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Kedi ve Képeklerde Paraneoplastik Hiperkalsemi
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Ozet: Paraneoplastik sendromlar timériin uzaginda, indirekt etkilere bagh olarak sekillenirler. Paraneoplastik hiperkalsemi
kedi ve kopeklerde gok sik karsimiza gikar. Anoreksi, kas zayifligi, depresyon, poliliri ve polidipsi en sik gézlemlenen klinik
semptomlaridir. TUmor hiperkalsemisi teshisi anamnez, fiziksel muayene ve kan testlerine dayandirilarak konulur. Diiirez,
ilag ve sivi tedavileri sagaltimin temelidir. Altta yatan timorin iyilestirilmesi sonucunda bir¢ok hastanin yasam kalitesini

olumlu yonde etkiler.

Anahtar kelimeler: Paraneoplastik sendrom, hiperkalsemi, kedi, képek.

Paraneoplastic Hypercalcemia

Abstract: Paraneoplastic syndromes (PNS) occur in the body due to the indirect effects of neoplasia. Paraneoplastic
hypercalcemia is mostly seen in cats and dogs with tumour. Anorexia, muscular weakness, depression, polydipsia, and
polyuria were the most frequently observed clinical signs and physical findings. The diagnosis of hypercalcemia of
malignancy depends on history, physical examination and blood tests. Diuresis, drug and fluid therapy were the mainstream
of the threapy. Most patients have a good quality of life with the remission of the underlying tumour.

Keywords: Paraneoplastic sendrom, hypercalcemia, cat, dog.

Giris

Paraneoplastik sendromlar, primer veya
metastatik timorlerin hormonal yapilar araciligi ile
primer odaktan uzakta semptom ve bulgu
olusturmasidir (Bergman, 2007; MacEwen ve
Siegel, 1977; Weller ve ark., 2008). Genelde
paraneoplastik sendromlar kdken aldigi timoére
paralel olarak seyretmektedirler. Timor yok
edildigi zaman paraneoplastik sendrom da ortadan
kalkmaktadir (Bergman, 2007; Vail, 2009). Ayrica
paraneoplastik sendromlar genelde timorin ilk
belirtisi olabilmekte ve erken tanida yardimci
olabilmektedir. Hatta bazen bir timor tipinin ne
oldugu ile ilgili ipucu bile verebilmektedir (Aydin ve
ark.,, 2011; Finora, 2003). Paraneoplastik
sendromlar tiimorlerin tekrardan olusup
olusmayacaginin takip edilmesinde de yardimci
olabilmektedir (Vail, 2009). Bazi vakalarda bu
sendromlar sonucunda olusan klinik semptomlar
timorin kendisinden daha fazla zarara neden
olmaktadir (Kleiter ve ark., 2001). Bu sendromlarin
tedavi edilmesi primer hastaligin dizeltilmesine
yardimci olmaktadir (Vail, 2009). Paraneoplastik
sendromlar kendi aralarinda gastrointestinal,
endokrinolojik, hematolojik, kutan6z, renal,
norolojik ya da diger olmak Uzere yedi ana grupta
toplanmaktadirlar (Aydin ve ark., 2011).

Hiperkalsemi, kedi ve kdpeklerde nadir olarak
gorilmesine ragmen klinik acidan oOnemli bir
elektrolit bozuklugudur. Normal serum Ca degeri

kopeklerde 7-12mg/dl, kedilerde ise 8-11
mg/dI’'dir. Bu degerin Ustline g¢ikan hayvanlar
hiperkalsemik olarak degerlendirilmektedir (Finora,
2003; Savary ve ark., 2000; Vasilopulos ve Mackin,
2003). Eger serum Ca degeri 18 mg/dlI'nin Ustline
cikarsa hayvan kritik bir bicimde hasta olarak kabul
edilir (Schenk ve Chew, 2008).

