012). Bazi durumlarda, azotemi karsisinda idrar uygun olmayan
sekilde seyreltilir (1.013 - 1.029) ve budurum, bir dereceye kadar bobrek fonk-
siyon bozuklugunun gostergesidir (Harison ve digerleri, 2012).

6. Postrenal Azotemi

Postrenal azotemi idrar yolu tikaniklig1 veya yirtilmasi ile iligkilidir ve
hastanin klinik muayenesi ile dogrulanabilir. Biiyiik, sert bir mesane elle mu-
ayene edilebilir ve hayvan sik sik basarisiz idrara ¢ikma girisimlerinde bulu-
nur. Azotemik hastada karinda sivi birikimi tespit edilirse abdominosentez
yapilmali ve toplanan sivi, iiroabdomen yoniinden analiz edilmelidir. Ruptu-
run yerini dogrulamak i¢in idrar yolunda kontrast ¢alismalar: da gerekebilir
(Harison ve digerleri, 2012).

7. Uremi

Idrarin temel olusumlarindan biri de iiredir. Protein ve amino asit me-
tabolizmasinin son iirtinlerinden biri olarak da tanimlanabilinir (kreatinin
gibi). Ure, normalde idrar yoluyla viicuttan digar1 atilir. Uremi ya da iiremik
sendrom olarak adlandirilan durum boébrek yetmezligi sonucu kanda yiikse-
len plazma iire konsantrasyonlarini tanimlamak kullanilmaktadir (Elliott ve
digerleri, 2007; Carrero ve Stenvinkel, 2010).

Uremi, tipik olarak bobrek fonksiyon kaybinin bir komplikasyonu olarak
ortaya ¢ikar ve organik atik tirlinlerin birikmesinin yani sira metabolik ve
endokrin kaynakli bobrek fonksiyon bozukluklarindan da kaynaklanir. Ure-
minin en yaygin nedeni KBH’dir. Ancak ABH, alt idrar yolu tikaniklig: ve
idrar yolu rupturu gibi diger durumlar da tiremiye neden olabilir (Schindler,
2004; Elliott ve digerleri, 2007).

8. Metabolik Asidoz

Metabolik asidoz, ABH’de degisen siddetlerde ve sik goriilen bir komp-
likasyondur. Hasarli nefronun hidrojen iyonlarini salgilama ve bikarbonat
iyonlarin1 yeniden absorbe etme yetenegini kaybetmesinin yani sira doku
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perfiizyonunun bozulmasina (voliim eksiklgi veya fazlaligr) bagli sekonder
laktik asidoz sonucu gelisir (Eatroff ve digerleri, 2012; Bruyette, 2020).

Metabolik asidoz, pulmoner, kardiyovaskiiler ve norolojik fonksiyonlar-
da degisikliklere neden olabilir. Solunum hizindaki artis veya her tidal hacim
derinligindeki artiga bagli dakika ventilasyonunun artirilmasiyla gergeklesir.
Siddetli asidoz (< 7.0), kalbi ventrikiiler aritmilere ve kontraktilitenin azalma-
sina yatkin hale getirebilir. Diizensiz ritim ve azalan kontraktilite zayif doku
perfiizyonuna katkida bulunur. Nérolojik anormallikler hafif depresyondan
komaya kadar degisebilir. Asidoz, azalmis perfiizyon ve tiremi, ABH’deki
depresif duruma katkida bulunabilir (Eatroff ve digerleri, 2012; Bruyette,
2020).

9. Hiperkalemi

Potasyumun (K*) homeostazisi, K da ki hiicre i¢i degisimler, diyetle
alim, digk: ve ozellikle idrarla atilim arasindaki denge ile belirlenir. ABH’da
hiperkaleminin nedenleri arasinda metabolik asidoz (hiicre i¢i K" un hiicre
dis1 bosluga gegmesine neden olur) ve normalden asir1 yiiksege kadar degisen
(> 10 mEq/L) plazma K" diizeylerine yol agan azalmis idrar atilimi yer alir. K*
hiicre fonksiyonunda ve néromiiskiiler iletimde énemli bir rol oynamakta-
dir. Dinlenme membran potansiyelinin temel belirleyicisi, hiicre dis1 ve hiicre
i¢i stv1 arasindaki K* konsantrasyonunun oranidir. Noromiiskiiler dokunun
uyarilabilirligi, esik potansiyeli ile dinlenme membran potansiyeli arasindaki
farkla belirlenir. Fark ne kadar biiyiik olursa doku o kadar az uyarilabilir hale
gelir (Eatroft ve digerleri, 2012; Bruyette, 2020).

Hiperkalemi, dinlenme membran potansiyelinin biiytikligiinii azaltir ve
dinlenme membrani esik potansiyeline yaklastik¢a baslangicta hiicreyi daha
uyarilabilir hale getirir (bunlar arasindaki fark azalir). Siddetli hiperkalemi-
de, dinlenme membran potansiyeli esik potansiyelinden daha diisiik hale ge-
lebilir, bu da hiicrenin tek bir depolarizasyondan sonra repolarize olmasini
engelleyebilir ve hiicre artik uyarilamaz hale gelir. $iddetli hiperkalemiden
klinik olarak en ¢ok etkilenen dokular kas dokusu ve kalptir (Thoen ve Kerl,
2011; Bruyette, 2020).

10. Hiperfosfotemi

Fosfor, viicutta baglica bobreklerden atilir. ABH vakalarinda serum fosfat
(PO, seviyeleri hizla ve belirgin sekilde 20 mg/dl veya daha yiiksek seviye-
lere kadar ytikselebilir. Hiperfosfateminin en ciddi sonuglar: hipokalsemi ve
bobrek, kalp gibi organlarin fonksiyon bozukluguna yol agabilecek Ca** tuz-
larinin dokuda birikmesidir (Eatroff ve digerleri, 2012; Bruyette, 2020).
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11. Hipokalsemi

Hipokalsemi, genellikle hiperfosfatemi ve ¢oziinmeyen kalsiyum fosfat
komplekslerinin olusumuna bagl sekonder olarak gelisir. Ancak diger Ca*
metabolizmasi bozukluklarida da ortaya ¢ikabilir. Hipokalseminin klinik
sonuglar1 noromiiskiiler uyarilabilirligin artmasi, kardiyak kontraktilitenin
azalmasi ve periferik vazodilatasyondur. ABH’de siklikla siddetli asidozun
bulunmasi, hipokalseminin etkilerini ortadan kaldirir. Bu durum, siddetli
iyonize hipokalsemisi olan hayvanlarin ¢ogunda neden tetani gelismedigini
agiklayabilir. Sodyum bikarbonat asidozun koruyucu etkisini azaltabildigi
gibi iyonize Ca*u daha da azaltabilir. Alkali ortamda iyonize Ca*, serum al-
biiminine daha yiiksek oranda baglandig1 i¢in kan konsantrasyonunda azal-
ma goriiliir (D’anjou ve digerleri, 2011; Bruyette, 2020).

12. Sistemik Hipertansiyon

Sistemik hipertansiyon (SHT), daha ¢ok KBH iliskilendirilse de ABHnin
potansiyel olarak ciddi komplikasyonlarindan biridir (Acierno ve Labato
2005). Retrospektif caligmalara gore, ABH’li kopeklerin %81-87’sinde SHT
goriilmiistiir (Geigy ve digerleri, 2011). Bununla birlikte, KBH olan kopek-
lerde hastaligin ilerlemesini hizlandirdig1 ve sag kalimi kisalttig1 gosterilen
ongoriilebilir bir tezahiir ve bobrek hasarinin bir faili olarak tanimlanmaigtir
(Brown ve digerleri 2007). Kiigiik hayvanlarda SHT ye dogrudan atfedilebilen
klinik belirtiler en sik goz (6r; hipertansif retinopati), kalp (6r; ventrikiiller
hipertrofi) beyin (6r; hipertansif ensefalopati, ataksi) ve bobrek hasariyla (61;
proteiniiri) iligkilidir (Brown ve digerleri 2007; Geigy ve digerleri, 2011).

