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OZET

SOL VENTRIKULER DISFONKSiYONLU KOPEKLERDE PROTROMBOTIK
DURUMUN DEGERLENDIRILMESI

Aydin A, Aydin Adnan Menderes Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii i¢c Hastahiklar
(Veteriner) Programi Yiiksek Lisans Tezi, Aydin, 2019

Bu c¢aligmada ekokardiyografik muayene sonucu sol ventrikiiler disfonksiyonu bulunan
kopeklerde protrombotik durumun degerlendirilmesi amaglandi. Calisma agamasinda toplamda
35 kopekten 25’1 hasta grubunu olustururken, 10’u saglikli kontrol grubunu olusturdu.
Ekokardiyografik muayene sonucunda sag parasternal pozisyonda B Mod ve M mod
kullanilarak uzun eksen, kisa eksen ve apikal eksende goriintiiler elde edilerek ejeksiyon
fraksiyonu, fraksiyonel kisalma, diyastol ve sistol anindaki; interventrikiiler septum, sol
ventrikiiliin i¢ ¢api, sol ventrikiiliin dig duvarinin 6l¢timleri alindi. Mitral kapaklar diizeyinde
Mitral regiirgitasyon varligr degerlendirildi. Ekokardiyografik muayene sonucunda sol
ventrikiiler disfonksiyonu bulunan hasta grubu kopekler ile saglikli kontrol grubu kdpeklerde
D-dimer, NT-proBNP, CK-MB, cTnl ve Myo gibi kardiyak biyobelirtecler ile APTT, FIB ve
PT koagiilasyon profilleri degerlendirildi.

M-mod ekokardiyografik 6l¢iim sonuglarinin istatistiksel olarak degerlendirilmesi sonucu hasta
gruptaki kopeklerde LA capinda artis (p=0,028), AO/LA oraninda ise azalma (p=0,012)
saptand1. Hasta ve kontrol grubu kopekler arasinda PT zamani agisindan (p=0,001), D-dimer
konsantrasyonu Ol¢iimiinde (p=0,000), CK-MB enzim aktivitesinde (p=0,023) miyoglobin
konsantrasyonu dl¢iimiinde (p=0,000) hasta ve kontrol grubu kopekler arasinda istatistiksel
acidan 6nemli bir fark goriildii.

Sonu¢ olarak sol ventrikiiler disfonksiyonu bulunan kopeklerde protrombotik durumun
degerlendirilmesine yonelik olarak PT zamani, D-dimer konsantrasyonu, CK-MB enzim

aktivitesi ile miyoglobin konsantrasyonun 6l¢iilmesinin 6nem arz ettigi vurgulanabilir..

Anahtar Kelimeler: Ekokardiyografi, kardiyak biyobelirteg, koagiilasyon profili, sol

ventrikiiler disfonksiyon.
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ABSTRACT

INTERPRETATION OF PROTHROMBOTIC STATE IN DOGS WITH LEFT
VENTRICULAR DYSFUNCTION

Aydin A. Aydin Adnan Menderes University Health Science Institutes Internal Medicine

(Veterinary Sciences) Program Veterinary Science Thesis, Aydin, 2019

The aim of this study was to evaluate prothrombotic status in dogs with left ventricular
dysfunction after echocardiographic examination. In the study phase, 25 out of 35 dogs
constituted the patient group and 10 constituted the healthy control group. As a result of
echocardiographic examination, long axis, short axis and apical axis images were obtained by
using B Mode and M Mode in the right parasternal position; ejection fraction, fractional
shortening, diastole and systole phase; interventricular septum, inner diameter of left ventricle,
free wall of left ventricle were measured. Mitral regurgitation was evaluated at the level of
mitral valves. After echocardiographic examination, cardiac biomarkers such as D-dimer, NT-
proBNP, CK-MB, ¢Tnl and Myo and such as APTT, FIB and PT coagulation profiles were
evaluated in dogs with left ventricular dysfunction and in healthy control dogs.