Hayvanlarda hiperkalsemi genelde vitamin D
intoksikasyonlarinda, sistemik mikoz gibi
graniilomatoz hastaliklarda, primer
hipertrodizmde, akut veya kronik bdbrek
vetmezliginde, osteomyelitiste, hiperalbumine-
mide, hipoadrenokortikozimde ve timorle iliskili
durumlarda sekillenmektedir (Bergman, 2007;
Finora, 2003; Schenk ve Chew, 2008). Savary ve
ark.”in kedilerde 2000 yilinda yaptiklari retrospektif
bir calismaya goére hiperkalseminin en 6nemli
sebeplerinin renal hastaliklar, Grolitiazis ve tlimorel
durumlar oldugunu saptanmiglardir. Ayni
arastiricilar gesitli hastaliklarda sekillenen yiiksek
kalsiyum seviyeleri kendi aralarinda karsilastirildigi
zaman tiimorel vakalarda digerlerine oranla daha
artmis oldugu bulunmustur. Hiperkalseminin
kedilerdeki 6nemli nedenlerinden bir taneside
idiopatik hiperkalsemidir (Schenk ve Chew, 2008).
Bircok hastaligin sonucunda olusmasina ragmen,
hiperkalsemili kopeklerin 2/3’tinde ve kedilerin
1/3’tnde timor teshis edilmistir (Bergman, 2007;
Finora, 2003).
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insanlarda gégiis kanseri, squamdz hiicre ve
renal hiicre karsinomlari, T-hiicresi |6kemisi
/lenfomasi (insan T-hiicresi |6kemisi virus tip 1
enfeksiyonu ile alakali) ve multiple myeloma gibi
cesitli timor tipleri sonucunda hiperkalsemi
sekillenmektedir. Kdpeklerde ise en ok malignant
lenfosarkoma (genelde T-hicresi orjinli) ve anal
keselerin apokrin bez adenokarsinomlarinde
kalsiyum seviyesi yukselmektedir (Anderson ve
ark., 1999; Aydin ve ark., 2011; Bergman, 2007;
Finora, 2003; Kleiter ve ark., 2001). Bu yikselme
apokrin bez adenokarisnomuna sahip kopeklerin
%80-90’ninda gozlenirken, lenfosarkomali
kdpeklerde %20-30 seviyesindedir. Hiperkalsemiye
neden olan diger timor c¢esitleri ise; c¢esitli
karsinomlar (meme bezleri, akciger, tiroid,
pankreas, deri, burun ve adrenal medulla),
malignant melonoma, timoma, testikller
interstitial hlcre timorleri, fibrosarkomalar ve
cesitli hematolojik timorlerdir. Kedilerde en sik
lenfoproliferatif bozukluklarda, squamoz hiicre
karsinomu (6zellikle kafa ve boyun bdlgesini
etkileyenlerde) ve multiple myelomada
karsilasilmaktadir ~ (Bolliger ve ark., 2002;
Vasilopulos ve Mackin, 2003).

Bu derlemede; kiiclik hayvanlarda c¢ok sik
gozlenen endrokrinolojik paraneoplastik
sendromlardan olan timoér hiperkalsemisinin erken
tanisi, patogenezi ve sagaltiminin agiklanmasi
amagclanmistir.

Patofizyoloji:

Tuimorlere bagh olarak olusan hiperkalsemi (g
farkh  patofizyolojik  mekanizma  sonucunda
olusmaktadir  (MacEwen ve Siegel, 1977;
Vasilopulos ve Mackin, 2003). Bunlar;

a) Tumoére uzak bolgelerde  etkilerin
meydana  gelmesini saglayan ve tumorler
tarafindan Uretilen kandaki faktoérler sonucunda
sekillenmesi

b) Kati timorlerin kemiklere metastazi

c) Hemapoetik kemik iligi tiimorleri

Timore uzak bolgelerde etkilerin meydana
gelmesine timoérin humoral hiperkalsemisi (THH)
denilmektedir. Kemik ve kemik iligi metastazlar
sonucunda hiperkalsemi  timorin  yakininda
bulunan kemik (izerindeki lokal osteolitik etkileri
sonucunda olusurken, THH’de ise tUmoriin
humoral etkileri sonucunda sekillenmektedir ve bu
durum paraneoplastik sendromlara ¢ok iyi bir
drnektir (Vasilopulos ve Mackin, 2003). insanlarda
daha cok epitelyal timérler sekillendiginden dolayi
daha c¢ok kemik metastazlari ile sekillenen
hiperkalsemilere rastlanmaktadir (Vail, 2009).