Bobrek hastaliginda SHT nin nedeni veya nedenleri heniiz tam olarak
agikliga kavusturulmamistir. Ancak teoriler arasinda Na*? atiliminin bozul-
mas1 ve buna bagli hacim ytiklenmesi, renin-anjiyotensin-aldosteron sistemi-
nin ve kemosensitif afferent liflerin aktivasyonu yoluyla sempatik sinir siste-
minin uyarilmasi ve endotel disfonksiyonuna bagli sistemik vaskiiler direng-
te artis yer almaktadir (Campese ve digerleri, 2006; Pouchelon ve digereleri,
2015).

13. Akut Bobrek Hasarinin Prognozu

Kedi ve kopeklerde ABH i¢in maalesef ki 6liim orani yaklasik olarak
%50°dir; bu oranin ne yazik ki aralikli hemodiyaliz uygulamasi ile tedavi
edilmeye ¢alisilan hastalarda degismedi sonucuna varilmigtir. Diyalizle teda-
vi edilen hastalarin ABH ile iliskili daha fazla komplikasyona ve daha siddetli
fonksiyon bozukluguna sahip oldugu diisiiniiliirse diyalizin bu vakalarda sag
kalim avantaji sagladig1 sonucuna varilabilir. Hayatta kalanlarin yaklasik ola-
rak %50’si tekrardan normal bobrek fonksiyonlarina kavusur (Eatroff, 2020).

Bazi hasta alt gruplarinin prognoz genellikle allta yatan temel hastaliga
gore degismektedir. Ornek olarak Leptospirosise bagh gelisen ABH’de ko-
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peklerin sag kalim oranlarinin %80-90a yaklastig1 belirlenmistir. Yine ayn1
sekilde politirili hastalarin genellikle oligiiri veya aniirili hastalara gore daha
iyi bir yanit verdigi belirlenmistir. Buna karsin, etilen glikol zehirlenmesin-
den kaynaklanan azotemik ABH’nin prognozunun daha zayif oldugu ve ko-
peklerin yaklasik olarak %80’inin yasamlarinin geri kalanini diyalize ihtiyag
duyarak gecirdigi belirlenmistir (Eatroft, 2020).

14. Sonug

Akut bobrek hasari, bobrek parankimindeki toksik, iskemik veya enfek-
siy6z hasardan kaynaklanabilen bobregin homeostatik ve bosaltim fonksi-
yonlarinda ani bir azalma olarak tanimlanir. Toksik, enfeksiy6z ve hipovole-
mi gibi pek ¢ok nedene bagli olarak meydana gelebilir. Oldukga sik goriiliir ve
azotemi, iiremi, metabolik asidoz, hiperkalemi ve hiperfosfetemi gibi yasami
tehdit eden komplikasyonlara sahiptir. Maalesef ki %50 seviyesinde 6lim
orani sahiptir. Bu yiizden olabildigince ABH’ye yol agabilecek nedenlerden
kaginilmali hastaligin erken tanisi, zamaninda tedavisi saglanmali ve risk
faktorleri azaltilmalidir.
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Puberte

Puberte ilk 6strus ve ovulasyonun gerceklestigi reprodiiktif aktivitenin
basladigi dénem olarak tanimlanabilir. Koyunlarda puberteye ulasma yas:
6-12 aylik yaslar arasinda degisebilmektedir. Bu degiskenlik koyunlarin irkina,
beslenmesine, dogdugu aya, diger cevresel ve genetik faktorlere baglanabilir.
Koyunlarin puberteye ulasabilmesi i¢in olgun canli agirliginin %40-60" ina
erismesi gerekmektedir (Lozano ve ark., 2020; Spaziani ve ark., 2021).

Ostrus Siklusu

Koyunlar mevsime baglh polidstrus gosteren hayvanlardir. Fotoperiyota
bagliolarak kizginliklarin sekillendigikoyunlarda ireme mevsiminin baslangici
ve siiresi gevre sicakligy, irk, canli agirlik, bakim ve besleme kosullar1 gibi
faktorlerden etkilenebilmektedir. Kuzey yarimkiirede kizginliklar genellikle
agustos ve subat aylar1 arasinda goriiliir. Fotoperiyot etkisinin azaldigi Ekvator
kusaginda ise koyunlar y1l boyu kizginlik gésterebilirler. Koyunlarda ortalama
bir ostrus siklusunun uzunlugu 16-17 giindiir. Koyunlarda 2-3 giin siiren
prodstrus evresini uzunlugu 18-72 saat arasinda degisen kizginlik (6strus)
evresiizler. Kizginlik evresine takiben genellikle 2 giin siiren metostrus evresine
gegilir. Korpus luteumun aktif rol oynadig: 6strus siklusunun en uzun evresi
olan didstrus evresi ise 12 -14 giin siirer. Koyunlarda dstrus siklusu siiresince
genellikle 3-4 folikiiler dalga sekillenmektedir (Dogan, 2023; Reyes-Ramirez
ve ark., 2021).

Ostrus Siklusunun Hormonal Mekanizmasi

Koyunlarda 6strus siklusu hipotalamus, hipofiz, ovaryumlar ve uterustan
salgilanan hormonlar tarafindan diizenlenmektedir. Gecelerin uzamasi ve
glinlerin kisalmasiyla birlikte retinadan alinan isik sinyallerinin azalmasi epifizi
uyarir. Bu uyarim sonucunda epifizden salgilanan melatonin hormonunun
diizeyi artmaya baglar. Melatoninin gonadotropik etkisiyle hipotalamusta
gonadotropin salgilatict hormon (GnRH) salgisinin gerceklesmesi mevsime
bagli iireme aktivitesini baglatmig olur. GnRH salinimina bagl olarak seviyesi
yiitkselen folikiil uyarict hormon (FSH) ovaryumlarda folikiil gelisimini
uyarir. Gelisen folikiillerden salgilanan Ostradiol kizginligin sekillenmesini
ve Ostrus belirtilerinin ortaya ¢ikmasini saglar. Artan ostradiol seviyesi
nedeniyle folikiil hiicrelerindeki liiteinlestirici hormon (LH) reseptor sayist
artisa geger. Ostradiolun maksimum seviyesine ulastigi dénemde ostradiol
pozitif geri bildirim mekanizmasi ile LH salinimi uyarir. Yine ayn1 dénemde
yiiksek ostradiol seviyesine bagli salinimi uyarilan inhibin negatif geri besleme
yolu ile FSH salinimini baskilar. LH varliginda olgunlasmasini tamamlayan
foliktiller LH pikinin gerceklesmesinden yaklasik 14 saat sonrasinda ovule
olurlar. Ovulasyon sonrasinda LH etkisiyle korpus luteum sekillenmeye
baslar. Koyunlarda korpus luteumun olgunlasmasinda prolaktinde rol
almaktadir. Gelisen korpus luteumdan salgilanan progesteron negatif geri
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besleme etkisiyle gonadotropin salinimin baskilarken uterusun gebelik i¢in
hazir hale getirilmesini saglar. Diostrus doneminin sonuna dogru progesteron
seviyesindeki diisiis ve ovaryumlarda gelismeye baslayan folikiiller tarafindan
salgilanmaya baglanan Ostradiol endometriyumdaki oksitosin reseptor
sayisindaartiga yol agar. Luteal dokudan salgilanan oksitosin endometriyimdaki
oksitosin reseptorleri ile etkilesime gecerek uterus endometriyumundan
prostaglandin F, alfa (PGF,) salinimina yol agar. Gebeligin sekillenmedigi
durumlarda 6strus siklusun 12. Giiniinde konsantrasyonu artmaya baslayan
PGF, korpus luteumun liiteolizisini saglamaktadir. Korpus luteumun lizisine
takiben kandaki seviyesi diisen progesteronun gonadotropinler {izerindeki
baskilayici etkisinin ortadan kalkmasiyla yeni bir siklus baglar (Bartlewski ve
ark., 2011; Canooglu ve Saribay, 2019).

