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KOPEKLERDE ACIK PYOMETRANIN TEDAVISINDE PROSTAGLANDIN F2o. VE
SULFADOKSIN / TRIMETOPRIM KOMBINASYONU'NUN KULLANIMI UZERINE
CALISMALAR

Deniz Nak'@®  Yavuz Nak! Abdilkadir Keskin?

Studies on the Use of Prostaglandin F20. and Sulfadoxin / Trimetoprim Combination
in Treatment of Open Cervix Pyometra in the Bitch

Ozet: Bu galigma agik pyometrali kdpeklerin tedavisinde prostaglandin F2a ve sulfadoksin/ trimetoprim kombinasyonu'nun
etkisini degerlendirmek igin yapildi. Pyometranin teshisi klinik belirtiler, laboratuar ve ultrasonografi buigulanna dayanilarak
yapildi. Bu galisma da; pyometrali 10 kdpek, 0.5mg/kg dozunda, derialti yolla, glinde bir kez, beg giin sOreyle Dinoprost tro-
methamin ile tedavi edildi. Bunun yaninda trimetoprim / sulfadoksin 15mg/kg dozunda, kas ici yolla, yedi giin streyle verildi.
Tedaviye cevap Klinik belirtiler, laboratuar ve ultrasonografi bulgulanina bakilarak degerlendirildi. On kdpegin altisi birinci te-
daviye iyi cevap verdi. ki hafta sonra, pyometra ile ilgili bulgulan devam eden dért kdpek ikinci kez tedavi edildi. Butin ko-
pekler tamamen iyilegti. K&pekler iki yil sireyle takip edildi. On kdpegin ikisi tedaviden sonra giftlestirildi ve her ikisi de sekiz
yavru dodurdu. Bir kdpekte tedaviden sonra 20. ayda pyometra tekrarladi ve bu hayvana overiohysterectomi operasyonu
yapildi. Bu sonuglar tedavi sonrasi hastaligin tekrarlanabilmesi ile birfikte tireme yetenedi muhafaza edilmesi istenen agik
pyometrali kdpeklerin medikal tedavisinde prostaglandin F2a ve sulfadoksin/ trimetoprim kombinasyonunun yararh ol-
dugunu gosterdi.

Anahtar Kelimeler: Kdpek, pyometra, tedavi, PGF2a

Summary : This study was done to evaluate usefulness of prostaglandin F2c and sulfadoksin/ trimetoprim combination in
treatment of open-cervix pyometra in the bitch. Diagnosis of pyometra was based on clinical signs, laboratory and ult-
rasonographic findings. In this study, 10 bitches with pyometra were treated with Dinoprost tromethamine at a dose of
0.5mg/kg bodyweight by subcutaneous once a day for five consecutive days. In addition, trimetoprim/sulfadoksin ad-
ministered at a dose of 15mg/kg bodyweight by intramuscularly once a day for seven days. The response to treatment was
monitored by clinical signs, laboratory and ultrasonographic findings. Six of ten bitches responded well to only first tre-
atment. After two weeks, four bitches with recurrence of pyometra were treated a second time treatment. All bitches comp-
letely recovered. Bitches were monitored for two year, Two of ten bitches was bred after treatment and both delivered
eight pups. Bitch had recurrence of pyometra within 20. month after treatment. Ovariohysterectomy was done. The results
indicated that prostaglandin F2a and sulfadoksin / timetoprim combination are sufficient for medical treatment of bitch to
open-cervix pyometra of reproduction is desired with clinical recurrence after treatment.

Key words: Bitch, pyometra, treatment, PGF2c.

Girig
Pyometranin sagaltiminda uterus igerigini bo-

sitosinin kullammi goduniukia basanli sonuglar ver-
memis ve bu tedavilerden tutarsiz sonuglar elde edil-

saltmak, uterusta igerik birikimini durdurmak, pro-
gesteron Uretimine son vermek ve ekstrauterin organ
fonksiyonlanini normale déndirmmek amaglanir. Bu
amagla operatif ve non-operatif yontemler uy-
gulanabilir (Ding, 2002).