As a result of statistical evaluation of M-mode echocardiographic measurements, LA diameter
increase (p = 0,028) and AO / LA ratio decrease (p = 0,012) were found in dogs in the diseased
group. There was a statistically significant difference between patient and control dogs in terms
of PT time (p = 0.001), D-dimer concentration measurement (p = 0.000), CK-MB enzyme
activity (p = 0.023) measurement of myoglobin concentration (p = 0.000).

In conclusion it may be safely suggested that PT time, D-dimer concentration, CK-MB enzyme
activity and myoglobin concentration analysis deemed valuable for interpretation of

prothrombotic status in dogs with left ventricular dysfunction.

Keywords: Echocardiography, cardiac biomarkers, coagulation profile, left ventricular

dysfunction.

XVi



1. GIRIS

Kopeklerde konjestif kalp yetmezlikleri giderek artan sayida vaka bildirimi ile seyir
etmektedir. Ozellikle tanisal yontemlerde kaydedilen gelismeler, kliniklerin donanimsal
ilerleyisi gibi dogal faktorler neticesinde veteriner hekimlerin kardiyovaskiiler sistem
hastaliklarina bakis agis1 degismektedir. Bu durum kopek refahi, sagkalim siirelerinin
degismesine yonelik olumlu adimlar olsa da, veteriner saglig: stratejilerinin gelistirilmesi ve
risk altindaki kopeklerin 6nceden tanimlanmasi, muhtemelen sagaltim protokolleri ve
preventif onlemlerin alinmasini da saglayabilecektir. Kopeklerde hipertansiyonun kardiyak
komplikasyonlarindan birisi de kalp yetmezligidir. Hipertansif kopeklerde sol ventrikiil
disfonksiyonu  bazi  fonksiyonel ve morfolojik asamalardan gegerek sinsice
ilerleyebilmektedir. Bu calismada ekokardiyografi ile sol ventrikiil sistolik disfonksiyonu
saptanan koOpeklerde kardiyak biyobelirteclerin bazilar1 ile protrombotik durumun

degerlendirilmesi amaclanmaktadir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Kalbin Anatomisi

Dolagim sisteminin merkezi olan kalp bosluklu bir yapida ve gogiis kafesi igerisinde 2
mediastinum yapragi arasinda yer alir. Perikardium kesesi ile ortiilii olan kalp kopeklerde 3 ile
7. kostalar arasinda yatik pozisyondadir. Kalp atim sayisi, hayvanin yasi, 1rki, cinsiyeti, viicut
kondiisyonu gibi degiskenlere bagli olarak degismesine ragmen kopeklerde ortalama 70 ile 110
atim/dk arasindadir. Kalbin agirligi memelilerde viicut agirliginin %0,3-1°1 kadardir (Y1ilmaz,
2000; Dursun, 2005; Radgohar, 2011).

Kalp, hayvanlarda basisi yukarida, apexi asagida olan koni bi¢imli, 2 atrium ve 2
ventrikiil olmak iizere 4 odaciga sahiptir. Kopeklerde anatomik olarak yuvarlak bir koniye
benzemektedir (Nickel ve ark, 1981; Barone, 1986; Dursun, 2005; Radgohar, 2011).

Kalp epikardiyum, miyokardiyum ve endokardiyum olmak {izere ii¢ katmandan
olusmustur. Epikardiyum kalbin dis katmaninda, miyokardiyum orta katmanda ve
endokardiyum i¢ katmanda yer alir. Epikardiyum ve perikardiyum zarsal, miyokardiyum ise
kassal yapidadir. Sol ventrikiil fizyolojik gorevlerinin gereginden dolay1 sag ventrikiile gore 3
kat daha kalindir (Dursun, 2005; Radgohar, 2011).

Septum fibrosum atrioventrikiilare kalbi iist kisimda atriumlar, alt kisimda ventrikiiller
kalacak sekilde ikiye bdler. Atriumlar septum interatriale ile sag atrium ve sol atrium olmak
tizere ikiye ayrilir. Ventrikiiller ise septum interventrikiilare ile sag ve sol ventrikiillere ayrilir.
Sag tarafta atrium ve ventrikiil arasinda trikiispit kapakeik, sol tarafta atrium ve ventrikiil
arsinda mitral kapake¢ik bulunur (Yilmaz, 2000; Dursun, 2005; Radgohar, 2011).