Ostrus Senkronizasyon Yontemleri

Koyunlarda 6strus senkronizasyon ve suni tohumlama uygulamalar:
genetik kapasitenin gelistirilmesi, itireme verimliliginin ve etkinliginin
arttirlmast amaciyla bir arada kullanilmaktadir. Ostrus senkronizasyonlari,
suni tohumlama ve embriyo transferi gibi yardimci iireme tekniklerinin
kullanilmasina imkan verdigi gibi koyunlardan bir yilda iki yavru veya iki yilda
li¢ yavru alinmasina olanak saglar. Koyunlarda struslari senkronize etmek i¢in
dogal ve medikal yontemler ayr1 ayr1 kullanilabildigi gibi bu yontemler birlikte
de kullanilabilmektedir. Ostruslar1 dogal yollar ile uyarmak igin kog katimu, 151k
uygulamalari, yemleme miktarinin arttirilmasi yontemleri kullanilabilirken,
ostruslart medikal yontemler ile uyarmak ve senkronize etmek i¢in ise farkli
hormon uygulamalar1 kullanilabilmektedir. Bu yontemlerin basar1 oranlari
hayvanlarin 1rk ozellikleri, yasi, canli agirligi, bakim besleme kosullar1 ve
uygulamalarin iireme mevsimi igerisinde veya disinda gergeklestirilmesi gibi
bircok faktor tarafindan etkilenebilmektedir (Ugar ve Ozyurtlu, 2019; Hameed
ve ark., 2021; Kulaksiz, 2023).

Dogal Yontemler ile Ostrus Senkronizasyonu

Koyunlardan elde edilen hayvansal gidalarda hormon kalintis1 birakma
riski barindirmayan dogal Ostrus senkronizasyon (kog¢ katimi, 151k ve ek
yemleme) uygulamalar1 gesitli hormonlarla gergeklestirilen medikal 6strus
senkronizasyon uygulamalarina nazaran dogal yetistiricilik agisindan 6n
plana ¢ikmaktadir.

Isik Uygulamalar:

Koyunlar giinlerin kisaldigi dénemlerde mevsimsel poliostrus gosteren
hayvanlardir. Bu nedenle, koyunlarda farkli 1s1tk ve karanlik rejimleri
uygulanarak ovaryum aktiviteleri uyarilabilir. Sekiz saat 151k 16 saat karanlik
uygulamasi ile andstrus doénemindeki koyunlarin ovaryum aktiviteleri
uyarilabilmektedir. Isik uygulamalarinin ko¢ katimi veya melatonin
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uygulamalari ile kombine edilmesiyle daha iyi sonuglar alinabilmektedir (Ugar
ve Ozyurtlu, 2019; Kulaksiz, 2023).

Kog etkisi

Kog etkisi kullanilarak tireme mevsimi igerisindeki ve disindaki koyunlarin
oOstruslarini senkronize etmek miimkiindiir. Erkek hayvanlardan ayri birakilan
disilerin i¢ine aniden kog katilmast ile tireme sezonu disindaki koyunlarda dahi
fertil Ostruslar olusturacak sekilde ovaryum aktiviteleri uyarilabilmektedir.
Kog¢ katimi uygulamasi koyunlarda LH salinimi diizenleyerek ovulasyonun
inditklenmesini saglar. Ureme mevsimi diginda gerceklestirilen kog¢ katimi
uygulamalarinda olgun erkeklerin kullanimi geng erkeklere nazaran daha iyi
kizginlik cevabi ve gebelik orani saglayabilmektedir (Ungerfeld ve ark., 2008;
Hameed ve ark., 2021).

Ek yemleme Uygulamast

Koyunlarin ¢iftlesme donemindeki viicut kondisyonlar1 {ireme
parametreleri yoniinden énemlidir. Iyi viicut kondisyonuna sahip koyunlarin
daha yiiksek kuzulama oranlarina sahip oldugu bilinmektedir. Ureme
mevsimine girerken koyunlarin yiiksek enerjili rasyonlar ile beslenmesi
sonucunda reprodiiktif verimlerinin arttirilmasina ek yemleme (flasing)
uygulamas1 denir. Ek yemleme uygulamasi Ostruslarin daha belirgin
sekillenmesine, ovulasyon ve ikizlik oranlarinin artmasina katki saglar (Ugar
ve Ozyurtly, 2019; Kulaksiz, 2023).

Medikal Uygulamalar ile Ostrus Senkronizasyonu

Koyunlarin 6struslarini  progesteron, prostaglandin, melatonin ve
gonadotropinler gibi hormonlar ile senkronize etmek miimkiindiir. Bu
hormonlar gerek tekil olarak kullanilabildigi gibi kombinasyonlar seklinde de
kullanilabilmektedir.

Progesteron Uygulamalari

Progesteronlar {ireme mevsimi icerisinde ve disinda koyunlarin
ostruslarin1  senkronize etmek igin yaygin sekilde kullanilmaktadir.
Progesteronlar oral yolla, enjeksiyon, deri alt1 implant ve vajinal araglar sekilde
kullanilabilir. Vajinal ara¢ formlar: olarak vajinal siinger ve Controlled Internal
Drug Release (CIDR) uygulamalarinin siklikla tercih edildigi goriilmektedir.
Vajinal siinger veya CIDR uygulamalar: kisa siireli (5-9 giin) veya uzun stireli
(12-14 giin) uygulanabilmektedir. Vajinal progesteron uygulamalarinin en
onemli dezavantajlar1 vajinit olusturma ve diisme riski barindirmasidir. T
seklinde tasarlanan CIDR uygulamalar1 daha iyi vajinal drenaj saglamasi
nedeniyle siinger uygulamalarina nazaran vajinit riskinin disiiriilmesine
katki saglamaktadir. Progesteron uygulamalar1 prostaglandinler ve/veya
gonadotropinler ile ozellikle Pregnant Mare Serum Gonadotropin (PMSG)
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ile kombine olarak kullanilabilmektedir. Progesteronlar ile kombine edilen
PMSG disitk dozlarda folikiil gelisimine katki saglamak ve ovulasyon
sansini arttirmak i¢in kullanilirken, yiiksek dozlarda ¢oklu ovulasyonlara ve
gebeliklere katki saglamak amaciyla kullanilabilmektedir (Suarez ve ark., 2006;
Martinez-Ros ve ark., 2018; Hameed ve ark., 2021).

Prostaglandin Uygulamalar:

Koyunlar iireme mevsimi igerisinde prostaglandin uygulamalar: ile
senkronize edilebilmektedir. Prostaglandin uygulamalarina etkin yanit
alabilmek i¢in aktif korpus luteuma ihtiya¢ vardir. Koyun korpus luteumu
ovulasyondan sonraki tigiincii giinde prostaglandin enjeksiyonlarina duyarl
hale gelir. Koyunlarda prostaglandinler ile 6strus senkronizasyonlarinda
¢ift doz uygulama 6nerilmektedir. Iki prostaglandin uygulamasi arasindaki
stireler 7 ila 14 giin arasinda degisebilmektedir. Koyunlarda prostaglandin
uygulamalarindan 36-46 saat sonra oOstruslar goriilir. Ureme mevsimi
icerisinde uygulanan kisa aralikli (7 giin) prostaglandin uygulamalari dstruslar1
uyarmada etkili olsa da daha diisiik gebelik oranlar1 saglayabilmektedir. Kisa
aralikli prostaglandin protokollerinden elde edilen diisiik gebelik oranlarinin
olast nedeni olarak ise kisalan luteal donem nedeniyle ovulasyon oncesi
degisen progesteron profili gosterilmektedir. Prostaglandinler ayn: zamanda
progesteronlar ile gerceklestirilen Ostrus senkronizasyon protokollerine de
dahil edilebilmektedirler (Ozyurtlu ve Bademkiran, 2010; Fierro ve ark., 2011;
Fierro ve ark., 2013; Fierro ve Olivera-Muzante, 2017; Hameed ve ark., 2021).