Hastaligin medikal tedavisinde bugine kadar
Ostrojenler, androjenler, ergot alkoloidleri, kinin ve ok-

migtir. Bununla birlikte, son yillarda PGF2ecnin kul-
lanimindan elde edilen sonuglar Gmit vericidir ve
pyometra tedavisi igin bir altemnatif olarak kabul edil-
mektedir. PGF2a luteolizisi uyanr, myometrial kont-
raksiyonlan kuvvetlendirir, cervix'te geniglemeyi ar-
tirabilir ve sonug olarak uterus igeriginin atiimasini
saglar. Diéstrusun 5. gininden sonra PGF2a, te-
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davinin dozuna ve uygulama sikliina bagh olarak lu-
teolizisi uyanr, Cl lize olur, serum progesteron kon-
santrasyonu azalir ve progesteronun uyardigi en-
dometrial bezlerdeki hipertrofi ve sekresyon azalir
(Feldman ve Nelson, 1987, England, 1998; Nak,
1999; Johnston ve ark., 2001).

Pyometrali kdpeklerin tedavisi igin tercih edilen
ilag dogal PGF2o. (Lutalyse, Prostin, Dynolitic)'dir.
Sentetik PGF2o anologlari  (Cloprostenol, Flup-
rostenol, Prostelene) doJal PGF2a’ya nazaran ¢ok

daha guglu etki gosterir. Dogal PGF2« igin tavsiye
edilen dozlarda bu sentetik Grinlerin kullanimi sokla
bazende &limle sonuglanabilir (Feldman ve Nelson,
1987).

PGF2o. sagitimi agik pyometra olgularinda en-
dikedir. Kapali pyometrali kdpeklerde dikkatli kul-
laniimalidir. Uterus igerigi ovidukt kanali ile periton ige-
risine bogalabilir veya uterus peritonitise sebep olacak
sekilde yirtilabilir. PGF20o. tedavisinden dnce cervix'in
agilmas:i igin &strojenlerin kullanimi, &strojenin pro-
gesteronun uterus (zerindeki etkilerini artiracagidan
dolayi tavsiye ediimez. Kapali pyometra olgularinda

PGF2a yerine operatif yétem tercih edilmelidir (Feld-
man ve Nelson, 1987; Johnston, 2001; Ding, 2002).

PGF2a enjeksiyonundan sonra kdpeklerde yan
etkiler gorulebilir. Bu yan etkiler ilag uygulamasindan
sonraki ilk 5 dakika igerisinde meydana gelir ve 60
dakika iginde azalarak kaybolur. Yan etkilerin siddeti
doza baglidir ve tedavi stresince bu yan etkiler za-
manla azalir. PGF2a enjeksiyonu sonrasi kdpek 20-
40 dakika sUreyle gezdirildigi zaman, yan etkilerin gid-
deti ve meydana gelmesi azalabilir (Henderson,
1984; Feldman ve Nelson, 1987; England, 1998;
Nak, 1999; Johnston ve ark., 2001; Ding, 2002).

Pyometranin tedavisinde PGF2o’nin etkinliginin
aragtinldigi caigmalarda (Nelson ve ark.,1982; Brown,
1985; Meyers-Allen ve ark.,1986; Nelson ve Feld-
man, 1986; Arnold ve ark., 1988; Gilbert ve ark.,1989;
Hubler ve ark., 1991; Nolte ve ark., 1993; Renton ve
ark., 1993) tamamen iyilesme yaninda tedaviden
sonra dibstrus evresinde klinik olarak tekrarlama ile
birlikte hastaligin subklinik olarak kalici olabildigi de
gosterilmistir.

