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(074

Monositik ehrlichiosis képeklerde yaygin olarak goriilen, anemi ve trombositopeni basta olmak tzere gesitli sistemik
bulgulara yol acabilen 6nemli bir vektor kaynaklt hastaliktir. Eritosit dagilim genisligi (RDW), anizositozisin bir biyobelirteci
olarak aneminin yorumlanmasinda kullamlmaktadir. RDW seviyelerinde artis oksidatif stres ve kronik yangisal durum ile
iliskilendirilmektedir. Bu ¢alisgmada monositik ehrlichiosis ile akut ve subklinik enfekte képeklerde RDW degeri ve ilgili
eritrosit parametrelerinin incelenerek saglikli képekler ile karsilastirilmast amaclandi. Arastirmanin hayvan materyalini
monositik ehrlichiosis ile dogal enfekte (n=55) ve saglikli (n=40) olmak tizere farkls irk, yas ve her iki cinsiyetten toplam 95
kopek olusturdu. Hastaligin baglangic formunda klinik ve laboratuvar bulgu gosteren képekler akut enfekte (n=45), bulgu
gostermeyenler ise subklinik enfekte (n=10) olarak kendi icerisinde iki gruba ayrildi. Saglikli ve subklinik enfekte gruplara
gore akut enfekte grupta eritrosit, hemoglobin, hematokrit ve ortalama eritrosit hacmi degerleri disik (p<0.001), RDW
degeri ise yiksek (p<0.001) saptandi. Saglikli ve subklinik enfekte gruplar arasinda ise anlamli farkliik bulunmadi. Sonug
olarak monositik ehrlichiosis ile akut enfekte kopeklerde anizositozisin gostergesi olarak RDW degerinde 6nemli artig
belirlendi. Gelecekteki ¢alismalarda RDW degerinin  retikiilosit sayist ve plazma demir duzeyleri ile birlikte
degerlendirilmesiyle daha kapsamli sonuglara ulagilabilecegi kanisina varildi.

Anahtar Kelime: Ehrlichiosis, Eritrosit Dagilim Genisligi, Képek.

Evaluation of Red Cell Distribution Width in Dogs with Monocytic Ehrlichiosis
ABSTRACT

Monocytic chrlichiosis is an important vector-borne disease that is common in dogs and may lead to various systemic
findings, especially anemia and thrombocytopenia. The red cell distribution width (RDW), a biomarker of anisocytosis,
might be used for interpretation of anemia. Possible increases in RDW levels might be associated to oxidative stress and
chronic inflammation. In the present study, it was aimed to compare RDW value and related erythrocyte parameters in
dogs acutely and subclinically infected with monocytic ehtlichiosis and compared to healthy dogs. The animal material of
the study was composed of 95 dogs of different breed, age and of both sexes, tothose of naturally infected with monocytic
chrlichiosis (n=55) and healthy (n1=40). Dogs infected with monocytic ehrlichiosis were divided into two groups; dogs
showing clinical and laboratory findings of the disease as acutely infected (n = 45) and subclinically infected (n = 10)
without any findings. Erythrocyte, hemoglobin, hematocrit and mean erythrocyte volume values were lower (p<<0.001) and
RDW value was higher (p<<0.001) in acutely infected group compared to healthy and subclinically infected groups. There
was no significant difference between healthy and subclinically infected groups. As a result, a significant increase in RDW
was detected in acutely infected dogs with monocytic ehtlichiosis as an indicator of anisocytosis. It was concluded that
more comprehensive results may be achieved by evaluating the RDW value together with the number of reticulocytes and
plasma iron levels with further studies.
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GIRIS