Melatonin Uygulamalar:

Koyunlardaki mevsimsel iireme aktivitesi fotoperiyot tarafindan
diizenlenmektedir. Epifiz tarafindan salgilanan melatonin hormonu fotoperiyot
ile reprodiiktif noroendokrin aktivite arasindaki baglantiy1 saglayan anahtar
faktordiir. Melatonin hormonu hipotalamustan pulzatil GnRH salinimlarini
uyarir ve es zamanli olarak ovulasyon ve 6ncesindeki degisikliklerden sorumlu
olan luteninlestirici hormonun hipofizden salinimina etki eder. Disaridan
melatonin uygulamalarinin folikiil gelisimini destekledigi, embriyonik
gelisimi ilerlettigi, luteal fonksiyonlar1 kuvvetlendirdigi ve fotal gelisime katki
sundugu bilinmektedir. Melatonin hormonu enjeksiyon, implant ve oral yolla
uygulanabilmektedir. Andstrus doneminde ciftlesme mevsimine girmeden
40-60 giin Once uygulanmaya baslanan melatonin ovaryum aktivitesini
uyarabilmektedir. Melatonin diger 6strus senkronizasyon yontemleri ile
birlikte de kullanilabilmektedir. Progesteron ve PMSG ile kombine edilen
melatonin uygulamasi kuzulama oranini arttirabilmektedir (Laliotis ve ark.,
1998; Ozyurtlu ve Bademkiran, 2010; Duan ve ark., 2025).
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Koyunlarda Suni Tohumlama

Koyunlarda kisa ve uzun siireli sperma saklama teknolojilerinin
gelismesi ve dstrus senkronizasyon uygulamalarinin yayginlagsmasi farkli suni
tohumlama tekniklerinin gelistirilmesini ve bu tekniklerin kullanimlarinin
yayginlagsmasini saglamistir. Dondurulmus sperma teknolojisinin gelisimi
yiksek verimli damuzliklarin gen kaynaklarinin uzak cografyalara
ulastirilmasina imkén vermistir. Ayrica, suni tohumlama siiriilerin ciftlesme
ile bulasan hastaliklardan korunmasina da o6nemli katki saglamistir.
Ancak, koyunlarin dar, uzun ve 4-8 servikal halkadan olusan serviks yapisi
servikal kanalin gegilerek uterus icerisine spermanin birakilmasini oldukga
zorlagtirmaktadir. Bu nedenle koyunlarda farkli suni tohumlama (periservikal/
vajinal, intraservikal, transservikal, laparoskopik tohumlama) teknikleri
tanimlanmuigtir (Souza-Fabjan ve ark., 2023).

Vajinal Tohumlama

Vajinal tohumlama uygulamasinda servikse herhangi bir uygulama
yapilmadan sperma vajinanin anteriyor kismina birakilir. Cogunlukla taze
ve kisa siireli saklanmak tizere sogutulmus spermayla gerceklestirilen bu
uygulamada sperma hacminin 0,2-0,5 ml arasinda ve tohumlama dozunun
300 milyon motil spermatozoonun {izerinde olmasi tavsiye edilir (Myers ve
Kasimanickam, 2025).

Intraservikal Tohumlama

Servikal tohumlama teknigi taze veya kisa siireli saklama i¢in sogutulmus
sperma ile gerceklestirilen tohumlamalar i¢in ideal bir yontem olabilir.
Bu uygulamada zapturapt altina alinan koyunun arka tarafi 6zel olarak
yapilmis travay yardimi ile yukar: kaldirilir. Spekiilim vajinaya yerlestirilir.
Isik kaynagi yardimu ile serviks gozlemlenir. Suni tohumlama kateteri asir1
glic uygulanmadan serviks icerisinde 5-12 mm ilerletilir. Yaklasik 0,2-0,5
ml hacminde ve 150-200 milyon motil spermatozoon igeren sperma serviks
icerisine birakilir. Bu uygulamada dondurulmus c¢ozdirilmis sperma
kullanim: gebelik oranlarini (25-35%) diisiirebilmektedir (Ataman, 2023;
Myers ve Kasimanickam, 2025).

Transservikal Tohumlama

Transservikal tohumla sirasinda koyunlar intraservikal tohumlamadaki
gibi zapturapt altina alinir. Bu tohumlama teknigi uygulanirken servikste serviks
pensi yardimiyla mekanik dilatasyon saglanabildigi gibi hormon veya tokolitik
ilag¢ uygulamalar1 ile medikal genisleme saglanabilmektedir. Bu uygulamalar
ile servikste saglanan genisleme sonucunda suni tohumlama kateteri ile serviks
gecilebilir ve sperma uterus igine birakilir. Daha ¢ok dondurulmus ve ¢ozdiirtilmiis
sperma ile yapilan tohumlamalarda kullanilan bu yéntemde girisimlerin %80-90°
inda serviks yoluyla uterusa ulagilabilmektedir (Ataman, 2023).
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Laparoskopik Tohumlama

Suni tohumlama uygulamalarindan elde edilen basar1 oranlar1 koyunun
irkina, kullanilan yoénteme, spermanin birakildigi bolgeye, kullanilan
spermanin tiiriine ve yogunluguna bagl olarak degisebilmektedir. Koyunlarda
yeterli motiliteye ve canliliga sahip dondurulmus ¢ozdiiriilmiis spermalarin
kullanildigi durumlarda bile bircok spermatozoon serviksi gegmekte
basarisiz olmakta ve bu durum daha diisiik gebelik oranlarinin (10-40%)
elde edilmesine yol agabilmektedir. Bu nedenle, 6zellikle dondurulmus ve
¢ozdiiriilmiis sperma ile gergeklestirilen tohumlamalarda laparoskopik
yolla spermatozoonlarin dogrudan kornu uteriler igerisine birakilmas1 daha
yiiksek gebelik oranlar1 (70%) elde edilmesini saglayabilmektedir. Bu yiizden
laparoskopik intrauterin suni tohumlama teknigi dondurulmus ¢6zdiiriilmiis
sperma ile gergeklestirilen tohumlama uygulamalari arasinda iyi bir alternatif
olarak 6n plana ¢ikmaktadir (Spanner ve ark., 2024).

Koyunlarda laparoskopik intrauterin suni tohumlama lokal anestezi
yardimiyla veya genel anestezikler ile sedasyon saglanarak gerceklestirilebilir.
Bu islem icin 6zel olarak tasarlanmis sedye iizerinde koyunlarin memelerinin
6n kismindan itibaren yaklasik 10 santimlik bir alanin tiragi yapilip asepsi
ve antisepsisi saglanir. Ozel sedye yardimi ile koyunlarin bag kismi agagi
dogru gelecek sekilde egim verilerek karin organlarinin cranile dogru yer
degistirmeleri saglanir. Meme baslarinin yaklagik 5-10 cm 6niinden karin orta
¢izgisinin 3-5 cm sag veya sol tarafindan deriye kiigiik bir ensizyon yapilarak
ilk trokar nazikge yerlestirilir. Ilk trokarin karin bogluguna ulastig1 i organlara
zarar vermedigi ilk trokara yerlestirilen laparoskop ile kontrol edilir. Ik
trokar yardimu ile karin boslugu karbon dioksit veya filtre edilmis hava ile bir
miktar sisirilir. Karin orta hattinin diger tarafindan ikinci kiigiik bir ensizyon
sonrasinda ikinci trokar yerlestirilir. Laparoskop yardimu ile kornu uteriler
tespit edilir. Diger trokardan ucunda kaniil bulunan tohumlama kateteri ile
her iki kornu uterinin veya bir kornu uterinin limenine sperma birakilir.
Daha sonra laparoskop, tohumlama kateteri ve trokarlar uzaklagtirilir. Karin
icerisindeki hava veya karbon dioksit basing uygulanarak disar1 atilir. Eger
gerekli ise yaralara dikis uygulanir. Postoperatif bakimlar gerceklestirilerek
islem sonlandirilir (Ataman, 2023; Myers ve Kasimanickam, 2025).