Antibiyotik tedavisi pyometra tedavisinin énemli
bir kismini olugturur. Agik pyometrall bir képekte me-
dikal tedavi yapilacagi zaman vajinanin anteriérinden
yapilan kiltir ve antibiyotik duyarlilik testleri yararli
olabilir. Ancak cervix agik ve kiltir muhafazali bir
svap ile cervixin yakinindan alinmadikga uterustaki
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benzer mikroorganizmalar éreklenemez. Antibiyotik
duyarlilik test sonuglan antibiyotik tedavisinde segenek
olusturmak igin kullanilabilir. Ancak kiltir ve an-
tibiyotik duyarlilik test sonuglan gikana kadar genis
spektrumlu antibiyotikler ile birlikte klinik tecribeye da-
yanan bir antibiyotik segenegiyle tedaviye bag-
lanmalidir (Nelson ve Feldman, 1986; Feldman ve
Nelson, 1987; Johnston ve ark.,2001)

Bu galisma da, pyometrall kdpeklerin tedavisinde
PGF2c ve sulfadoksin/ trimetoprim kombinasyonunun
etkisini degerlendirmek amaglanmisgtir.

Materyal ve Metod

Bu galismada, U. U. Veteriner Fakiiltesi Dogum
ve Jinekoloji Anabilim Dal kliniklerine sanguinbz veya
mukoprulent karakterdeki vaginal akinti, uyusukiuk,
depresyon, istahsizlik, poliiri, polidipsi, kusma, karin
hacminde artig ve diyare sikayetlerinden bir kagi ile
gelen 1-8 yagsl, cesitli irklardan 10 adet kdpek aras-
tirma materyali olarak kullanildi.

Klinigimize gelen hasta kdpeklerin anemnezleri
alinip, genel ve vaginal muyeneleri yapildi. La-
boratuvar muayeneleri i¢cin kan &rnekleri topland..
Total I16kosit sayilan “ Serona Diagnostic System 9000
Haemotology Analyzer “ (USA) cihazi ile dlglldi. Ult-
rason muyeneleri 5 mHZz'lik real-time ultrasonografi ci-
hazi ile yapildi.

Muayeneler tamamlandiktan sonra tedavi igin
uygun gorilen kdpeklere 0,5 mg/kg dozunda, s.c. ola-
rak, ginde bir kez, 5 gin sreyle Dinoprost tro-
methamine (Dinolytic, Etkin llag) uygulandi. En-
jeksiyon sonrasi kdpekler 30 dakika gezdirilerek, yan
etkiler kaydedildi. llave olarak sulfadoksin / tri-
metoprim (Borgal, Topkim) 15 mg/kg dozunda i.m.
yolla 7 gin sireyle verildi. Gerekli gorilen vakalara
sivi sagaltimi yapildi. Tedavi bitiminden 2 hafta sonra
klinik, laboratuar ve ultrasonorafi bulgularina bakilarak
tedavi sonuglan degerlendirildi. lyilesmeyenlere daha
once uygulandigi gibi ikinci kir tedavi yapildi . Ikinci te-
daviden 2 hafta sonra yukanda belittilen ayni kriterler
g6z 6nline alinarak tedavi sonuglar degerlendirildi.
Kdpekler 2 yil streyle takip edildi. Bu sre igerisinde
pyometrasi tekrarlayan bir képege ovariohysterectomi
operasyonu yapildi.

Bulgular

Tedavi edilen on képegin altisi bir kir tedaviyle
tamamen iyilesti. Iki hafta sonraki kontrolde pyo-
metralan hala devam eden dort kdpege ikinci kir te-
davi uygulandi. Bir kdpek tedaviden sonraki ilk 6st-
rusta, diger bir kdpekte tedaviden sonraki ikinci
Ostrusta ciftlegtirildi. Her ikisi de sekizer yavru do-
gurdu. Bir kdpekte tedavi sonrasi 20. ayda tekrar pyo-
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metra bulgulan gdsterdi. Hayvan sahibinin istegi Gze-
rine ovariohysterectomi operasyonu yapiidi.

PGF2a tedavisinden sonra gbzienen yan etkiler
Tablo I'de verilmigtir.

Tablo 1. PGF2a tedavisinden sonra gdzlenen yan etkiler

Yan Etkiler Képek Sayisi (%)
Huzursuziuk ve Sallantili Y(ryGs 9 (%90)
Hipersalivasyon 9 (%90)
Hizh Solunum 9 (%90)
Defekasyon 6 (%60)
Kusma 6 (%60)
Tagikardi 5 (%50)
Urinasyon 4 (%40)
Abdominal Agn 4 (%40)
Ishal 4 (%40)

Tablo 2. PGF2ax tedavisinden dnce ve sonra |dkosit sayilar

Yan etkiler ik 30 dkdan sonra azalarak kay-
boldu. Tedavi sireci ilerledikge ilk enjeksiyoniardan
sonraki enjeksiyonlarda yan etkiler azalma egilimi
gosterdi.