Tumor  tarafindan  olusturulan  humoral
faktorler; osteokalstik kemik rezorbsiyonunu artirir
ve/veya renal kalsiyum geri emilimini artirarak

hiperkalsemiye neden olur (Motellon ve ark.,
2000). THH’nin ana sebebi olarak tiimére bagh
olarak dretilen paratiroid hormonla alakal protein
(PTH-aP) veya osteoklast-uyaran faktorlerin
Uretilmesi gosterilmektedir (Deftos, 2002; Finora,
2003; Kleiter ve ark., 2001; Vasilopulos ve Mackin,
2003). PTH-aP, paratiroid hormona benzer bir
yapidadir ve ayni biyolojik aktiviteyi
gostermektedir. Osteoklastik kemik erimesini
uyarabilir ve kalsiyumun renal tubuler geri
emilimini artirabilmektedir. Buna ek olarak timor
gelisimi ve/veya farklilasmasini de etkiledigi ve
kemik iligi metastazinin olusumuna da neden
olabilecegi distinilmektedir (Motellon ve ark.,
2000). PTH-aP klguk miktarlarda normal yapidaki
hicreler tarafindan Uretilmesine ragmen parakrin
gorevini yapmaktadir. Protein ¢ok hizli bir sekilde
inaktif formuna ayrilir ve bobrekler tarafindan
vicuttan atiir. Bobrek yetmezligine sahip
kopeklerde inaktif PTH-aP seviyeleri ylikselmistir
fakat olgllebilir aktif formlari sadece malignant
timorlere sahip kopeklerde bulunur (Anderson ve
ark., 1999).

THH’de 6nemli bir baska mediatorde 1,25-
(OH),D; veya diger aktif vitamin D analoglarndir.
Lenfomali  kopeklerin  blyidk bir  kisminda
dolasimdaki 1,25-(OH),D; seviyelerinin yiksek
oldugu bulunmustur. Bunun bir kismi endirekt
olarak PTH-aP yiikselmesi ile olusmasina ragmen
bir kismi da direkt olarak timoére bagh
Uretilmesiyle olusmaktadir (Vail, 2009). 1,25-
(OH),D; osteoklastik kemik rezorbsiyonunu ve
kalsiyumun intestinal abzorbsiyonunu artirarak
hiperkalsemiye neden olur (Stewart, 2005).

Diger humoral faktorler ise interlékin (IL) 1 ve
6, tiimor nekroze edici faktér (TNF)-a, donustiiriict
blylime faktori (TFGs) —a ve B, prostoglandinler
(6zellikle PGE,), kalsitriol ve D vitamininin
donltsmesidir (Deftos, 2002; Kleiter ve ark., 2001;
Motellon ve ark., 2000). Bunlardan TFG-a ve B,
timor veya bagisikhk sistemi hiicrelerinden PTH-
aP’nin Uretiminin uyarilmasina neden olarak etkir
(Deftos, 2002).

Klinik Semptomlar:

Hiperkalseminin semptomlari ekstraselii-
ler kalsiyumun beyin, periferal sinirler, viseral diiz
kaslar, kalp kasi ve bobrek gibi bircok dokunun
fonksiyonu tzerindeki etkisi ile alakahdir (Deftos,
2002). Primer tumoére bagh olan vakalarda
sekillenen klinik semptomlar timérin yerine ve
blyikligiine gore degisiklik godstermektedir.
Timore bagh hiperkalsemide en sik bildirilen klinik
semptomlar ve alakal olduklari sistemleri, inatgl
polidipsi ile beraber seyreden poliliri (renal
kaynakli), kas zayifligi, letarji, depresyon ve
tremorlar  (néromuskuler kaynakh), anoreksi,
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kusma ve kabizlik (sindirim sistemi kaynakh)’dir.
Daha nadir goriilen ise sekonder olarak sekillenen
myokardiyumun distrofik kalsifikasyonu sonucu
olusan aritmiler (kardiovaskdler sistem
kaynakli)’dir (MacEwen ve Siegel, 1977; Schenk ve
Chew, 2008; Vasilopulos ve Mackin, 2003a, Weller
ve ark., 2008). Savary ve ark.nin (2000)
hiperkalsemili kedilerde  yapmis  olduklan
retrospektif calismada en sik gdzlenen semptomun
letarji ve anoreksi oldugunu bildirmislerdir. Daha
sonra bunu sirasiyla sindirim sistemi, Griner ve sinir
sistemine  ait semptomlarin  takip  ettigi
saptanmistir. Tamore bagh hiperkalsemi gelisen
kedilerde poliuri/polidpsi gibi Griner sistemle
baglanti semptomlara rastlanilmamistir. Yapilan bu
¢alismaya gore klinik semptomlarla
hiperkalseminin siddeti arasinda bir baglanti
bulunmadigi bildirilmistir (Savary ve ark., 2000).