Kalbin anatomik yapilar1 Sekil 1’de gdsterilmistir.
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Sekil 1. Kalbin anatomik yapilarin1 gosteren bir ¢izim (WEB_1).

2.2. Ekokardiyografi

Kardiyak ultrason, ekokardiyografi, aort, ventrikiiller, atriumlar ve auricular eklentileri
ve tiim kalp kapakgiklar1 dahil olmak iizere kalbin invaziv olmayan ve noniyonize olarak
gorilintiilenmesidir (Boon, 2006).

Ekokardiyografi kalbin anatomik yapilariin  goriintiilenmesi, fonksiyonunun
degerlendirilmesi, boyutunun degerlendirilmesi, valviiler lezyonlar, santlar, miyokardiyal
abnormaliteler, kitleler, stenotik lezyonlar gibi kalp defektlerinin goriintiilenmesinde, kan
akisinin  degerlendirilmesinde, miyokardiyal hareket ve fonksiyon degerlendirilmesinde
kullanilir (Boon, 2006).

Ekokardiyografi dogmasal ve sonradan meydana gelen kalp hastaliklarini ortaya koymak
icin altin standarttir. Yiiksek frekansa sahip ses dalgalariyla anatomik yapilari goriintiileme,

tanisal ultrasonografi olarak adlandirilir (Boon, 2006).



2.3. Ekokardiyografik Muayeneye Hazirhk

2.3.1. Hastanin Hazirlanmasi

Cogu hayvan, havanin ses iletimi iizerindeki etkilerini en aza indirgemek igin toraksin
sag ve sol tarafinda tiras gerektirir. Kopeklerde sag 4 ile 6. interkostal araliklari, kedilerde 3 ile
5. interkostal aralik tiras edilir (Resim 1). Tirag edilen alan olekranonun hemen {istiinden,
kostakondral bdlgeden sternuma kadar uzanmalidir. Ince tilyleri olan bazi hayvanlarda, tiiyleri
jel ile ayrilarak bolge incelenebilir. Jel kullanimindan 6nce alkol uygulamak havay1 ortadan

kaldirmaya ve hayvan tras olmadiginda cilt temasini iyilestirmeye yardimci olur (Boon,2006).

Resim 1. Tiras edilen bolgeden kalbin yerini saptama (WEB_2).

Hasta, ekokardiyografik muayenede probun alt taraftan hastaya uygulanmasina imkan
veren ve bu amagla 6zel olarak hazirlanmis olan masaya, bacaklar1 gerdirilerek tiras edilen
bolge masanin bosluklarina gelecek sekilde yatirilir. Solunum problemleri, panik atagi olan
hayvanlarda ekokardiyografik muayene hasta ayaktayken de yapilabilir (Boon,2006).

Ekokardiyografiye uygun olan bir masa Resim 2’de gdsterilmistir.



\

Resim 2. Ekokardiyografiye uygun bir masa (WEB_3).

2.3.2. Prob (Transdiicer) Secimi

Prob se¢imi, goriintiiniin penetrasyon derinligini ve ¢oziiniirliigiinii etkilemesinden dolay1
onemlidir. Yiikksek mHz’li problar daha kisa dalga boylar1 nedeniyle daha iyi ¢oziiniirliige
sahiptirler ancak penetrasyon derinligi azdir. Diisiik mHz’li problar daha derine penetre
olabilirler. Bu yiizden daha ylizlek yapilarin goriintiilenmesi i¢in yiiksek mHz’li problarin
secimi uygundur (Boon,2006).

Yaklagik 12-23 kg canli araligindaki orta biiyiikliikteki hayvanlar genellikle 7.5 ile
5.0 mHz problar ile goriintiilenebilir. Daha biiylik kdpekler ve yenidogan yavrular genellikle
5.0 mHz veya daha diisiik frekans prob gerektirir (Boon,2006).

Tiim problarin tizerinde ¢ikint1 seklinde, 1s1kl1 veya boyali bir referans noktasi bulunur
(Resim 3). Bu referans noktasi ses dalgalarinin probu terk ettigi diizlemi tanimlar ve genislik
ve derinlige sahip ses dalgalar1 probun ¢ap1 veya uzunlugu boyunca olusturulur. Her ultrason
makinesinde goriintiiniin saginda ve solunda oldugunu gosteren bir isaret bulunur. Boylelikle

anatomik yapilar i¢in yonlendirme saglar (Boon, 2006).