Kopeklerde tedavi oncesi ve sonrast I0kosit sa-
yilan ve ultrasonografi bulgulan Tablo Il ve lil'de 6zet-
lenmigtir.

Tablo I'de de gorlldGga gibi tedavi Oncesi va-
kalar arasinda Idkosit sayilan gok dedisiklik gosterdi.
Tedavi sonras! I6kosit sayilannda ise belirgin bir
digis kaydedildi.

Tedavi dncesi ultrasonografik muayenede, cor-
nular linear ve kangik tubuler yapilar seklinde hi-
poekoik ve anekoik imenli olarak gdrintllendi. Te-
davi sonrasinda ise ultrasonografik muayenede
comular ayirt edilemedi.

2 nolu vakaya ait tedaviden énce ve tedaviden
21 gln sonraki ultrasonografi gérintileri Sekil | ve II
de goriimektedir.

Vaka No Yas Irk WBC x 103/l
1.tedaviden dnce 1.tedavinin 21.gind 2.tedavinin 21 g.'rﬁ

1 3 Puanter 9.1 38

2 6 Termier 70.8 16.8

3 1 Puanter 129 76

4 3 Puanter 14.6 B4

5 3 Dobermman 116 6.8

6 8 Temier 38.1 115

7 6 Temier 16.8 98 8.7

8 5 Puanter 78.8 46.6 16.0

9 7 Kurt 288 171 6.9

10 2 Chow Chow 228 58.5 9.7

Tablo 3. PGF2a tedaviden dnce ve sonra comu uterilerin maximum gaplan

Vaka No Yas Irk 1.tedaviden dnce, 1.tedavinin 21.gin0Q, 2.tedavinin 21.g0nd,
max. uterus gapi(cm) max. uterus ¢api(cm) max. uterus ¢api(cm)

1 3 Puanter 1.3 -

2 6 Temer 3.4 -

3 1 Puanter 08 -

B 3 Puanter 1.2 -

5 3 Doberman 116 .

6 8 Terrier 25 -

7 6 Terrier 15.1 0.5 -

8 5 Puanter 52 42 -

9 7 Kurt 3.9 0.8 -

10 2 Chow Chow 2.4 06 2
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Sekil 1. Alti yagh Terrier irki bir képege ait tedaviden

once longitudinal ultrasonografi gériintiist c.v.prulent ige-

rikle dolu cornu uteri

Sekil 2. Alti yagh Terrier irki bir képege ait tedaviden 21
gln sonra longitudinal ultrasonografi gérintisi

Tartigma ve Sonug

Prostaglandinler luteolitik etkileri ve spaz-
mojenik aktivitelerinden dolay! uygun antibiyotik ve
sivi uygulamasi ile birlikte pyometranin sagitiminda
bagarili bir tedavi segene§i olarak uygulanabilir.
Ancak kopeklerde Cl prostaglandinlerin etkisine gok
duyarli degildir ve tekrarlayan tedaviler gereklidir
(England, 1998).

Pyometra, metritis ve endometritisli 23 kdpekte
Dinoprost thromethamine ‘nin farkl doz ve tedavi re-
jimlerinin  etkilerini  aragtiran  Brown  (1985),