Hiperkalseminin bobrekler lizerindeki etkileri
cok onemlidir. Hiperkalseminin erken
donemlerinde; sekonder polidipsiyle polilri ve
hipostenuriye neden olan idrar konsantre etme
kapasitesinde bozukluga yol agarak renal tubullerin
yapisini bozar. Bu durum ilk baslarda gegici
olmasina ragmen, hiperkalsemi tedavi edilmezse
kalici hale gelir. Hatta zamanla metastazik renal
kalsifikasyonlar bile olusabilmektedir.
Hiperkalseminin  renal  etkileri ~ sonucunda;
dehidrasyon ve hipovolemi olusabilir. Bu durum da
hipovolemiye bagli pre-renal yetmezligin
sekillenmesine neden olur ve var olan renal
yetmezligin siddetinin artmasina yol acar (Deftos,
2002; MacEwen ve Siegel, 1977; Morris ve Dobson,
2001).

Teshis:

Teshise giderken genelde anamnez, fiziksel
muayene ve serum biyokimyasi yeterli olmaktadir.
Daha komplike vakalarda tanisal goriintiileme
metotlari  ve ¢esitli  organlarin  biyopsileri
kullanilabilmektedir ~ (Aydin  ve ark., 2011;
Vasilopulos ve Mackin, 2003b). Butin bu
yontemlerin kullanilabilmesine ragmen kopeklerin
%2.5’unda ve kedilerin %12.5'unda
hiperkalseminin  nedeni ile ilgili bir tani
konulamamaktadir  (Savary ve ark. 2000).
Hiperkalseminin ayrict  tanis;; THH, primer
hiperparatrodizm, hipoadrenokortikoizm, vitamin
D zehirlenmesi, bobrege veya beslenmeye bagli
sekonder hiperparatroidizm, granilomatoz
hastaliklar ve bircok kemik hastaligini icermektedir.
Ayrica geng¢ hayvanlarda biyumeye bagh olarak
orta dereceli hiperkalseminin de gorilebilecegi
akilda tutulmaldir (Vail, 2009).

Hiperkalsemi teshisini koymak icin oncelikle
kan Ca degerinin Olcilmesi gerekmektedir. Kan
tahlilini hayvan ag¢ karninayken yapmak ve kan Ca

Derleme
degerini yuksektebilecegi icin lipemi,
hiperalbuminemi, asidoz veya hemoliz

olusmamasina dikkat etmek 6nemlidir (Schenk ve
Chew, 2008; Vail, 2009; Vasilopulos ve Mackin,
2003b). Hiperkalsemi belirlendikten sonra iCa
(iyonize kalsiyum) degerinin de Olglilmesi 6nem
tasir. ClinkGi bu form biyolojik olarak aktif halde
bulunan Ca formunu daha iyi yansitir ve hicresel
reseptor ve enzimlerle baglantiya girer. Ayrica bu
deger renal hastaliklarla timorel hastaliklarin
ayrimini  yapmakta da kullanilabilir. Genelde
timorel vakalarda ylksek olan iCa renal
hastaliklarda normal sinirlarda veya disik
seviyelerde Olgulebilir (Vasilopulos ve Mackin,
2003b).

Saglikli kdpeklerde iCa degeri kan Ca degerinin
%55’i kadardir. Fakat hasta hayvanlarda bircok
faktér bu orani etkiledigi icin bu dogru olarak
belirlenemez. Kalsiyum dengesini belirlemede
iCa’'umun Olglilmesi en iyi yontem olmasina
ragmen, orneklerin kan gazi 6lglimlerinde oldugu
gibi anaerobik olarak temin edilmesi 6nemlidir.
Clinkt  pH, sicaklik ve CO, iCa seviyesini
degistirmektedir (Vasilopulos ve Mackin, 2003b).
Ayrica Grosenbaugh ve ark. (1998) vyaptiklari
calismada tasinabilir cihazlarin bu degeri yanlis
Olctigini ve bu nedenle referans laboratuarlarda
bu &lglimlerin yapilmasi gerektigini bildirmislerdir.
Hastaligin siddetinin artmasi da iCa’nin etkileyen
faktorlerden biridir. Ornegin képek lenfomasindaki
siddetli vakalarda hem Ca hem de iCa degeri birbiri
ile orantili bir bicimde ylikselirken, tml seyreden
vakalarda Ca degeri normal olabilir ve eger iCa
degerine bakilmazsa hastalik goézden kacabilir.
Kedilerde ise orta dereceli bir korrelasyon
mevcuttur (Vasilopulos ve Mackin, 2003b).