Resim 3. A. Problarda ¢esitli referans noktalar1 (Boon, 2006). B. Aydin Adnan
Menderes Universitesi Veteriner Fakiiltesi i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali’nda kullanilan

ekokardiyografi probu.

2.4. iki Boyutlu B Mod Ekokardiyografik Muayene

Kalbin gercek kesitleri B Mod ekokardiyografi ile elde edilir. B Mod ekokardiyografi iki
boyutlu ya da bir diizlemde ki ekokardiyografidir (Bonagura, 1994; Barr, 1999; Radgohar,
2011).

Trikiispit kapakeiklar, Mitral Kapakeiklar, Aortik ve Pulmonik kapakgiklar, kalbin 4
odacig, kalbin anatomik yapilar1 ve kalbin duvarlar1 goriintiilenebilir (Oyama, 2004).

2D ekokardiyografik muayene de uzun eksen ve kisa eksen tanimlar1 6nemlidir (Sekil 2).
Uzun eksen, kalbin basisinden apexine dogru takip ettigi goriintiilerdir ve kalbi uzunlamasina

boler. Kisa eksen ise kalbin sag-sol eksende boliiniip, goriintiilenmesidir (Boon,2006).



" \\\«‘/ &
Sekil 2. Kalbin uzun eksende (A) ve kisa eksende (B) goriintiillenmesi (Boon, 2006).

2.4.1. Ekokardiyografi Muayenesinde Kullanilan Pencereler

Ekokardiyografik muayeneye alinan kalp parasternal, apikal, subkostal ve suprasternal

olarak goriintiilenebilir.
2.4.1.1. Sag parasternal goriintiileme
2.4.1.1.1. Kalbin sag parasternal uzun eksen goriintiilenmesi
Kalbin sag parasternal uzun eksen pozisyonda goriintiilenebilmesi amaciyla 45° ag1 ile
prob, sternum ile kostakondral ekleme dogru biiyiik irklarda 5. ve 6. kostalar arasina, kiiciik

irklarda sternumun hemen yanina 3 ile 5. kostalar arasina yerlestirilir (Oyama, 2004; Boon,

2006; Radgohar, 2011).



2.4.1.1.1.1. Sol ventrikiil ¢cikisinin goriintiilenmesi

Resim 4. Kalbin sag parasternal uzun eksen besli pencere goriintiisiinde probun yonii.

Sag parasternal uzun eksen goriintiilemede olusan goriintiiniin {ist tarafinda sag ventrikiil,
sag tarafta sag ventrikiil, sol tarafta Aorta ve Interventrikiiler septum ve sol tarafta sol
ventrikiiliin serbest duvar1 ve Aortun alt kisminda ise sag ventrikiil goriintiilenmektedir ( Resim
4, Resim 5, Sekil 3). Kalbin etrafinda parlak bir ¢izgi seklinde perikard goriiliir (Oyama, 2004;
Boon, 2006; Radgohar, 2011).
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Resim 5. Sag parasternal kisa eksen begli pencere goriintiisiinde probun tutus
pozisyonu. A. Normal kdpekte 2-D ekokardiyogram. B. Transaortik M Mod goriintiileme. C.
PW Spektral Doppler goriintiisii (DeMadron ve ark, 2016).



Caudovantral Craniodorsal

Sekil 3. (A) kalbin sag parasternal uzun eksende sol ventrikiiler ¢ikigin goriintiilenmesi.

(B) Bu diizlemde kalbin anatomik yapilarinin gdsterilmesi (Boon,2006).