Laparoskopik intrauterine tohumlamanin en 6nemli avantaji daha az
motil spermatozoon (20-25 milyon motil spermatozoon) iceren spermalar
ve Ozellikle dondurulmus ¢ozdiiriilmiis spermalar ile gerceklestirilen
tohumlamalarda dahi yiiksek gebelik oranlar1 (>60%) saglayabilmesidir.
Bununla birlikte, alet ekipman gereksinimleri, yetismis personel ihtiyaci,
operatif bir uygulama olmasi ve diger uygulamalara nazaran daha maliyetli
olmasi1 bu yontemin dezavantajlar1 olarak degerlendirilebilir (Souza-Fabjan ve
ark., 2023; Myers ve Kasimanickam, 2025).
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1. GIRIS

Kronik bobrek hastaligi (KBH), primer olarak bobrek kaynakli ve geri
doniisiimsiiz, renal yapisal lezyonlarla karakterize klinik bir sendromdur
(Aytug, 2019). KBH, kongenital nedenlere (konjenital bobrek hastaligi, gene-
tik anormallik ve ailesel bobrek hastalig: gibi), edinsel nedenlere (glomeiilo-
nefritis, amiloidozis, hidronefroz, sepsis, FIP, neoplasi, obstruktif hastaliklar
gibi) ve nedeni bilinmeyen idiopatik nedenlere bagl gelisebilir (Aytug, 2019).

Kronik bobrek hastaligina yol agan kronik bobrek hasari, kopeklerde ve
kedilerde 6nemli bir mortalite nedenidir. KBH'nin prevalans: yasla birlikte
artar ve altta yatan lezyonlar genellikle prograsif oldugu kadar geri dondiirii-
lemezdir. Altta yatan hastalik siireci baslica glomeriilleri, tiibiilleri, interstis-
yel dokuyu ya da nefrona gelen kan miktarini etkiler. Bu bilesenlerden her-
hangi birinden geri dontisiimsiiz hasar, nefronun tamamini islevsiz kilmak-
tadir. Hasar goren nefronlarin iyilesmesi replasman fibrozisi ile gergeklesir.
Renal histopatolojik preparatlar genellikle, tiibiil kaybinin yerine fibrozis,
mineralizasyon, glomeriiloskleroz, glomeriiler atrofi ve interstisyum igerisin-
de mononiikleer hiicre (kiigiik lenfositler, plazma hiicreleri ve makrofajlar)
odaklarinin bazi kombinasyonlarini géstermektedir. Bu histopatolojik degi-
siklikler spesifik degildir; bu nedenle bobrek hastaliginin altinda yatan neden
genellikle bilinmemektedir (Gregory ve Grauer, 2005). KBH geriatrik kopek
ve kedilerde yaygin olarak goriilmektedir. Goriilme siklig1, 10 yasin tizerin-
deki kopeklerde %15% ve 15 yasin tizerindeki kopeklerde %31’e kadar ytikselir
(Lulich ve digerleri 1992; O’Neill ve digerleri, 2013).

Kronik bobrek hastalig1 olan hastalardaki klinik ve laboratuvar bulgular,
genellikle %80-85 nefron kayb1 olmadan goriilmez. Ciinkii bobrekler oldukga
biiyiik fonksiyonel rezervlere sahiptir ve kalan nefronlar hipertrofi yetenegi-
ne sahiptir. KBH olan kopek ve kedilerde bobrek fonksiyonlarinin eski haline
dondiiriilmesi miimkiin degildir. Bu hastalarda, bobrek is yiikiini, klinik ve
hastalik siirecinin prograsif dogasini azaltmak amaglamaktadir. Kopek ve ke-
dilerde KBH'nin erken tespiti, bu hastalar1 yonetme becerimizi gelistirmekte-
dir (Gregory ve Grauer, 2005).

Tablo 1. Kedi ve kopeklerde IRIS kronik bobrek hastaligr asamalar: (IRIS, 2025).

Serum Kreatinin (mg/dl) ve SDMA Degerleri (ug/dl)

Kedi Kopek
Evrel <1.6 mg/dl < 1.4 mg/dl
< 18 pg/dl <18 pg/dl
Evre Il 1.6 - 2.8 mg/dl 1.4 - 2.8 mg/dl
18 - 25 pg/dl 18 - 35 ug/dl
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Evre I11 2.9 - 5.0 mg/dl 2.9 - 5.0 mg/dl
26 - 38 ug/dl 36 - 54 pg/dl
Evre IV > 5.0 mg/dl > 5.0 mg/dl
> 38 ug/dl > 54 ug/dl

2. Kronik Bobrek Hastalig1 ve Kronik Bobrek Yetmezliginin Komp-
likasyonlar1

Kronik bobrek hastaliginin klinik belirtileri, bilesiklerin tutulmas: veya
kaybina bagli olarak ortaya ¢ikmaktadir. Hastalarin ¢ogu, viicut kondisyo-
nunda, viicut agirliginda ve kas kiitlesinde azalma ve bakimsiz bir gériiniim
gibi kronik hastaligin belirtilerini gosterirler. Ornek olarak, poliiiri ve poli-
dipsi, bobreklerin su dengesini diizenleyememesi nedeniyle ortaya ¢ikar. Hi-
poreksi/anoreksi, kusma, agiz kokusu, iilseratif stomatit ve gastroenterit gibi
gastrointestinal semptomlar goriilebilir. KBH’de bobrekler genellikle kiigiik
ve diizensiz bir sekilde palpe edilir ve bu durum abdominal radyografi ve
ultrasonografi ile dogrulanir. Bazi durumlarda ise renal neoplazi, piyelonef-
rit veya treter tikanikligi mevcut oldugunda renomegali goriilebilir (Polzin,
2011).

Biyokimyasal olarak, diizensiz sekilde seyreltilmis idrarla birlikte azote-
mi, metabolik asidoz ve hiperfosfatemi mevcuttur. Ek olarak, bazi hastalarda
hipokalemi (kedilerde kdpeklere gore daha sik goriiliir), non-rejeneratif ane-
mi, hipoalbiinemi, dislipidemi ve bakteriyel idrar yolu enfeksiyonu goriile-
bilir. Hastalarin %40 ila %80’inde arteriyel sistemik hipertansiyon goriiliir.
Proteiniiri de goriilebilir ve proteiniirisi olmayan hastalara gore daha kotii
prognoz ve KBH'nin daha hizli ilerlemesiyle iliskilendirilmistir (Jacob ve di-
gerleri, 2005).

3. Sekonder Hiperparatiroidizm

Renal sekonder hiperparatiroidizm, KBH’de siklikla goriilen bir kompli-
kasyondur. Maalesef ki KBH ne kadar ilerlemisse, renal sekonder hiperpara-
tiroidizm de o kadar ilerlemis olur. Ilerlemis olgularda, 6zellikle mandibula
ve maksillada fibr6z osteodistrofiye neden olur ve konjenital veya juvenil bas-
langicli KBH’li kopeklerde daha sik goriiliir. Bu durum, kismen fosfor (P) tu-
tulumu ve kalsitriol (1,25-dihidroksi vitamin D3) metabolizmasinin azalmasi
nedeniyle ortaya ¢ikar (Slatopolsky ve digerleri, 2005).

