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Ozet

Paraneoplastik bozukluklar primer timoér ve metastazlarindan daha ¢ok tiimor hiicrelerinin uzak dokularda neden oldugu
degisikliklerdir. Bu nedenle paraneoplastik sendrom tiimoriin erken tanisi, tedavisi ve metabolik degisikliklerin yonetimi agisindan
onemlidir. Paraneoplastik sendrom tiimorle ilgili kansorejen olmayan hastalik gruplarma verilen isimdir. Paraneoplastik durum
timor orijinli hiicreler hiicreler tarafindan normalde iiretilmeyen bazi {iriin ve maddelerle (hormon, sitokinler, peptidler, biiyiime
faktorleri gibi) iliskilidir. Kopeklerde paraneoplastik sendrom genellikle dermatolojik semptomlarla karakterizedir, fakat ayni
zamanda kalp anormallikleri, noriimiiskiiler, goz ile hematolojik degisiklikler ve de kilo kaybu, poliiiri, polidipsi, ishal ve istahsizlik
ta goriilen degisikliklerdendir. En yaygin paraneoplastik sendrom: hiperkalsemi, dissemine intravaskiiler koagiilasyon, kilo kaybt,
enteropati, gastroduodenal iilser, hipoglisemi, hipergastrinemi ve hiperhistanemi, hipervizkosite, anemi, eritrositozis, lokositozis,
trombositopeni, norolojik sendrom, iskelet sistemine bagli problemler ve kutenéz sendromdur.

Anahtar sozciikler:Paraneoplastik sendrom, kopek

Paraneoplastic Syndrome in Dogs

Abstract

Paraneoplastic disorders are indirect and usually remote effects that are caused by tumor cell products rather than by the primary
tumor or its metastases. For this reason recognition of paraneoplastic syndrome is important for early tumor diagnosis, treatment of
metabolic abnormalities and management. Paraneoplastic syndromes are a group of noncancerous disease associated with internal
neoplasia. Paraneoplastic conditions result from production and release of substances (hormone, cytokines, peptides, growth factors)
that are not normally produced by the cell of origin of the tumor. Paraneoplastic syndrome commonly presents as dermatological
manifestations but can also be evident as cardiac abnormalities, neuromuscular changes, ocular changes, hematological changes as
well as general clinical signs of weight loss, poliuria, polydipsia, diarrhea and anorexia. A number of diseases can be result in
paraneoplastic syndrome, including: hypercalcemia, disseminated intravascular coagulation, weight loss, enteropathi,
gastroduodenal ulcer, hypoglisemi, hyperrgastrinemia and hyperhistanemia, hyperviscosity, anemia, eosinophilia, leucocytosis,
neurological syndrome, hypertrophic osteoartropathy and cuteneous syndrome.

Key words:Paraneoplastic syndrome, dog

Giris

Paraneoplastik  sendromlar  (PNS),
primer timérden ve bu timdre bagh
metastazlardan kaynaklanan, viicut yapisinda
velveya fonksiyonundaki neoplazma nedenli
degisikliklerdir. Bu degisiklikler ~yasamsal
O6neme sahiptir ve timoriin  kontroliinde
tanimlayict  olarak  kullanilabilirler. ~ Bu
semptomlar, operasyon ve anestezi agisindan da
bir risk faktorii olduklar1 i¢in mutlaka
belirlenmeleri gereklidir. Bazen tiimor kontrol
altina alinamasa bile, paraneoplastik sendromun
iyilestirilmesi ile yasam kalitesinin artirilmasi
da miimkiindiir (10).

Birgok durumda PNS, maligniteyle
paralellik gdsterdiginden, tiimore karsi yapilan
basarili tedavi, PNS’un da ortadan kalkmasina
neden olur. Bununla birlikte basarili bir tedavi

sonucu PNS’un tekrarlamasi tiimor niiksiiniin
isaretidir (8, 9).