2.4.1.1.1.2. Dort odaciin goriintiisii

Resim 6. Kalbin uzun eksen sag paraseternal dortlii pencere goriintiilenmesinde probun

yonul.
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Probun yoénii, besli pencerenin goriintiisiiniin pozisyonuna gore saat yoniinde 10-15
derece degistirildigi zaman dortlii pencere goriintiisii elde edilir (Resim 6). Sol atrium ve
trikiispit kapakcik besli pencere goriintiisiine gore daha belirgindir. Goriintiiniin iist kisminda
sag ventrikiil ve sag atrium, alt kisminda ise sol ventrikiil ve sol atrium goriintiilenir. Mitral
kapakgik sol ventrikiil ile sol atrium arasinda, trikiispit kapakcik ise sag atrium ile sag ventrikiil

arasinda goriintiilenir (Resim 7, Sekil 4) (Burk ve Ackerman, 1996; Boon, 2006).
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Resim 7. Sag parasternal uzun eksen dortlii pencere goriintiisiinde probun tutus
pozisyonu. A. 2-D ekokardiyogram. B. Sol Ventrikiiliin M Mod’da goriintiilenmesi C. M-
Modda mitral kapagin hareketlerinin gozlenmesi (DeMadron ve ark, 2016).
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Caudoventral Craniodorsal

Sekil 4. (A) Kalbin sag parasternal uzun eksenli dort odacikli goriintiisi. (B) Bu
diizlemde kalbin anatomik yapilarinin gosterilmesi. (C) Kalbin ekokardiyografik

muayenesinden alindan bir goriintii (Boon,2006).

2.4.1.1.2. Kalbin sag parasternal kisa eksen goriintiilenmesi

Kalbin parasternal sag pozisyonda kisa eksende goriintiilenebilmesi amaciyla prob besli
pencere goriintiisiinden saat yoniiniin tersine 90 ° yonde (Resim 8) dondiiriiliir (Oyama, 2004;
Boon, 2006).

Kalbin transversal goriintiilenmesinde kalbin apeksinden basisine kadar sirasiyla olmak
iizere 1) sol ventrikiil, ii) korda tendinea, iii) mitral kapakgik, iv) aort ve kalbin basisi ve v)

pulmoner arter goriintiilenir (Resim 9) (Boon, 2006).
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Resim 8. Kalbin sag parasternal kisa eksen goriintiillenmesinde probun yonii.
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Resim 9. Sag parasternal kisa eksen goriintiilemede probun tutus pozisyonu. A. 2-D

ekokardiyogram. B. Papillary Muscleslarin goriintiilenmesi. C. Korda Tendinaelarin

goriintiilenmesi. D. Mitral kapagin goriintiilenmesi (DeMadron ve ark, 2016).

2.4.1.1.2.1. Sol ventrikiil, papiller kaslarin ve korda tendinea’nin goriintiisii

Papillar kaslar seviyesinde kalp goriintiilendigi zaman, goriintliniin tist kisminda hilal
formunda sag ventrikiil, interventrikiiler septumun altinda ise sol ventrikiil yer alir. Papillar
kaslar simetrik olarak sol ventrikiiliin yaninda yer alir. Sol ventrikiil goriintii itibari ile mantara
benzer (Sekil 5). Prob kalbin basisine dogru dondiiriiliince, korda tendinea ile papillar kaslar

baglantis1 goriintiilenir (Schummer ve ark, 1981; Barr, 1990; Boon, 2006).
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Ventral

Sekil 5. (A) Kalbin sag parasternal kisa eksende goriintiilenmesi. (B) bu diizlemde
kalbin anatomik yapilarinin gosterilmesi. (C) Kalbin ekokardiyografik muayenesinden alindan

bir goriintii (Boon,2006).

2.4.1.1.2.2. Mitral kapake¢i@in goriintiilenmesi

Mitrak kapakcik goriintiisii, probun sol ventrikiil, papillar kaslar ve korda tendineanin
gorlintiisliniin elde edildigi pozisyonundan kalbin basisine dogru meylettirildiginde elde edilir.
Mitral kapakgiklar, kasilma aninda diiz bir ¢izgi seklinde, diyastol aninda halka seklinde
goriliniir. Mitral kapak hareketleri balik agzi goriintiisiine (fish mouth) benzemektedir (Sekil 6).
Sol ventrikiil goriintiisiiniin iist kisminda sag ventrikiil goriintiilenir (Boon, 2006; Radgohar,
2011).
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Sekil 6. Kalbin sag parasternal kisa eksende mitral kapaklarin goriintiilenmesi. (B) bu
diizlemde kalbin anatomik yapilarinin gosterilmesi. (C) Kalbin ekokardiyografik

muayenesinden alindan bir goriintii (Boon,2006).