Hiperkalsemili hastalarin biyuk bir
¢ogunlugunda hipofosfatemi de sekillenmektedir.
Bu durum daha sonra hiperkalseminin tedavisinde
sorunlar yasanmasina neden olmasi agisindan
onemlidir. Bu durumun sebepleri arasinda; istahin
azalmasi, serum tedavisi, loop diliretiklerin
kullanimi, PTH-aP’nin fosfaturik etkileri,
hiperklaseminin  kendisinin  etkileri  sayilabilir
(Stewart, 2005).

Kedi ve kopeklerde timore bagli
hiperkalsemilerde; PTH degeri tipik olarak normalin
altinda olmasina ragmen PTH-aP artmaktadir
(Aydin ve ark., 2011; Bolliger ve ark., 2002; Morrow
ve Volmer, 2002). Bolliger ve ark. (2002) cesitli
timorlere sahip 7 kedi (zerinde yaptiklar
calismada  bunlardan altisinda da PTH-aP
seviyesinin yulkseldigini bulmuslardir (Bolliger ve
ark., 2002). Bu tahlillerin dezavantaji her yerde
yapitlamamasi, sonuglarin ¢ikmasinin ¢ok uzun
zaman almasi ve ¢ok yiliksek maliyetlerle
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bakilmasidir (Morrow ve Volmer, 2002; Vasilopulos
ve Mackin, 2003b).

Teshis bazen de tedaviden alinan yanita gore
de yapilabilmektedir. Tumore bagl hiperkalsemi de
glikokortikoid ve L-asparaginase kullanimindan
sonra Ca ve iCa degerleri normal sinirlar altina iner.
Bu durum L-asparaginase kullanilan hastalarda
daha spesifik olarak gozlenir. Cunka
kortikosteroidler, vitamin D zehirlenmesi,
hipoadrenokortikoizm, granulomatoéz hastaliklar,
lenfosarkoma ve multiple myeloma gibi
hastaliklarin sonucunda da olusan hiperkalsemileri
de hastalikla birlikte tedavi edebilmektedir
(Vasilopulos ve Mackin, 2003b).

Tedavi:

Timore bagh hiperkalsemilerin tedavisi 6zel
ve destekleyici tedavi olmak Uzere ikiye
ayrilmaktadir. Ozel tedavinin icinde altta yatan
timorlerin  tedavisi bulunmaktadir. Hayvandaki
timoér alindiginda veya ilaglarla tedavi edildigi
zaman Ca degeri normal sinirlar igine diismektedir
(MacEwen ve Siegel, 1977). Destek tedavisinin
icinde ise esas timoriin tedavisi yapilana kadarki
siire icerisinde artmis Ca degerini dislirmeye
yonelik olarak yapilan tedaviler yer almaktadir
(MacEwen ve Siegel, 1977; Vasilopulos ve Mackin,
2003b). Bu tedaviler yapildiktan sonra kalsiyuma
bagli olarak sekillenen semptomlar diizelir (Deftos,
2002).

Sivi Tedavisi:

Teshisten sonra ilk olarak uygulanacak olan
tedavinin temel tasini olusturmaktadir. Intravenoz
olarak sivi verilerek dehidrasyon duzeltilmektedir
ve dilirez artinlmaktadir. Boylece
hemokonsantrasyon diizetilmekte ve kalsiyumun
atihmi saglanmaktadir. Bu amagla izotonik (%0.9
NaCl) serumu kullanilabilir. Clunkl( icinde Ca
bulundurmamaktadir. Ayrica laktat icermemesi bir
diger  avantajidir. Cunka laktath ringer
sollsyonlarinin verilmesi lenfosarkomal
kopeklerde hiperlaktatemiyi artirmaktadir (Deftos,
2002; MacEwen ve Siegel, 1977; Vasilopulos ve
Mackin, 2003b).