Paraneoplastik  sendrom  genellikle
malignitenin ilk belirtisidir veya kesin bir tiimor
tipinin habercisi olabilir. Bundan dolay1r bu
sendromlarin tiplerini ile sebeplerini anlamak ve
degerlendirmek kanserin erken teshisi ve buna
uygun tedavi protokolii bakimindan oldukg¢a
onemlidir (8, 12).

Paraneoplastik sendromun sebepleri
cesitlidir, siklikla neden; uzak bolgelerde etki
yaratmasi amaciyla iiretilen kiigiik molekiillerin
dolasima  salinmasidir.  Bununla  birlikte
etiyolojisi bilinmeyen bir¢ok non-endokrin
PNS’lara da rastlanmaktadir. Paraneoplastik
sendroma daha c¢ok insan kanser hastalarinda
rastlanmakla birlikte, pet hayvanlarinda da
olguyla bazen karsilagilmaktadir (10).
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Timorlere iligkin en sik karsilasilan
paraneoplastik sendrom, hiperkalsemi ve diffuz
intravaskiiler koagiilasyondur. Bu iki bozukluk
disinda pet hayvanlarinda kanserle ilgili daha
birgok problem birlikte seyretmektedir (6). Bu
bozukluklar asagida ayrmtili olarak ele
almmugtir.

Hiperkalsemi

Kedi ve kopeklerde goriilen
hiperkalseminin en sik nedenlerinden biri
kanserlerdir. Ozellikle lenfoma (T hiicre
lenfomasi), hiperkalsemi tablosunun olustugu en
onemli  kanser  ¢esididir. ~ Kopeklerdeki
hiperkalsemiye neden olan diger tiimorler, anal
kesenin adenokarsinomasi, tiroid karsinom,
multiple miyeloma, kemik tiimorleri, thymoma,
squamous hiicre karsinomasi, meme bezi
karsinomu/adenokarsinomu ve paratiroid bezi
tiimdrleridir (1).

Hiperkalsemi serum kalsiyum
diizeyinin yiikselmesi demektir ve serum
kalsiyum diizeyi 18 mg/dL’den yiiksek ise acil
tedavi gerekmektedir (4, 5).

Hiperkalseminin en ©&nemli klinik
belirtileri,  kaslarda  zayiflik,  bradikardi,
istahsizlik, kusma ve bobrek yetmezligine baglh
gelisen politiri ve polidipsidir. Kopeklerde
poliiirii ve polidipsi sekillendiginde durum daha
da kotiilesebilir (2).

Hiperkalsemi gelisen hayvanlarda tam
bir fiziksel muayene, rektal muayene, biiyiimiis
lenf yumrularindan biyopsi, gégiis radyografisi,
kemik iligi aspirasyonu, agrili kemiklerin
radyografisi, kan wve idrar analizlerinin
yaptlmast  gerekmektedir (3). Aklimizdan
cikarmamamiz gerekli gercek, hiperkalseminin
cogunlukla lenfoma ve anal kese apokrin bez
adenokarsinomuna bagli olustugudur (4).

Hiperkalsemi olgusunda primer neden
ortaya konduktan sonra spesifik tedavi
yaptlmalidir. Gergek neden belirlenmeden
uygulanan Kkortikosteroid uygulamalar1 ciddi
problemlere yol acabilir. Ornegin
hiperkalseminin nedeni lenfoma ise
kortikosteroid uygulamasi sonrasinda lenfoma
teshisi  zorlasabilir. Lenfomanin  teshisini
zorlagtirmasinin yaninda glikokortikoidler, diger
kemoterapik ajanlarin etkilerini de bozarak,
kopeklerin yagam siiresinin kisalmasina neden
olurlar. Belirtilen dezavantajlardan 6tiirii nedeni
kesin  olarak  bilinmeyen  hiperkalsemi
olgularinda kortikosteroidlerin kullanimindan
kacinilmalidir (4).