Bébrek tiibiiler hiicreleri, 25-hidroksivitamin Dyi aktif 1,25-Dihidrok-
sivitamin D3’%e doniistiiren enzim olan 1-Hidroksilaz igerir. Kalsitriol, kalsi-
yum (Ca*?) ve P gastrointestinal emilimini uyarir ve paratiroid hormon iire-
timini engeller. Paratiroid hormonu, bobreklerden Ca* geri emilimini ve P
atilimini uyarir, kemikten Ca** ve P salinimini ve kalsitriol iiretimini tesvik
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eder. KBH’de kalsitrioliin enzim aktivasyonu azalir. Kalsitrioliin azalmasina
yanit olarak paratiroid hormonu tiretimi ve salgilanmasi artar. Glomeriiler
filtrasyon hizinin azalmasiyla hiperfosfatemi meydana gelir ve bu da distrofik
mineralizasyona ve KBH'nin ilerlemesine neden olabilir ve kalsitriol iretimi-
ni daha da engeller. Hiperfosfatemi, KBH'nin ilerlemesi ve sag kalimin kisal-
mast ile iligkilidir (Bartges, 2012).

Sekonder hiperparatiroidizminin tedavisi, serum P ve paratiroid hormo-
nu konsantrasyonlarini diisirmeyi amaglamaktadir. Amag, Evre 2’de 4,5 mg/
dl’nin, Evre 3’te 5,0 mg/dl'nin ve Evre 4'te 6,0 mg/dI’nin altinda bir serum P
konsantrasyonu elde etmektir. Serum P konsantrasyonu, diisiik P bir diyetle
beslenerek, fosfat (PO,’) baglayicilar uygulanarak ve muhtemelen kalsitriol
uygulanarak azaltilabilir (Forrester ve digerleri, 2010). Kullanilabilecek gesitli
PO, baglayicilar vardir. Geleneksel olarak aliiminyum hidroksit (kopekler
ve kediler i¢in, 30-100 mg/kg po) kullanilmaktadir. Kalsiyum asetat (kdpek-
ler ve kediler, 60-90 mg/kg po) ve kalsiyum karbonath kitosan (képekler ve
kediler: 200 mg/kg po) gibi Ca** i¢eren PO,* baglayicilar kullanilabilir (Wag-
ner ve digerleri, 2004).

4. Hipokalemi

Bobrekler, elektrolit dengesinin diizenlenmesinde 6nemli rol oynar.
Elektrolitler glomeriilde filtrelenir, filtrelenen elektrolitlerin ¢ogu proksimal
tiibiilde geri emilir. KBH olan hastalarda en yaygin goriilen elektrolit bozuk-
luklarindan biri de hipokalemidir. Evre 2 ve Evre 3 KBH’li kedilerin %20
-30’unda goriildiigii bildirilmistir (Elliott ve Barber, 1998).

Hipokalemi, gida titketiminin azalmasi, bobrekte meydana gelen fonksi-
yon kaybi, kronik metabolik asidoz nedeniyle transseliiler kayma ve diyetteki
sodyum (Na*) kisitlamasina bagli renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminin
aktivasyonuna bagli ortaya cikabilir (Buranakarl ve digerleri, 2004). Hipo-
kalemi genellikle polimiyopati olarak kendini gosterir. Klinik belirtiler ara-
sinda aktivite azalmasi ve kas giigsiizliigii veya klasik olarak hastanin sternal
pozisyonda otururken basini kaldiramamasi yer alir. Ek olarak, hipokalemi
istahsizliga ve KBH'nin ilerlemesine neden olabilir (Bartges, 2012).

Plazma veya serum K' konsantrasyonu hedefi, laboratuvar i¢in referans
araliginin orta ila dst yarisinda olmalidir. Hipokalemi mevcut oldugunda,
viicuttaki K* icerigi diisiiktiir ve KBH’li hastalarda bunu tamamlamak zor-
dur. KBH’li hastalarda kullanilmak iizere formiile edilen diyetler, genellikle
K* kaynag: ve alkalilestirici bir ajan oldugu i¢in potasyum sitrat kullanilarak
K* desteklenir. Bu, kismen, diigitk K* ve yiiksek asitli diyetlerin bobrek fonksi-
yonunu bozdugu ve kedilerde lenfoplazmositik tiibiilointerstisyel lezyonlarin
gelisimini tesvik ettigi iddiasina dayanmaktadir (Bartges, 2012).
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Potasyum, potasyum glukonat veya potasyum sitrat kullanilarak oral
yoldan takviye edilebilir. Hastalar deri altina uygulanan sivilar aliyorsa, sivi-
lara potasyum kloriir olarak 30 mEq/I'ye kadar K* eklenebilir (Polzin, 2011).
Bu degerin iizerindeki konsantrasyonlarda enjeksiyon bolgesinde tahris mey-
dana gelebilir. Potasyum kloriir, kan K' konsantrasyonuna bagli olarak int-
ravendz uygulanan sivilara da eklenebilir. Uygulama hizi, kardiyotoksisite
olusabileceginden 0,5 mEq/kg/saat’i gegmemelidir. Potasyum, glukonat veya
sitrat tuzlarinin yani sira oral yoldan da takviye edilebilir; alkalizasyon sagla-
dig1 i¢in potasyum sitrat daha sik kullanilir. Potasyum glukonat (kopekler ve
kediler, 2 mEq/kg po q 12 saat) veya potasyum sitrat (kopekler ve kediler, 75
mg/kg po q 12 saat) uygulanabilir; dozaj, referans araliginin orta ila st ya-
risinda bir serum K* konsantrasyonu elde edilecek sekilde ayarlanir (Plumb,
2008).

Hipokalemik polimiyopati mevcutsa, genellikle parenteral veya oral K*
takviyesine baslandiktan sonra 1 ila 5 giin i¢inde diizelir. KBH i¢in gerilesti-
rilen ticari mamalar genellikle, kuru madde bazinda képekler i¢in %0,4-0,8
kediler i¢in %0,7-1,2 K" igerir (Forrester ve digerleri, 2010).

5. Anemi

Kronik bobrek hastaligi olan hastalarinda siklikla normositik nor-
mokromik, non-rejeneratif anemi goriiliir. Aneminin nedenleri arasinda
bobreklerde eritropoietin iiretiminin azalmasi, hiporeksi/anoreksiyaya bagli
beslenme dengesizlikleri, eritrositlerin yasam siiresinin kisalmasi ve tiremik
gastroenterite bagli kan kaybi yer alir. Azalmis kan akisi1 ve oksijen iletimi,
oksidatif stres ve fibrozis indiiksiyonu nedeniyle aneminin KBH'nin ilerleme-
siyle iligkili olabilecegine degerlendirilmektedir (Hoerger ve digerleri, 2010).
Hematokrit %35’in tizerinde olan KBH hastalarinin yasam siirelerinin arttig1
belirlenmistir.

Tedavi, iyi beslenme durumunun korunmasini, gastrointestinal kan
kaybinin en aza indirilmesini ve eritrositlerin tiretiminin uyarilmasini ice-
rir. Histamin-2 reseptor blokerleri, gastrik asit tiretimini azaltmada faydali
olabilir, ancak etkileri gecicidir. Proton pompasi inhibitorleri (kopekler ve ke-
diler, omeprazol: 0,7-2,0 mg/kg po q 12-24 saat; esomeprazol: 0,7 mg/kg po q
12 saat) hiicre zarinda bulunan potasyum-hidrojen pompasini inhibe ederek
gastrik asit salgilanmasini azaltir; en etkili antiasitlerdir. Siikralfat da PO,*>
baglayic1 6zelliklere sahip bir antiasittir ve aktif gastrik iilser hastaliginin te-
davisinde kullanilir (Bartges, 2012).