Monositik  ehrlichiosis képeklerde 6nemli bir
vektor kaynaklt hastaliktir. Hastaligin etkeni olan
gram negatif, zorunlu hiicre ici bakteri Ebrlichia canis
kopeklere Rhipicephalus sangninens tarafindan aktarilir
(Rudoler ve ark. 2015). Enfeksiyon hastaligin akut,
subklinik veya kronik evrelerinde c¢esitli klinik ve
laboratuvar bulgulara neden olabilir. Akut evre
cogunlukla ates, istahsizhik, kilo kaybi, letarji,
lenfadenomegali, hemorajik bozukluklar, anemi,
trombositopeni ve l6kositoz veya l6kopeni ile
kendini gosterir. Képekler, akut evrede tedavi ile
iyilesebilir, subklinik olarak enfekte kalabilir veya
akut bulgulara gére daha siddetli bulgularla kronik bir
asamaya ilerleyebilitler (Harrus ve ark. 2012, Rudoler
ve ark. 2015). Tam kan sayimi, tim kan hiicreleri
hakkinda sagladigi kalitatif ve kantitatif bilgi ile
hastaliklarin tanist ve monitdrizasyonu kapsaminda
veteriner hekimler tarafindan siklikla kullanilmaktadir
(Rizzi ve ark. 2010). Yakin ge¢miste, veteriner
hekimlikte  otomatik kan sayim  cihazlarinin
kullaniminda bir artis yasanmistir. Sonug olarak, elle
yapilan sayimlarda hesaplanmayan eritrosit ve
trombosit morfolojisine yonelik ortalama eritrosit
hacmi (MCV), eritrosit dagihm genisligi (RDW),
ortalama trombosit hacmi (MPV) ve trombosit
dagihm genisligi (PDW) gibi indeksler daha sik
degerlendirilebilmektedir (Temizel ve ark. 2011).
Otomatik kan sayum cihazlari, histogram formunda
kan 6rneginin % 95'inin eritrosit hacim dagilimin
gosterit ve  RDW olarak adlandirlan  degisken
katsayisini belirler. Bu katsay1 eritrosit hacim standart
sapmastnin MCV degerine bélinmesi yoluyla elde
edilir ve yizde ile ifade edilir (Salvagno ve ark. 2015).
Kemik iligi yanitinin degetlendirilmesinde retikiilosit
sayisindan sonra en yaygin kullandan parametre
MCV'dir. MCV degerinin artmast icin dolagimda ¢ok
sayida yiksek hacimli eritrosit bulunmasi gerekirken
RDW  degeri eritrosit  boyutlarindaki  kiiciik
varyasyonlart yansitabilmektedir. (Zvorc ve ark.
2010). RDW, anizositozisin  belitlenmesinde
mikroskobik gbzlemle karsilastirildiginda daha dogru,
erken ve objektif bir degerlendirme
saglayabilmektedir (Salvagno ve ark. 2015). Insan
hekimliginde RDW katsayist kardiyovaskuler ve
trombotik  bozukluklar, bobrek ve karaciger
rahatsizliklar;, akciger hastaliklari, toksikasyonlar,
kanser ve seker hastaligi gibi pek ¢ok durumda
prognostik  belirte¢  olarak  degerlendirilmistir
(Salvagno ve ark. 2015). Buna karsin veteriner
hekimlikte RDW katsayisinin degerlendirildigi sinirlt
sayida calisma bulunmaktadir (Neiger ve ark. 2002,
Zvorc ve ark. 2010, Temizel ve ark. 2011,
Guglielmini ve ark. 2013, Mazzotta ve ark. 2016). Bu
nedenle klinik pratikte veteriner hekimler tarafindan
gbzden kacirilabildigi vurgulanmaktadir (Neiger ve
ark. 2002, Zvorc ve ark. 2010). Ayrica, anemi ve
trombositopeni ile seyreden ve iilkemizde képeklerde

yaygin olarak belitlenen monositik ehrlichiosis
hastaliginda RDW’nin  degerlendirilmesine yonelik
bir calismaya rastlanilmamistir. Bu  calismada
monositik ehrlichiosis ile akut ve subklinik enfekte
kopeklerde RDW degerlerinin incelenerek saglikl
kopekler ile karsidastirilmast amaclandi.  Calisma
sonuclarinin hem literatiire katkida bulunma, hem de
veteriner hekimlikte gbzden kacirldigt belirtilen
RDW’ye  dikkat cekilmesi anlaminda  fayda
saglayabilecegi diistintldi.