Hiperkalsemi tablosuna sebep olan asil
neden ortadan kaldirilmalidir. Asil neden
ortadan kalkarsa hiperkalsemi tablosu hizla
diizelmeye baglayacaktir. Ayrica hiperkalsemi
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tedavisinde kalsiyum kaybma neden olan,
kalsiyumun bobreklerden atilimini artiran ve
kemiklerden  reabsorbsiyonunu  engelleyen
semptomatik tedavi uygulanmalidir. Klinik
belirtilerin ~ ciddiyeti  ve  hiperkalseminin
durumuna gore bir tedavi plan1 yapilmalidir (2,
3,10, 11).

Dissemine intravaskiiler Koagiilasyon

Intravaskiiler koagulasyon, kapillar
damarlarin lezyonu, tiimorden dokulara ait
tromboplastin  salinim1  ve aktivasyonu ile
karakterize bir bozukluktur. Be durumda kan
pthtilagsma mekanizmasi asir1 uyarilmaktadir (1,
2).

Paraneoplastik sendroma bagl
koagulopatiler, en ¢ok  trombositopeni,
trombositozis, dissemine intravaskiiler
koagulopati (DIO), platelet  fonksiyon
bozuklugu, platelet biitiinliigiinde bozulma
(mast  hiicre  tiimoriine  bagli)  veya
hiperheparinemiye sebep olan tiimorlere
(hemopoetik tiimorler veya hemongiosarkom)
bagli sekillenmektedir. Dissemine intravaskiiler
koagiilasyonun teshisi i¢in trombositopeni,
tromboplastin ~ zamaninda  uzama, fibrin
iriinlerinde artis ve hipofibrinojenemi Snemli
bulgulardir. Serum anti-trombin 3 seviyesindeki
azalma da en giivenli indikatdor kabul
edilmektedir (2, 3, 4).

Dissemine intravaskiiler koagiilasyon
ile iliskilendirilmis bir¢ok tiimér cesidi vardir.
Bununla beraber kopeklerde DIC ile en sik
iliskilendirilen ~ tim6ér  hemangiosarkomdur,
ayrica yangili meme bezi tiimorleri, tiroid
karsinomalari ve intra-abdominal
karsinomalarda benzer bir tablo ortaya
¢ikmaktadir (7).

Dissemine intravaskiiler koagiilasyon
pet hayvanlarinda kanser olgularinda heniiz
yaygin olarak kullanilan bir prognostik faktor
degildir. Oysa, DIC insanlarda kanser
olgularinda en sik ve yaygin olarak kullanilan
prognostik faktordiir. Ciinkii DIC kanserin
ciddiyetini ve prognozunu gosterme bakimindan
6nemli bir gostergedir (11, 12).

Kageksi

Kanser kaseksisinin nedenleri ¢esitlidir.
Istahsizlik, gidalarin sindiriminin bozulmasi ve
tlimdriin enerji ihtiyacinin artmasi gibi faktorler,
kaseksi olusumunu hizlandirmaktadir. Bu
faktorlerin yani sira sitokinler ve bazi hormonlar
kanser kaseksisinin etiyolojisinde rol
oynamaktadir (9, 11, 12).

Kanser karbonhidrat, yag ve protein
metabolizmasini etkiler ve bunun sonucunda
kanser kaseksisi dedigimiz sendrom ortaya
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cikar. Kanser kaseksisi, giinliik yeterli gida
alimma ragmen, asir1 kilo kaybr ile karakterize
bir  paraneoplastik  sendromdur.  Kanser
kaseksisi, kanser olgusunun son agamasidir ve
cogunlukla  tiimdérden, bununla  birlikte
kemoterapiye bagli anoreksi ve kusmadan da
kaynaklanabilir (3).