2.4.1.1.2.3. Kalbin bazali ve aortun goriintiisii

Prob mitral kapakg¢iklarin goriildiigi pozisyondan, kalbin basisine dogru egildiginde
goriintiiniin orta kisminda halka seklinde aort goriintiilenir. Aort kapak¢iginin sahip oldugu ti¢
yapragi olan non-koroner arter, sag koroner arter ve sol koroner arter bu kesitte goriilebilir. Bu
goriintii kesitinde aort kapakgiklarin birbiriyle yaptig1 aciya bagl olarak Mercedes logosu
sekline benzer bir yap1 meydana gelir. Sag ventrikiil gorlintliniin tist kisminda goriiliir (Sekil 7).
Pulmoner kapakgik sag alt kisimda goriilebilir (Schummer ve ark, 1981; Burk ve Ackerman,

1996; Tomita ve ark, 2001; Boon, 2006).
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Sekil 7. (A) Kalbin sag parasternal kisa eksende basisinin ve aortun goriintiilenmesi. (B)
Bu diizlemde kalbin anatomik yapilarinin gosterilmesi. (C) Kalbin ekokardiyografik

muayenesinden alindan bir goriintii (Boon,2006).

2.4.1.1.2.4. Kalbin bazali ve pulmoner arterin goriintiisii

Pulmoner arter kalbin basisinin ve aortun goriintiisiiniin elde edildigi pozisyondan kalbin

basisine dogru prob meylettirildigi zaman goriintiilenir (Sekil 8). Solda sol atriumun bir kismi

ve sag tarafta pulmoner arter goriiliir (Long ve ark, 1992; Oyama, 2004; Boon, 2006; Radgohar,
2011).
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Aight

Sekil 8. (A) Kalbin sag parasternal kisa eksende basalinin ve pulmoner venin
goriintiilenmesi. (B) Bu diizlemde kalbin anatomik yapilarinin gosterilmesi. (C) Kalbin

ekokardiyografik muayenesinden alindan bir goriintii (Boon, 2006).

2.4.1.1.2.5. Sol ventrikiil ve pulmoner arterin goriintiisii

Sag parasternal pozisyonda sol ventrikiil hizasinda prob meylettirildiginde sol tarafta

yumurta seklinde, sagda pulmoner arterin goriintlisti goriiliir. Kesitte pulmoner kapakgiklar sag

ventrikiil ¢ikisinda goriilir (Resim 10). Bu kesitte pulmoner arter catallagsmasi goriiliir

(Radgohar, 2011; Boon, 2006).
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Resim 10. Oblik sag parasternal goriintiide sol ventrikiil ve pulmoner arterin

goriintiilenmesi (Boon,2006).

2.4.1.2. Kalbin sol parasternal goriintiilenmesi

2.4.1.2.1. Kalbin sol parasternal apikal goriintiilenmesi

Apikal pozisyonda kalbin goriintiilenmesi kolay degildir (Boon,2006).

Kalbin sol taraftan parasternal pozisyonda apikal olarak goriintiilenebilmesi amaciyla
prob sol tarafta processus Ksiphoudeusa yerlestirilir. Prob toraksa 90°’lik bir ac1 ile ve referans
noktas1 dorsali gosterecek sekilde ayarlanmalidir. Muayene sirasinda ilk Once karaciger
bulunur, sonra hareket ettirilerek kalp bulunur. Diger goriintiileme yontemlerine gére prob daha

cok bastirilir (Boon, 2006).
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2.4.1.2.1.1. Bes odacigin goriintiisii
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Resim 11. Apikal besli pencere goriintiisii i¢in probun tutus sekli. A. Sol apikal besli
pencere 2-D ekokardiyogram. B. Aortik kapak diizeyinde PW Spektral Doppler
Ekokardiyografik goriintii (DeMadron ve ark, 2016).