Kemik iligi tarafindan eritrosit iiretimi farmakolojik olarak uyarilabilir.
Anabolik steroidler, kirmizi kan hiicresi tiretimini ve istahi uyarmak i¢in kul-
lanilmistir. Istahi uyarabilir ve yagsiz kas kiitlesini artirabilirler, ancak erit-
rosit Giretimini desteklemede sinirli etkiye sahiptirler ve hepatopatiye neden
olabilirler (Bartges, 2012).
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Anabolik steroidlere ek olarak, eritropoietin (kopekler ve kediler i¢in basg-
langi¢ dozu haftada 3 kez deri altina uygulanan 100 IU/kg’dir ve hematokrite
gore ayarlanir) ve eritropoietinin daha uzun etkili bir formu olan darbepoetin
(indiiksiyon asamasi: 7 giinde bir deri altina uygulanan 1,5 g/kg ve istenen
hedef hematokrite ulasildiginda doz 14 giinde bire diistiriiliir; doz siklig1 veya
miktar1 yanita bagl olarak ayarlanir) dahil olmak tizere diger hormonlar da
takviye edilebilir (Polzin, 2011).

Eritropoietin ile yapilan ¢alismalar, KBH olan képek ve kedilerin hema-
tokrit artmadan 6nce bile kendilerini daha iyi hissettiklerini gostermistir.
Eritropoietin uygulamasinin temel sinirlamasi, hastalarin %20-70’inde gorii-
len antieritropoietin antikorlarinin gelismesidir. Antikor iiretimi nedeniyle,
eritropoietin tedavisine hematokrit %20nin altina olan letarjik hayvanlara
baslanmas: onerilmektedir. Darbepoetin, antikor iiretim riskinin azalmasi
nedeniyle daha diisiik anemi derecesinde baglanabilir (Bartges, 2012). Uremik
gastroenterit yaygin oldugundan, kan kaybiyla iliskili demir eksikligini gi-
dermek i¢in demir takviyesi yapilmalidir (ferdz siilfat: kopekler, 24 saatte bir
100-300 mg po; kediler, 24 saatte bir 50-100 mg po; demir dekstran: kopekler,
3-4 haftada bir 10-20 mg IM; kediler, 3-4 haftada bir 50 mg intramiiskiiler)
(Plumb, 2008).

6. Proteiniiri

Saglikli kopek ve kedilerin idrarinda az miktarda protein bulunabilir.
Hafif proteiniiri ates veya agir egzersizle iliskili olabilir ve bu gibi durumlar-
da genellikle gecicidir. Ancak, kronik bobrek yetmezliginde dogrudan bébrek
hasarina ve filitrasyondaki kagaklara bagli olarak sekillenmektedir. Aktif ol-
mayan ¢okelti ile birlikte kalic1 proteiniiri, azotemi gelismeden dnce bobrek
hastaliginin varligini gosterebilir ve glomeriiler hastalig1 olan hayvanlarda
daha dramatiktir. Kronik bobrek hastaligi olan hayvanlarin hepsi proteinii-
rik degildir; Tibiiler hastaliklar GFR’de 6nemli azalmalarla iliskilendirilebi-
lir, ancak protein kaybina dair minimal kanit vardir. Kronik bobrek hastalig
olan kedilerde proteiniiri daha az goriiliir. Renal proteiniiri, ilerleyici bobrek
hasarina neden olabilir (Brown ve digerleri, 2013; Bruyette, 2020).

7. Hiperkalsemi

Bobrekler Ca** homeostazisinde merkezi bir rol oynar. Bu nedenle, Ca**
bozukluklarinin képek ve kedilerde KBH ile iliskilendirilmesi beklenen bir
durumdur. Serum toplam Ca?"’una dayal1 hiperkalsemi, KBH’li kopeklerin
%9-22’sinde ve kedilerin %12-21'inde gozlenmistir (Cortadellas ve digerleri,
2010; Parker ve digerleri, 2017). Bu tiirlerin her ikisinde de total hiperkalsemi-
nin ortaya ¢ikmasi daha ciddi hastalikla iliskilendirilmistir (Van den Broek
ve digerleri, 2017).



Ziraat, Orman ve Su Uriinleri Alaninda Uluslararasi Akademik Arastirma ve Caligmalar - 27

Serum toplam Ca** konsantrasyonunun yaklasik yarisi hidratlanmais iyo-
nize Ca®* iyonlarindan, diger yarisi ise proteine bagli Ca*’dan ve kiigiik bir
kistm kompleks Ca*’dan olusur (Schenck ve Chew, 2010). Ortalama toplam
Ca?* konsantrasyonu kopeklerde ve kedilerde KBH nin farkli agamalar: ara-
sinda genellikle farklilik gostermezken, ortalama iyonize Ca®* konsantrasyo-
nu IRIS, KBH Evresine sahip hayvanlarda daha diisitk olma egilimindedir.
Buna ragmen serum iyonize Ca®"a dayal:1 hiperkalsemi (iyonize hiperkalse-
mi), KBH’li kopeklerin %9u ve kedilerin %30’unda kadar rapor edilmistir
(Schenck ve Chew, 2010).

Kalsiyum bozukluklari, mineral bozukluklari, kemik patolojisi ve yu-
musak doku kalsifikasyonundan olusan bir sendrom olan mineral ve kemik
bozuklugu gibi kronik bébrek hastaliginin bir pargasini olugturur (Moe ve
digerleri, 2006).

Hiperkalsemi ve azoteminin es zamanli tanisi, neden-sonug iliskisi agi-
sindan veteriner hekim i¢in tanisal bir zorluk olabilir. Bébrek fonksiyon bo-
zuklugu, idrarla Ca®* atiliminin azalmasi veya kemik dongiistiniin artmasi
gibi mekanizmalar yoluyla hiperkalsemiye yol agabilirken, iyonize hiperkal-
semi, GFR’de bir azalmaya neden olabilir ve nefrokalsinozise yatkinlik yara-
tarak renal azotemiye neden olabilir (Obi ve digerleri, 2016).

Kronik bobrek hastaliginda hiperkalseminin patofizyolojisi tam olarak
anlagilamamistir. Ancak, farkli mekanizmalarin katkida bulunabildigi diist-
niilmektedir. KBH’li kopeklerde kompleks Ca* fraksiyonundaki artiglar agir-
likl1 olarak serum toplam Ca?** konsantrasyonunu etkiler. Bu nedenle bob-
rek fonksiyonundaki bir diisiis, Ca*" igeren iyonik komplekslerin artmasina
neden olarak toplam hiperkalsemiye katkida bulunabilir (Spiegel ve Brady,
2012).

Iyonize ve kompleks Ca?* fraksiyonlar: glomerulusta serbestge filtrelenir
ve bunlarin % 99’u bobrek tiibiillerinde yeniden emilir. Glomertiler filtras-
yonun azalmasi ve tiibiiler yeniden emilimin artmasi, KBH’li hayvanlarda
bulunabilir. Ayrica, PTH’ deki siirekli artislar veya Ca** algilayan reseptordeki
mutasyonlarin etkisiz hale gelmesi nedeniyle Ca*"’un tiibiiler yeniden emilimi
artabilir. Kedilerde Ca** algilayan reseptoriin tek niikleotid polimorfizmleri
tanimlanmigtir ve muhtemelen Ca®* yeniden emiliminin artmasina katkida
bulunabilir (Eren ve digerleri, 2009).