MATERYAL VE METOT

Materyal

Arastirmanin  hayvan materyalini  monositik
ehrlichiosis ile dogal enfekte 55 ve saglikli 40 olmak
tzere farklt 1rk, yas ve her iki cinsiyetten toplam 95
képek olusturdu. Monositik ehrlichiosisli képekler
akut enfekte (n=45) ve subklinik enfekte (n=10)
olarak kendi icerisinde iki gruba ayrildi. Ké&pekler,
Ekim 2015-Mart 2017 tarihleri arasinda Adnan
Menderes  Universitesi  Veteriner ~Fakiiltesi I¢
Hastaliklar1 Anabilim Dali Kig¢tk Hayvan Klinigi'ne
muayene ve sagalttm amactyla getirilen, herhangi bir
tedavi uygulanmayan hayvanlardan secildi. Saglikli 40
kopek, i¢ ve dis parazit micadeleleri ile agt
uygulamalari diizenli olarak yapilmis hayvanlardan
klinik ve laboratuvar muayene sonuglari temelinde
belirlendi. K&peklerin anamnez bilgilerinin alinmast
ve sistemik klinik muayenelerini takiben laboratuvar
analizler gerceklestirildi. Tam kan sayimi otomatik
kan sayim cihazinda (Abacus Junior Vet 5, Diatron,
Macaristan)  Vena cephalica  antebrach?den  alinan
EDTA’ls kan 6rnekleri kullanilarak gerceklestirildi.
Calisma  kapsaminda  eritrosit indeksine iliskin
eritrosit saytsi, hemoglobin, hematokrit, MCV,
ortalama eritrosit hemoglobin  konsantrasyonu
(MCHC) ve RDW parametreleri degerlendirildi.
Monositik  ehrlichiosis  tanist  ELISA  prensibine
dayanan hizli test kitleri (Snap 4Dx, Idexx, ABD) ile
hastaliga karst antikorlarin belirlenmesi ile konuldu.
Antikor  pozitif kopeklerde —akut enfeksiyon
tablosunun ve antijen varliginin ortaya konulabilmesi
amactyla spesifik primerler ile PCR analizleri
gerceklestirildi. Hastaliga iliskin klinik ve laboratuvar
bulgularin belirlenmedigi, antikor pozitif ve antijen
negatif kopekler subklinik, hem antikor hem de
antijen pozitif ayrica klinik ve laboratuvar bulgu
gosteren  kopekler ise akut enfekte olarak
degerlendirildi (Bottari ve ark, 2016). Bu arastirma,
Adnan Menderes Universitesi Hayvan Deneyleri
Yerel Etik Kurulw’nun iznine (no: 2015/122,
27.10.2015) dayanarak gerceklestirildi.

Istatistiksel analiz
Degetlendirilen parametreler normal dagilim
gbstermedigi icin non-parametrik metotlarla analiz
edildi. Gruplar arast karsilastirilmada Kruskall-Wallis
testi, post-hoc karsilastirmalar eslestirilmis metot
kullanilarak gerceklestirildi. Tim analizlerde olasiik
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p<0.05 anlamli  kabul edildi. Istatistiksel
degerlendirmelerde, SPSS 22.0 (Statistical Package
for the Social Sciences, IBM SPSS Statistics,
Chicago, 1L, ABD) paket programi kullanildr.

BULGULAR

Monositik ehtlichiosis ile akut enfekte oldugu
belirlenen képeklerde hastaliga ilgili ates, istahsizlik,
kilo kaybi, letarji, lenfadenomegali, hemorajik
bozukluklar, anemi, trombositopeni ve lokositoz
veya l6kopeni gibi klinik ve laboratuvar bulgulardan
en az biri belirlendi. Saglkl, akut ve subklinik

enfekte gruplarda eritrositlere ilgili parametreler
Tablo 1°de sunuldu. Gruplar arasi degetlendirmede
RDW, RBC, HCT ve MCV degetleri arasinda
istatistiksel farkhiliklar bulundu. Saglikli ve subklinik
enfekte gruplara gore akut enfekte grupta RBC,
HGB, HCT ve MCV degerleri digik (p<0.001),
RDW degeri ise yiiksek (p<<0.001) saptandi. Saglikli
ve subklinik enfekte gruplar arasinda ise anlamlt
farklilik bulunmadt. RDW degerine ilgili gruplar arasi
degisiklikler Sekil 1’de gosterildi.