Kanserin en sik ve en dnemli sistemik
etkisi, gidalarin sindiriminin belirgin sekilde
bozulmasidir. Kanser hastalarindaki yeterli
besin alinimina ragmen goézlemlenen kilo kaybi
ve metabolik degisimler kanser kageksisi,
yetersiz besin alimmini takiben goézlemlenen
degisimler ise ‘“kanser anoreksisi”’ seklinde
isimlendirilmektedir. Hem kanser anoreksisinin
hem de kaseksisinin klinik gostergesi ilerleyen
kilo ve giic kaybidir. Kaseksi gelisen hastalarin
kan tablosunda ise hipoalbuminemi ve anemi
mevcuttur. Bu degisikliklerin yani sira immun
sistem olduk¢a zayiflamistir. Kopeklerde
rastlanan kanser kaseksisinde hastanin yagam
stiresi belirgin olarak kisalmakta, yasam kalitesi
ve tedaviye yanit azalmaktadir (4, 6).

Kanserli  kopeklerde  karbonhidrat
metabolizmasinin degismekte ve tiimdriin enerji
kullaniminin artmasina bagli, viicut toplam
enerjisinde bir kayip séz konusu olmaktadir.
Glikoz, timoér hiicreleri agisindan en Snemli
enerji kaynagidir. Normal dokular bir molekiil
glikozu Krebs siklusuna sokarak ATP
iretmektedir. Oysa tiimor hiicreleri, glikozu
anaerobik olarak parcalar ve laktata doniistiiriir.
Tiimor laktati glikoza ¢evirmek igin fazla
miktarda ATP kullanir. Bu olaylar sonucunda
viicutta negatif, timér igin ise pozitif enerji
dengesi olusur. Bu olaylar ile birlikte kismi
insiilin direnci artar (12).

Kanser kageksisinde yeni proteinlerin
sentezi i¢in viicut proteinleri asirt yikima
ugramaktadir. Bu olaylar sonucu negatif
nitrojen  dengesi olugmaktadir. Viicut
proteinindeki kayiptan Otlirii yara iyilesmesi,
immun  sistem ile  mide-barsak  sistem
fonksiyonlar1  etkilenebilmektedir. ~ Bununla
birlikte, glikoneogenezis i¢in  kullanilan
aminoasitin plazma diizeyi azalmaktadir (11).

Kanserli kopeklerde yiiksek
yogunluklu lipoproteinlerin plazma diizeyi
oldukca diisiiktiir. Buna karsin serbest yag
asitleri, toplam trigliseritler ve  diislik
yogunluklu lipoproteinlerin diizeyi ytiksektir.
Bu olaylar sonucu lipogenezis azalmakta,
lipolizis ise artmaktadir. Tiumorlii hiicreler,
karbonhidrat ve proteinleri enerji kaynagi olarak
kullanir iken, yaglar1 kullanmamaktadir. Bu
nedenle kanserli hastalarin yag bakimindan
zengin gidalar ile beslenmeleri, kanser
kageksisini Onlemek icin gereklidir. Yapilan
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caligmalarda bazi trigliseritlerin ve yag
asitlerinin ~ kanser  kaseksisini  azalttig1
belirlenmistir. Ozellikle balik yaginca zengin
rasyonlar, balik yagiin omega 3 doymamis yag
asiti bakimindan zengin olmasi, kanserli
hastalara onerilmektedir. Balik yag: ile beslenen
kanserli hastalarda kilo artis1 bile olmaktadir.
Ayrica omega 3 yag asitinin anti-tiimoral etkisi
oldugu da belirtilmektedir (9,10).

Kanserli  hastalardaki ~ metabolizma
degisiklikleri nedeniyle, bu  hastalarin
beslenmeleri 6zel Onem ifade etmektedir.
Kanserli hastalar karbonhidrat ve proteince
zengin gidalar ile beslenmemelidir. Ciinkii
karbonhidratca zengin gidalar, plazma laktat
diizeyinin artmasina ve hastanin laktati glikoza
cevirmek icin daha fazla enerji harcamasina
neden olmaktadir. Bu nedenle viicut enerji
ihtiyacinin cogunlugu yaglardan
karsilanmalidir. Ciinkii tiimor hiicreleri enerji
kaynagi olarak yaglari kullanmazlar. Sonug
olarak kanserli kopeklerin bu hastalar igin
hazirlanmig 6zel mamalar ile beslenmelidirler
(9, 10, 11, 12).