22

PGF2a'nin 0,1-1,7 mg /kg’lik dozlarini ginde 1-3 kez
olacak sekilde kullanmis ve farkli dozlarda cesitli de-
recelerde iyilesme gbzlemistir. S6zl edilen galigmada

sonug olarak PGF2a igin en uygun dozun 0,23 mg/kg/
gun ve ginde iki kez oldugu belirlenmistir. Pyometrali

kopeklerde dusik dozda PGF2o’'nin etkinliginin aras-
tinldidi galismalarda (Amold ve ark., 1988; Hubler ve
ark.,, 1991; Nolte ve ark., 1993), Dinoprost thro-
methamine 20ug/kg dozunda gunde 3 kez 8 glnden
uzun sireyle kullamimigtir. Bu galigmalarda sirasiyla
%70, 75 ve 53 iyilesme orani elde edilmistir. DUguk
doz PGF2q ile yan etki gdzlenmemig(Hubler ve ark.,
1991; Nolte ve ark., 1993) ve tedavi sonrasi % 86'lik
bir fertilite orani tespit edilmistir (Hubler ve ark., 1991).
Gilbert ve ark (1989), pyometrali 40 kdpekte Di-
noprost thromethamine’nin 26,8- 258 pg/kg arasindaki
dozlarini 2-26 giin sireyle giinde 1-3 kez olmak lzere
kullanarak %83 iyilesme orani, %10 tekrarlama orani
ve %68 tedavi sonrasi fertilite orani elde etmiglerdir.
Yapilan bagka bir caligmada da (Nelson ve ark.,

1982), PGF2a. 100-500 ng/kg/giin olarak 5 gin si-
reyle kullanilmig ve 1-2 hafta sonra yapilan mu-
ayenede pyometrasi hala devam eden kdpeklere ayni
tedavi rejimini ikinci kez uygulanmigtir. S6z0 edilen bu
caligmada %46'lik bir iyilesme orani ile %51’lik bir
niks orani tespit edilmigtir. Bu konu ile ilgili bagka ¢a-
ligmalarda da, Dinoprost thromethamine 250-500 pg/
kg/gln 3 gln slreyle (Meyers-Allen ve ark., 1987) ve
250 pg/kg/gin 5 gin sureyle (Nelson ve Feldman,
1986; Renton ve ark., 1993) pyometrali kopeklerin te-
davisinde kullaniimig, sirasiyla %100, 75 ve 93 ora-
ninda iyilegme, ilk bir yil icerisinde %40 ve 27. ayda
da %77 tekrarlama orani (Meyers-Allen ve ark., 1987)
ve yine sirastyla %55, 100 ve 90 tedavi sonrasi fertilite
oranlar (Nelson ve Feldman, 1986; Meyers-Allen ve
ark., 1987; Renton ve ark., 1993 ) belirlenmigtir. Su-
nulan bu galigmada da, Dinoprost thromethamine 0,5
mg/kg/giin hesabiyla 5 gin sireyle kullaniimig, iki
hafta sonra pyometrasi hala devam eden 4 vakaya
ayni tedavi rejimi ikinci kez uygulanmigtir. Sonug ola-
rak %100 iyilesme orani ile birlikte %20 tedavi son-
rasi fertilite orani saptanmigtir. Ancak diger ko-
peklerden sahipleri yavru almak istemedikleri i¢in tam
olarak fertilite orani hesaplanamamigtir. Tedavi son-
rasi 20. ayda bir kdpekte pyometranin tekrarlamasi ile
birlikte %10 tekrarlama orani belirlenmigtir.

Kopeklerde PGF2a diiz kas kontraksiyonlarini
arttirdidi igin hipersalivasyon, rahatsizlik, kusma, ishal,
Urinasyon, solunum sayisinda artig, abdominal agr ve
tagikardi gibi yan etkiler gorlebilir. (Henderson, 1984;
Feldman ve Nelson, 1987; England, 1998; Nak, 1999;
Johnston ve ark., 2001; Ding, 2002). Bu ¢alismada
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da, PGF2c. enjeksiyonu sonrasi literatirierde bah-
sedilen butln yan etkiler gbzlenmigtir. Ancak bun-
lardan en ¢ok huzursuziuk ve sallantili yurayus, hi-
persalivasyon, hizli solunum, defekasyon ve kusma
gibi yan etkiler tespit edilmigtir. Sonraki en-
jeksiyonlarda bu yan etkilerin azalarak kayboldugu
gbzlenmistir.