Tablo 1: Saglikli, akut ve subklinik enfekte képeklerde eritrosit parametreleri (Ortalama * standart sapma).
Table 1: Erythrocyte parameters in acutely and subclinically infected and healthy dogs (Mean * SD).

Parametreler Saglikh Akut enfekte S::E;‘;k p
(n=40) (n=45) (n=10)

RDW (%) 149+ 09" 175+ 27" 1509 <0.001
RBC (x10%/1) 5.9 + 0.4 3.9 +1.4° 6+0.9° <0.001
HGB (g/dL) 159 + 1.2° 89 + 32" 143 + 1.8° <0.001
HCT (%) 431 +2.9° 255+ 92" 42+ 5.6° <0.001
MCV (fl) 72.1 + 2.9 65.5 + 4.3 702 +35° <0.001
MCHC (g/dL) 36.3 +1.9 36 % 6.0 341+ 1.8 0.052

al’bAynl satirda farkli harfle gosterilen degerler arasindaki fark istatistiksel anlamlidir.
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Sekil 1: Saglikly, akut ve subklinik enfekte képeklerde RDW degerleri.
Figure 1: RDW values in acutely and subclinically infected and healthy dogs.
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TARTISMA ve SONUG

Bu calismada monositik chrlichiosis ile akut ve
subklinik enfekte kopeklerde eritosit hacim dagilim
katsayisin1  gbsteren  RDW’deki  degisiklikler
arastirldi. Literatiir incelemesi yapildiginda veteriner
hekimlikte RDW’nin degerlendirildigi sturh sayida
calisma oldugu gorilebilmektedir. Neiger ve ark.
(2002), anemili kopeklerde retikiilosit sayist ve
aneminin tipi ile RDW degeri arasindaki iligkiyi
degerlendirmistir. Bahsedilen calismada %16 veya
daha digik RDW degeri belitlenen olgularin
%78'inde non-rejeneratif tipte anemi bulundugu
gOstermistir.  Zvorc ve ark. (2010), babesiosisli
kopeklerde tedavi Gncesi ve sonrast ile saglikl
kopeklerin eritrosit ve trombosit indekslerine iliskin
verileri karsilastirmis, gruplar arast RDW degerinde
farklilik belirlememistir. Temizel ve ark. (2011),
asemptomatik, oligosemptomatik ve semptomatik
olarak siniflandirilan visceral leishmaniasisli kopekler
ve saglikli kontrol grubu arasinda RDW degerinde
istatistiksel 6nemi olan bir farklilik belitflememistir.
De Souza ve ark. (2012), farkli cinsiyet ve yas
gruplarindan saglikli 332 képekte yaptigt calisma ile
RDW’nin  yas ve cinsiyete bagh  farkhihk
gOstermedigini  saptamustir.  Yiksek RDW  degeri
insanlarda pulmoner hipertansiyon ve pulmoner
embolizm gibi farkli kardiyovaskuler bozukluklarda
negatif prognostik belirte¢ olarak tanimlanmigtir
(Rhodes ve ark. 2011, Zotlu ve ark. 2012, Salvagno
ve ark. 2015). Bu veriden hareketle Swann ve ark.
(2014), ekokardiyografi ile pulmoner hipertansiyon
tanust konulan 49 képekte RDW degerlerini saglikli
kopeklerle karstlastirmis, ayrica pulmoner
hipertansiyonun siddetine gére RDW degerindeki
artislarin -~ prognozla  iliskisini  degerlendirmistir.
Calismada prekapiller pulmoner hipertansiyonlu
kopeklerin RDW degerleri saghikli kontrol grubuna
gore ylksek bulunmus fakat RDW duzeyleri ile
prognoz arasinda iligki belitflenmemistir. Mazzotta ve
ark. (2016), mitral kapak hastaigt ve pulmoner
hipertansiyon tanist konulan kopeklerde
gergeklestirilen ¢alisma ile prekapiller ve siddetli
pulmoner hipertansiyonda saglikli gruba gére yitksek
RDW degerleri saptamustir. Guglielmini ve ark.
(2013), kronik dejeneratif kapake¢ik  hastaliklt
koépeklerde RDW degerinde farklilik belitflememekle
birlikte hastaligin siddeti ve RDW degeri arasinda
zayif, pozitif bir korelasyon bulundugunu ifade
etmektdit.  Monositik  ehtlichiosis,  ulkemizde
kopeklerde yaygin olarak goézlenen vektér kaynaklt
bir hastaliktir (Aysul ve ark. 2012, Ural ve ark. 2014).
Bu calisma sonuglart HCT, MCV ve MCHC
parametrelerine  ilgili  referans  degerler  ile
karsilasturiddiginda akut enfekte grupta literatiir ile
uyumlu olarak orta siddetli, normositer ve
normokromik  anemi  belirlendi. = Monositik
chtlichiosis hastaliginda gérilen anemi "kronik yangt
anemisi" olarak simuflandirilmaktadir ve genel olarak