Protein Kaybina Yol Acan Enteropathi

Protein-kayipli  enteropati  (PLE),
gastro-intestinial sistemde asir1 serum proteini
kayb1 sonucu, hipoproteinemiyle karakterize bir
sendromdur. Kanser hastalarinda  goriilen
hipoproteinemi, protein sentezindeki azalma ya
da  mide-barsak  sistemindeki  kayiplarin
sonucudur (9).

Gastroduodenal Ulser

Paraneoplastik ~ sendrom  baglantili
gastroduodenal {ilserlerin en Onemli nedeni,
mast hiicre tiimoriidiir. Mast hiicre tiimorlerinin
agir1  histamin salinimi, gastrik sekresyonda
artisa neden olan, gastrik H2 reseptorlerini
stimiile etmektedir. Paraneoplastik sendromla
iligkili gastroduodenal iilser olgularinda, tedavi
amaciyla H, blokorleri, siikralfat ve asiri sivi
kaybin1  kompanze etmek igin  sivilar
verilmelidir. Paraneoplastik sendromla iliskili
gastroduodenal iilserlerin bir baska sebebi de
gastrinomadir. Gastrinoma olgularinda, kusma,
letarji, anoreksi, kan kaybi ve karin agrisi
goriiliir (12) .
Hipoglisemi

Hipoglisemi kan glukoz
konsantrasyonu 80 mg/dL altina diistiigii zaman
kullanilan bir terimdir. Oysa hipoglisemiye
bagl klinik semptomlar kan glikoz diizeyi 45
mg/dL’nin altina diistiiglinde ortaya c¢ikar.
Kopeklerde goriillen hipogliseminin en sik
bilinen sebebi insiilinomadir. Bununla birlikte
hepatoseliiler ~ karsinoma, hemangiosarkom,
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melonoma, lenfoma ve multiple myelomada
hipoglisemi sekillenmektedir (10, 11, 12).

Hipoglisemi gelistiginde periferal ve
merkezi sinir sisteminde siirekli olarak ihtiyac
duyulan glikozun azalmasma bagli; halsizlik,
yon duygusunun kaybolmasi, ani nobetler ve
koma goriilir. Hipoglisemiye bagli klinik
belirtilerin  gelisimi  degisiklik  gosterebilir.
Ornegin uzun siire hipoglisemik kopeklerde
herhangi bir klinik belirtiye goriilmez iken akut
hipoglisemilerde ani gelisen nobetler dikkati
cekebilir. Insulinomanmn ve diger ekstra-
pankreatik insiilin ireten timorlerin teshisinde
serum insiilin seviyesine bagli hipoglisemi
tablosunun  ortaya  konulmasi  Onemlidir.
Genelde kopeklerin aclik glikoz ve insiilin
diizeyleri 6l¢iilerek tani konulabilinir (9).

Hipoglisemik hastalarin acilen tedavi
edilmesi, beyinde  kaliet  bir  defekt
sekillenmediyse klinik semptomlarin  hizla
ortadan kalkmasina neden olacaktir. Tedavi
amaciyla baslangicta hipoglisemi kriz tedavisi
denilen %50’lik dekstroz soliisyonundan 2
ml/kg dozda intravendz verilmelidir. Insiilinoma
teshisi konmus veya siiphesi varsa yiiksek doz
dekstroz uygulamasindan kaginilmalidir. Ciinkii
insiilinomada yiiksek doz dekstroz verilmesi
insiilin salinim artirarak hipoglisemi gelisimine
neden olur. Bunun 6niine gegmek i¢in sik sik az
miktarda yiyecek ile birlikte % 2.5’luk dekstroz
intravendz verilmelidir. Bu tedavi protokolii ile
hipoglisemi tablosu diizelmez fakat klinik
semptomlarin  sekillenmesini  6nlemek igin
glikoz diizeyi esik degerin iizerine ¢ikar. Serum
glikoz seviyesini artirmasi nedeniyle, PNS
hipoglisemi tedavisinde ¢ok yaygin olarak
kullanilan ilaglardan biri de prednizolondur (1-2
mg/kg). Prednizolon insiilin dirence sebep olur
ve bunun sonucunda glikogenolizis ve
glikoneogenezis baglar. Sebebi kesin olarak
bilinmeyen hipoglisemi olgularinda prednizolon
uygulamalarindan kaginilmalidir (4, 5).