Diiiretikler:

Diuretikler, rehidrasyon saglandiktan sonra
veya rehidrasyon saglanmasina ragmen THH’de
diizelme olmadigi durumlarda kullanilabilir. Bu
amagla kullanilan loop dilretikleri (furasemide), Ca
iyonlarinin  renal tubullerden geri emilimini
azaltilirken yiikselen Henle kulbundaki aktif klorid
geri emilimini inhibe ederek kalsitirezi
artirmaktadir. Thiazide kullanimi ise
kontraendikedir ¢linkli, Ca iyonlarinin renal
tubulerden geri emilimini artirmaktadirlar (Aydin

ve ark.,, 2011; MacEwen ve Siegel, 1977,
Vasilopulos ve Mackin, 2003b).

Glikokortikoidler:

THH’ye  bagh  hiperkalsemi  teshisi
konulduktan sonra glikokortikoidlerin kullanimi ¢ok
etkilidir. Glikokortikoidler malignant lenfositlere
sitotoksiktirler. Ca’un bagirsaklardan emilimini,
kemiklerden  rezorpsiyonunu azaltmakta ve
bobreklerden Ca atilimini artirmaktadirlar (Aydin
ve ark., 2011; Vasilopulos ve Mackin, 2003b). Yalniz
kortikosteroidleri  kullanirken renal yetmezlik
olusturabilecegi icin dikkatli olmak gerekmektedir
(MacEwen ve Siegel, 1977).

Ek Tedaviler:

inatgi hiperkalsemi durumlarinda kalsitonin,
bifosfonat ve sodyum bikarbonat gibi ilaglar
kullanilabilir.  Kalsitonin  kalsiiirezi artirir  ve
kemiklerdeki Ca rezorbsiyonunu azaltmaktadir.
Fakat pahali olmasi, ¢ok stk aralklarla
kullanilmasinin  gerekmesi ve tedaviye alinan
sonuglarin degisken olmasi nedeniyle ¢ok nadir
olarak  tercih  edilmektedir.  Bifosfonatlarin
kullanilmaya baslandiktan sonra kalsitonin daha az
tercih  edilmeye  baslanmistir.  Bifosfonatlar
kemiklerdeki  hidroksiapatite  baglanirlar  ve
osteoklastik aktivitenin azalmasina neden olurlar.
Veteriner hekimlik alaninda pamidronate en sik
kullanan bifosfonatlardir (Pecherstorfer ve ark.,
2003; Vail, 2009; Vasilopulos ve Mackin, 2003b).
Bifosfanatlarin en 6nemli yan etkileri bobrekler
lizerindedir. Fakat yapilan ¢alismalarda bu etkilerin
pamidronate kullanildigi zaman daha az goruldigu
bildirilmistir (Pecherstorfer ve ark., 2003; Stewart,
2005). Sodyum bikarbonat ise metabolik asidozu
diizelterek veya hafif metabolik alkaloz olusturarak
hiperkalemiyi dizeltmektedir. Boylece iCa’un
proteine bagli tipine donustirilmesi
saglanmaktadir. Buna ek olarak iCa ile sodyum
bikarbonat birleserek Ca bikarbonat olusturarak
iCa konsantrasyonunu duslrmektedir. Siddetli
hiperkalsemide kullanildigi zaman ise morbidite ve
mortaliteyi etkileyen yumusak doku
kalsifikasyonuna neden olabilir. Bu nedenle dikkatli
bir bicimde kullanilmasi 6nerilmektedir (Vail, 2009;
Vasilopulos ve Mackin, 2003b).

Sonug¢

Sonug¢ olarak; hiperkalsemi ¢ok sik timorli
hastalarda  karsimiza  ¢ikmaktadir.  Genelde
paraneoplastik hiperkalsemi timorin varligini
gosteren ilk semptomlardan biri olmasi agisindan
onem tasimaktadir. Ayrica timorin hayvan
Gzerindeki etkilerini artirabilmekte ve hayvanin

Harran Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dergisi Cilt 1, Sayi 2, 2012

128


EXPER
Typewritten Text

EXPER
Typewritten Text

EXPER
Typewritten Text
128


Harran Univ Vet Fak Derg, 1(2):125-129, 2012

Derleme

durumunu daha koétiu bir hale sokup, prognozu
negatif yonde etkileyebilmektedir. Boylece tedaviyi
de glglestirmektedir. Bu nedenle paraneoplastik
sendromlarin  erken tanisi, patogenezlerinin
anlasilmasi ve nasil tedavi edileceginin bilinmesi
buyuk 6nem tagimaktadir.
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