hafif-orta dereceli normositer, normokromik ve non-
renjeneratiftir (Harrus ve ark. 2012). Bunun yaninda
enfekte kopeklerde kemik iliginde hemosiderin
miktarinin azaldigi belirtilmektedir (Mylonakis ve ark.
2010). Bu nedenle yangisal tablo ve kemik iliginin
baskilanmasina ek olarak kronik kan kaybiyla iliskili
demir eksikliginin de anemiye katki sagladig
distnilmektedir (Harrus ve ark. 2012). Bu calismada
monositik ehrlichiosis ile akut enfekte kopeklerde
RDW degeri saglikli ve subklinik enfekte gruba gére
yiksek bulundu. RDW degerinde artisin en sik
rejeneratif anemide goruldiglh  belirtilmektedir.
Bunun nedeni rejenerasyonla birlikte kemik iliginden
salinan retikilositlerin boyutunun eriskin eritrositlere
oranla daha buytk olmasidir (Zvorc ve ark. 2010).
Rejenerasyonun ilk  déneminde RDW  degerinin
MCV degerinden o6nce artis gosterebildigi ifade
edilmektedir. Fakat dolasimdaki retiktlosit orani
eritrositlere gbre baskin hale gelirse RDW azalarak
referans araligina donebilir. Bu durumda MCV
degerinin referans araligindan yitksek olabilecegi
vurgulanmaktadir (Zvorc ve ark. 2010). Bu nedenle
her iki parametrenin birlikte degerlendirilmesi
rejenerasyonun belirlenmesi ve izlenmesi anlaminda
daha 6nemli sonuglara ulagilabilmesini saglayacaktir.
Insan hekimliginde belirlenen farkli MCV ve RDW
degerleri ile anemilere 6zgi alt smuflandirmalar
yapilabilmektedir (Salvagno ve ark. 2015). Bu
calismada akut enfekte kopeklerde MCV  degeri
sagliklt ve subklinik enfekte gruplara gére disik
fakat kopeklere Ozgi referans araliklar (60-77 fL)
icerisinde belirlendi. Insanlarda disiik ya da normal
MCV ve yiuksek RDW degerleri demir eksikligi
anemisi bagta olmak tizere karaciger rahatsizliklar ve
bazi  nutrisyonel  eksikliklerde  bildirilmektedir
(Salvagno ve ark. 2015). Monositik ehrlichiosisli
kopeklerde 6zellikle enfeksiyonun akut fazinda demir
konsantrasyonunun disiik oldugu belirtilmektedir
(Bottari ve ark 2016). Bu kapsamda akut enfekte
grupta belirlenen degerlerin  anemiye eslik eden
muhtemel demir eksikligi ile iligkili olabilecegi
distnildi. Koépeklerde babesiosis  ve  visceral
leishmaniasis ~ gibi  diger  vektér  kaynakli
enfeksiyonlardan  farkli olarak hastaligin = akut
déneminde 6nemli diizeyde anizositozis olustugu
gosterildi. Sonug olarak monositik ehrlichiosis ile
akut enfekte koOpeklerde anizositozisin gostergesi
olarak RDW degerinde Onemli artis belitlendi.
Gelecekteki calismalarda RDW degerinin retikilosit
sayist ~ ve  demir  diizeyleri  ile  birlikte

degerlendirilmesiyle ~ daha  kapsamli  sonuglara
ulasilabilecegi kanisina varildi.
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