Hipoglisemiye neden olan timérler i¢in
tercih edilen tedavi cerrahi girisimdir. Bu
amacla kismi pankreatektomi onerilmektedir.
Kismi pankreatektominin komplikasyonu olarak
gecgici  iatrojenik  diabetes  mellitus  ve
pankreatitis ortaya c¢ikabilir. Operatif girisim
oncesi ve sonrast diyet degisikliklerinin
yapilmast gereklidir. Insulinoma tedavisinde
hasta medikal ve cerrahi tedavi yontemlerinin
birlikte  uygulanmasiyla 1  yil  siireyle
sorunlarindan kurtulur, sadece medikal tedavi
uygulanmasi ile bu siire ortalama 3 ay kadardir
(3,4, 12).
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Hipergastrinemi ve Hiperhistaminemi

Kopeklerde bu iki tablo mast hiicre
timorlerinde (6zellikle mastositozis) ortaya
cikmaktadir. Bu hastaliga iliskin semptomlar,
mast hiicrelerinden serbest birakilan histamin,
heparin ve proteolitik enzimlere baglidir.
Hipergastrinemi duodenal {ilser, karin agrisi,
kusma ve kilo kaybina neden olabilmektedir (1,
2, 3). Histamin viicutta bir¢ok dokuda bulunan
H; ve H, reseptorlerine baglanir. Histaminin
midedeki H, reseptoriine baglandiginda mide
asiti tiretimi, mukozal vaskiilarizasyon ve 6dem
derecesi artar, bu olaylar sonucu midede iilser,
kanama ve mide agrisi ortaya cikar (4).

Hiperviskozite Sendromu

Gammapatiler insan ve hayvanlarda
kanser  hastalarinda  ortaya ¢ikan  ve
immunglobulinlerin agir1 {iretimine (multiple
myeloma gibi) bagl bir bozukluktur. Hiicresel
ve salgisal komponentlerin artmasi sonucu
plazma vizkositesi artmaktadir.
Immunoglobulinlerin tiretimi arttiginda
kanamali hastaliklar, sinirsel bozukluklar ve
konjestif kalp yetmezlikleri gibi
hiperviskoziteye  bagli  klinik  belirtiler
goriilebilir (4). Polisitemi, en sik multiple
myeloma ve paraproteinemi ile seyreden
hastaliklarda goriilmektedir. Hastalarda plazma
vizkositesinin artis, protein
konsantrasyonundaki artigin sonucudur.
Hipervizkosite ~ durumunda kardiyovaskiiler
sistem, bobrek ve merkezi sinir sistemi etkilenir
(12).

Hipervizkosite sendromunun merkezi
sinir sistemindeki gostergesi depresyondur.
Depresyonun nedeni cerebro-vaskiiler
perflizyonun azalmasina bagli gelisen serebral
hipoksidir. Serum hipervizkosite durumunda
gbzde kanama egilimi artar, 6zellikle retinal
kanamalar ve ayrilmalara bagli ani korlik
gelisebilir (9).