KBH’li kedi ve kopeklerde sekonder renal hiperparatiroidizm meydana
gelmektedir. Ancak, KBH’li kedilerde hiperkalsemi PTH’den bagimsiz ola-
rak goriinmektedir ve kedilerde genellikle hiperkalsemiye yanit olarak plaz-
ma PTH konsantrasyonunda fizyolojik disiisler gézlenmistir. Paratiroid hor-
monu kemik erimesini uyarir ve KBH’li kedi ve kopeklerde kemik mineral
yogunlugunda azalma gozlenmistir (Shipov ve digerleri, 2018).
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Kemik dokusu viicutta Ca*’un en 6nemli deposudur. Kemigin Ca*"’u de-
polayamamasi veya kemikten Ca** saliniminin artmasi hiperkalsemiye yol
acabilir. KBH’ de goriilen metabolik asidozda, dolasima kalsiyum karbonat
salinimini arttirarak osteoklastik kemik rezorpsiyonunu uyardig: belgelen-
mistir (Meghji ve digerleri, 2001). Bu nedenle iskeletin asit tamponlamasina
yonelik artan gereksinim, hiperkalsemi ile iligkili olabilir. Metabolik asidoz,
kopeklerde idrarla Ca®* atiliminin artmasiyla iliskilidir, ancak serum iyoni-
ze Ca?* konsantrasyonunu etkilemez. Bununla birlikte, renal Ca** atiliminin
bozulmasi durumunda iyonize hiperkalsemi gelisebilir (Kogika ve digerleri,
2006).

8. Sistemik Hipertansiyon

Hipertansiyon, KBH olan kopek ve kedilerde sik goriilen bir kompli-
kasyondur. KBH olan kedi ve kopeklerde yaklasik olarak %65 -75 oraninda
gortldigii bildirilmistir (Bartges, 2012). Bu durum, kismen renin-anjiyoten-
sin-aldosteron sisteminin aktivasyonu, antidiiiretik hormon seviyesinin sem-
patik tonusun artmasi nedeniyle ortaya ¢ikar. KBH tanisi konan tiim hasta-
larda sistemik arteriyel kan basincinin dolayli olarak belirlenmesi endikedir
ve KBH’nin alt evrelerini belirlemek icin kullanilir.

Sistemik arteriyel hipertansiyon, KBH ve proteiniirinin ilerlemesini
hizlandirabilir; sol ventrikiiler hipertrofi ve sol kalp yetmezligine; iskemik
ensefalopati, nobetler ve 6liim gibi norolojik belirtilere; retinal vaskiiler kiv-
rimlanma ve kanama, hifema ve korliik gibi okiiler hastaliklara yol agabilir.
Sistolik kan basinci 160 mm Hg'nin izerinde oldugunda risk orta ila ytiksek-
tir (Bartges, 2012).

Kalic1 hipertansiyon, gozler, beyin, bobrekler ve kardiyovaskiiler organ-
lar da dahil olmak iizere bir¢ok organlarda damar hasarina yol agabilir. Kro-
nik bébrek hastaligi olan tiim hayvanlarda kan basinci 6lgiilmeli ve hipertan-
siyonun okiiler belirtilerini kontrol etmek i¢in fundus muayenesi yapilmali-
dir (Sparkes ve digerleri, 2016; Bruyette, 2020).

Tani, sistemik arteriyel kan basincinin dolayli 6l¢timiiyle konur ancak
femoral arter kaniilasyonuyla dogrudan 6l¢iim yapilabilir. Arteriyel kan ba-
sinc1, Doppler veya osilometrik cihazlar kullanilarak dolayl: olarak belirlene-
bilir. Ortalama ve diyastolik kan basinglar1 Doppler cihazlari kullanilarak
belirlenebilse de zordur ve hatali sonuclar verebilirler. Osilometrik cihazlar,
damar duvarindaki titresimleri algilayarak sistolik, ortalama ve diyastolik
kan basinglarini 6lger. Kullanimi kolaydir ancak iyi bir teknik bilgi gerekti-
rir. Dolayli kan basinci genellikle palmar, plantar veya coccygeal arter’lerden
olgiiliir (Bartges, 2012).
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9. Metabolik Asidoz

Metabolik asidoz, bobreklerin asit salgilama yeteneginin azalmasi nede-
niyle azotemik hastalarda siklikla ortaya ¢ikar ve bu durum devam eden bob-
rek hasarina katkida bulunur. Ayrica, KBH’de metabolik asit tutulumunda,
amonyak iiretiminde artis ve bikarbonat geri kazaniminda azalma goriiliir.
KBH’li 2. ve 3. evre kedilerin %10’undan azinda, ancak tiremili kedilerin yak-
lagik %50’sinde metabolik asidoz goriildiigii bildirilmistir (Elliott ve digerleri,
2003).

Metabolik asidoz, hiporeksi/anoreksi, hipokalemi ve kas giigsiizligiiyle
de iliskilidir. KBH’li insanlarda bikarbonat tedavisinin ilerlemeyi yavaslat-
t1g1 ve beslenme durumunu iyilestirdigi bildirilmistir (De Brito-Ashurst ve
digerleri, 2009).

Metabolik asidozda K* hiicre icine girer ¢iinkii kandaki H* iyonu kon-
santrasyonunun artmasi, hiicreden ayrilip dolasima giren K iyonlariyla yer
degistirerek H* iyonlarinin hiicrelere hareket etmesine neden olur. K* daha
sonra atilir ve bu da kismen hipokalemiye yatkinlik yaratir. Asit-baz durumu,
arteriyel veya venoz kan gazi analizinde kan pH’1 ve bikarbonat konsantras-
yonu Olgiilerek degerlendirilebilir (Bartges, 2012).

Tedavinin amac1 normal kan pH’in1 yeniden saglamaktir. Metabolik asi-
doz i¢in ¢esitli tedaviler mevcuttur. Birgok bobrek yetmezligi diyeti, genellikle
potasyum sitrat gibi alkalilestirici bir ajan icerecek sekilde formiile edilmistir.
Diyet proteininin metabolizmasi organik asit tiretimine yol a¢tigindan, diyet
protein kisitlamasi bobrekler tarafindan atilmasi gereken organik asit mikta-
rin1 azaltir. Potasyum sitrat (kopekler ve kediler i¢in, baglangigta 12 saatte bir
75 mg/kg po), alkalilestirici 6zelliklerine ek olarak potasyum sagladig i¢in
tercih edilir. Sodyum bikarbonat (kopekler ve kediler, 8-12 mg/kg po q 8-12
saat) uygulamas alkalizasyon saglar ancak Na* yiikii nedeniyle sistemik ar-
teriyel hipertansiyonu ve sivi tutulumunu kétiilestirebilir (De Brito-Ashurst
ve digerleri, 2009).

10. Sonug

Kronik bébrek hastaligi, primer olarak bobrek kaynakli ve geri dontigiim-
stiz renal yapisal lezyonlarla karakterize klinik bir sendromdur. Kongenital
nedenlere (konjenital bobrek hastaligi, genetik anormallik ve ailesel bobrek
hastalig1 gibi), edinsel nedenlere (glomeiilonefritis, amiloidozis, hidronefroz,
sepsis, FIP, neoplasi, obstruktif hastaliklar gibi) ve nedeni bilinmeyen idiopa-
tik nedenlere bagli gelisebilir.

Goriilme sikligi, 10 yasin iizerindeki képeklerde %15, 15 yasin iizerinde-
kilerde ise %31’dir. Kedilerde ise, kopeklerdekine benzer olarak 15 yas tistii
kedilerde goriilme siklig1 %30’dur. Azotemi, hiperkalsemi, hipokalemi, meta-
bolik asidoz, anemi ve hipertansiyon gibi yasami tehdit eden komplikasyon-
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lara sahiptir. Maalesef ki yiiksek 6liim orani sahiptir. Bu yilizden olabildigince
KBH’ye yol agabilecek nedenlerden kaginilmali hastaligin erken tanisi, uygun
evrelendirilmesi, zamaninda tedavisi saglanmali ve hastanin yasam kalitesi-
nin arttirilmast amaglanmalidir.
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