Pyometrali kdpeklerde genellikle I6kosit sa-
yisinda artig gorilmektedir . Ancak I6kosit sa-
yllanindaki bu artis kapali pyometrall kdpeklere na-
zaran aglk pyometrali vakalarda daha azdir. Hatta
acik pyometrall vakalarda normal I6kosit sayilariyla
da kargilagilabilir (Nelson ve Feldman, 1986; John-
ston ve ark., 2001). Agik pyometrali 10 kdpekte ya-
pilan bir ¢aligmada (Amold ve ark.,1988), 2 kdpek
hari¢ digerlerinde 16kosit sayilar yliksek bulunurken,
bagka bir galismada (Meyers-Allen ve ark., 1986) da
tedavi dncesi I6kosit sayilarinin genellikle uterustaki
histopatolojik bulgularin siddetini yansitmadidi tespit
edilmigtir. Tedavi sonrasi I6kosit sayilan ise normal
sinirlar igerisinde (Amold ve ark.,1988) ve tedaviye
cevabi degerlendirmede yararli oldugu bulunmustur
(Meyers-Allen ve ark., 1986). Yapilan bu galigmada
I6kosit sayisi referans degerlerini 5.5-16.9 x 103 ml
(Turgut, 2000) olarak aldigimizda, Idkosit sayilannin
tedavinin baglangicinda kdpeklerin yarnisinda yiiksek
yansinda ise normal sinirlar igerisinde oldugu be-
lirenmigtir. Tedavi sonrasi ise tim kdpeklerde I6kosit
sayilannin normal sinirar igerisinde oldugu tespit edil-
migtir.

Antibakteriyel tedavi bakteriyemi'yi elemine
etmek, pyelonefritis ve cystitisin iyilesmesine yar-
dmci olmak amaciyla yapilir. Bu amag igin tri-
metoprim  silfat idealdir (Ding,2002). Ova-
riohysterectomi sonrasi kdpek ve kedilerden alinan
24 intrauterin svap drneginin bakteriyolojik olarak in-
celendigi bir caligmada (Nak ve ark., 2003), in-
celenen suglarin %95.45'inin sulphamethoxazole / tri-
methoprim’e duyarll oldugu tespit edilmigti. Bu
galismada da, sulfadoksin / trimetoprim kom-
binasyonu prostaglandin tedavisi ile birlikte etkili bir
sekilde kullanilmis ve tedavi sonuglarini olumiu yénde
etkiledigi belilenmistir.

Pyometranin tanisinda ve uygulanan sagitimin
bagarisini iziemede ultrason muayenesi olduk¢a ya-
rarli bilgiler vermektedir. Ultrason ile uterusun bi-
yuklagu, duvannin kalinidi ve limeninin igerisindeki
sivilar, hatta bazi olgularda uterus igerisindeki sivinin
karekteri de belirlenebilir (Nelson ve Feldman, 1986;
Feldman ve Nelson, 1987; Nak, 1999; Nak ve
ark.,2001; Ding, 2002). Bu ¢aligmada, tedaviden 6n-
ceki ultrasonografik muayenede pyometrali ké-
peklerde uterus linear ve kangik tubuler yapilar sek-
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linde, hipoekoik ve anekoik lumenli olarak gbz-
lenirken, tedaviden sonraki ultrasonografik mu-
ayenede ise saglikli uterusun muyenesinde oldugu
gibi uterus gézlenememistir. Ultrason muayenesi ko-
peklerde hem pyometranin tanisinda hem de te-
davinin sonuglanni izlemede  ¢ok faydall bu-
lunmustur.

Sonu¢ olarak bu g¢aligmada PGF2o ve sul-
fadoksin / trimetoprim kombinasyonu ile kdpeklerde
pyometranin klinik olarak tamamen iyilestigi ancak te-
daviden sonra hastaligin tekrar sekillenebilecedi goz-
lenmigtir. Bu sonuglara dayanarak, tedavi sonrasi
niksun olabilecegi duglnllerek hayvan sahiplerinin
kdpeklerinden istedikleri yavru sayilarini ¢ok iyi be-
liremeleri ve bu hedefe ulagsana kadar her bir éstrus
siklusunda k&peklerini ¢iftlestirmeleri daha sonrada
kisirlagtirmalan tavsiye edilebilir.
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