Anemi

Veteriner  hekimlikte ~ ve  insan
onkolojisinde en sik karsilagilan paraneoplastik
sendromdan birisi anemidir. Aneminin derecesi
ortadan ciddi dereceye kadar degismektedir.
Kanserli kopekerde PNS anemisinin birgok
nedeni vardir. Genelde anemi, kronik hastalik
sonucu goriilen anemi, immun sistemin
uyarilmasina bagli hemolitik anemi, kan
kayiplar1  sonucu  olusan  anemi  veya
mikroangiopatik hemolitik anemi seklinde
goriilmektedir (3).

Kronik hastaliklar sonrasi sekillenen
anemiye timoriin metastaz yaptig1 vakalarda
oldukc¢a sik rastlanir. Bu anemiye viicut demir
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stogu ve metabolizmasi bozukluklari, kirmizi
kan hiicrelerinin yasam siirelerinin kisalmasi
veya bazen de kemik iligi hiicrelerinin
yapiminin azalmasi ya da dmriiniin kisalmasina
neden  olabilmektedir.  Kronik  hastalikla
baglantili anemi, normositik ve normokromiktir
(4).

Kan kayb1 sonucu olusan anemi, bircok
kanser tiirlinde ortaya ¢ikabilir. Hemoglobin
miktarindaki azalma nedeniyle, kirmizi kan
hiicreleri mikrositik ve hipokromiktir. Buna
ilaveten serum demir diizeyinde azalma, toplam
demir baglama kapasitesinde artiy ve
poikilositosiz gbzlemlenir (3, 4, 5, 12).

Aneminin tedavisi i¢in oncelikle primer
timore odaklanilmalidir. Eger anemi tiimérden
kaynaklaniyorsa, timor cerrahi yolla
cikarilmalidir. Bununla birlikte ciddi anemi
durumunda kan transfiizyonu (6zellikle de kan
transfiizyonu kronik anemili hastalarda PCV
%12-14’e  distigiinde) yapilmalidir. Bu
tedavilere ek olarak oral demir siilfat (10-40
mg/giin dozunda) kullanim1 yararli olabilir (6,
9).

Mikroangiopatik  hemolitik  anemi,
hemolizin ikincil fenomenidir ve tipik olarak
fibrin deposizyonu ve/veya endoteldeki hasara
baghh olarak ortaya cikar. Mikroangiopatik
hemolitik aneminin en sik sebeplerinden biri,
PNS- intravaskuler koagulasyon ve
hemangiosarkomdur (12).

Tedavide izlenilmesi gereken vyol,
tiimoriin viicuttan uzaklagtirilmasi, destekleyici
tedavi ve kan transfiizyonudur. Kemoterapi
uygulanan hastalarda anemi gelisebilmektedir.
Kematerapi tedavisi sonucu gelisen anemi,
genelde iyi huylu olup, PCV (Packed Cell
Volume) %28-32 arasindadir. Bu tiir anemilerde
nadiren tedaviye gerek duyulur. Cogu zaman
kemoterapi protokoliiniin kesilmesini takiben
sorun kendiliginden ¢oziiliir (4).

Paraneoplastik ~ sendromla  iligkili
aneminin sebeplerinden biri de c¢ogunlukla
l6kemilerin neden oldugu myelophthizis ile
hiperdstrojenite sonucu kemik iligi
hipoplazisidir. Bu duruma uzun siire Ostrojen
tedavisi gbéren veya uzun sire Ostrojen
salgilayan tiimor (disi kopeklerde granuloza
hiicre timorli, erkek kopeklerde sertoli
tiimorlerinde) bulunan kdpeklerde rastlanir (12).

Eritrositozis

Eritrositozis, nadir  gorillen  bir
paraneoplastik sendromdur. Bobrek tiimorleri
(renal  karsinomlar), lenfoma, karaciger
timorleri, nasal fibrosarkoma ve bulasici
venereal  timorler  eritrositozise  neden
olabilmektedir. Kanser hastalarinda goriilen
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eritrositozis, direkt veya renal hipoksi nedeniyle
indirekt olarak asir1 eritropoetin salgilanmasina
bagli gelismektedir. Kopeklerde eritrositozise
neden olan ¢ok sayida faktér vardir ve
klinisyenler agisindan bunlar1 birbirinden ayirt
etmek cok onemlidir. Paraneoplastik sendroma
bagli  eritrositozis’i  tedavi etmek igin
eritropoetin {ireten tiimdriin uzaklastirilmasi
gerekmektedir (4).

Lokositozis

Dolasimdaki  notrofil  16kositlerin
sayisindaki artis, kopeklerde birgok tiimor
(6zellikle de pulmoner ve renal karsinom)
olusumu sonrasi goriilebilmektedir.
Lokositozise lenfoma, rektumda polip ve
metastazik  fibrosarkomlu  kopeklerde  de
rastlanmak miimkiindiir (9).

Trombositopeni

Kanser hastalarinda trombositonemi en
stk hemostatik anormalliklerde
sekillenmektedir. Yapilan ¢aligsmalarda kanserli
kopeklerin 1/3’iinde trombositonemi gelistigi
belirlenmistir. Insan ve pet kanser hastalarinda
goriilen trombositopeniye genellikle kemoterapi
uygulamasindan sonra rastlanmaktadir. Lenfo-
proliferatif timorli kopeklerde ise vakalarin

%58’inde trombositopeninin goriildigii
bildirilmistir. Ozellikle trombositopeni
tablosunun  hemangiosarkom, lenfoma ve
melanomlu hastalarda sekillendigi

belirtilmektedir. Trombositopeni tablosu
genellikle ndtropeni ve anemiyle seyretmektedir
(11, 12).

Paraneoplastik sendroma bagh
trombositopeni tedavisinda ilk islem, olguya
neden olan tiimoriin uzaklastirilmas: olmalidir.
Bu islemin yani sira intravendz sivilar, plazma
ve heparin verilmesi de iyilesme agisindan
yararli olabilecek girisimlerdir (4).

Norolojik Sendrom

Kopeklerde kanserle ilgili sekillenen
paraneoplastik snedromlardan birisi de norolojik
sendromdur. Norolojik bozukluklar genellikle
nobetler seklinde kendini gosterir. Norolojik
problemler genellikle thymoma ve insiilinoma
gibi timdrlerde karsimiza ¢ikar (3, 4, 6).

Iskelet Sistemine Bagh Problemler

Kanserli kopek ve kedilerde iskelet
sistemine bagli sekillenen sorunlar; hipertrofik
osteoartrotrofi ve myelofibrozistir. Hipertrofik
osteoartrotrofi, ¢ok agrili ve 6dematdz olmayan,
bacak kemiklerindeki periosteal sisliklerdir. Bu
tir problemi olan kedi ve kopeklerde simetrik
topallik vardir. Olgunun teshisinde radyografik

23



Bastan i.: Kopeklerde Parancoplastik Sendrom..........eeevveeesuveeesveens coveenns

muayenede karakteristik olarak periosteal yeni
kemik olugumu goriiliir (2).

Osteoartropathilerin tam nedeni
bilinmemekle birlikte vazoaktif maddeler ve
sinirsel uyarimlarin ektstremitelere olan kan
akimimi  hizlandirmasinin ~ periosteum  ve
konnektif dokuda proliferasyona neden oldugu
diistiniilmektedir. Myelofibrozis ise kemik
iligindeki nonneoplastik fibroblastlarin asir
cogalmasi sonucu sekillenmektedir. Ozellikle de
bu bozukluk myeloprolifatif hastaliklarda
kargimiza ¢ikmaktadir (10).

Kuten6z Sendrom

Kopeklerde ve kedilerde paraneoplastik
sendroma iligkin nadiren de olsa bazi deri
problemlerine rastlanmaktadir. Bu problemler
alopesia, amilodiozis, kasmti, eksfolyatif
dermatitis, vaskulitis, dermomyositis veya
nekrolitik dermatitis seklinde olabilmektedir
(12).
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