Besli pencere uzun eksen goriintiisiiniin elde edilebilmesi amaciyla prob sternuma ve
kalbin apeksine yakin bir bdlgeye yerlestirilir (Resim 11). Goriintiide sag iist kosede sol
ventrikiil, sag altta sol atrium, sol iistte sag ventrikiil, sol altta sag ventrikiil goriintiilenir (Sekil

9). Atriumlar arasinda sol ventrikiil ¢ikist ve aort goriiliir (Barr, 1990; Boon, 2006; Radgohar,
2011).
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Ventral Dorsal

Craniodorsal

Caudoventral

Sekil 9. Kalbin sol parasternal apikal goriintiilenmesinde bes odacigin goriintiilenmesi
.(B) Bu diizlemde kalbin anatomik yapilarinin gosterilmesi. (C) Kalbin ekokardiyografik

muayenesinden alindan bir goriintii (Boon, 2006).
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2.4.1.2.1.2. Dort odaciin goriintiisii

Resim 12. Apikal dortlii pencere goriintiisiinde probun tutus sekli. A. Sol apikal dortli
pencere goriintiisiinde 2-D ekokardiyogram. B. Mitral kapak seviyesinde PW Spektral
Doppler goriintiisii. C. Trikiispit kapak seviyesinde PW Spektral Doppler goriintiisii. D.

Pulmoner vende kacis (DeMadron ve ark, 2016).

Bes odacigin goriintiilendigi pozisyondan prob hareket ettirildiginde (Resim 12) dort
odacik goriintiisii goriiliir. Goriintiide, sol tistte sag ventrikiil, onun alt kisminda sag atrium ve
ikisinin arasinda trikiispit kapake¢ik, goriintlinlin sag iistiinde sol ventrikiil ve onun altinda sol
atrium ve ikisinin arasinda mitral kapakgik goriiliir (Sekil 10) (Barr, 1990; Oyama, 2004; Boon,
2006; Radgohar, 2011).
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Sekil 10. (A) Kalbin sol parasternal apikal goriintiilenmesinde dort odacigin
goriintiilenmesi .(B) Bu diizlemde kalbin anatomik yapilarinin gosterilmesi. (C) Kalbin

ekokardiyografik muayenesinden alindan bir goriintii (Boon, 2006).

2.4.1.2.2. Kalbin sol parasternal uzun eksen goriintiilenmesi

Probun referans noktasi kopegin kraniyel bolgesine bakacak pozisyonda ve prob 3. ve 4.

kostalar arasina yerlestirilir (Boon, 2006).
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2.4.1.2.2.1. Sol ventrikiil ¢cikisinin goriintiilenmesi

Goriintiide sag altta sol atrium, sol atriumun sol {ist kisminda sol ventrikiil, sol ventrikiil
cikist ve aort kapaklari goriintiilenir. Aort ¢ikisinin st kisminda pulmonik kapaklar

gorlintiilenir (Sekil 11) (Bonagura, 1994; Boon, 2006).

Caudoventral Cranicdorsal

Right

Left

Sekil 11. (A) Kalbin sol parasternal uzun eksen goriintiilenmesinde sol ventrikiil
¢ikisinin goriintiilenmesi. (B) Bu diizlemde kalbin anatomik yapilarinin gosterilmesi. (C)

Kalbin ekokardiyografik muayenesinden alindan bir goriintii (Boon, 2006).
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2.4.1.2.2.2. Sag atrium goriintiisi

Prob, sol wventrikiil goriintiisiiniin elde edildigi pozisyondan asagr dogru
dondiiriildiigiinde, sag atrium ve trikiispit kapakgik goriintiilenir. Goriintiide oblik seklinde sag
ve sol ventrikiil goriiliir (Sekil 12). Sol tarafta sol ventrikiil yumurta seklinde, sag {ist kisimda
sag ventrikiil goriiliir. Sol altta Kaudal vena cava goriintiilenebilir (Barr, 1990; Boon, 2006;

Radgohar, 2011).

Sekil 12. Kalbin sol parasternal pozisyonda sag atriumun goriintiilenmesi. (B) Bu
diizlemde kalbin anatomik yapilarinin gosterilmesi. (C) Kalbin ekokardiyografik

muayenesinden alindan bir goériintii (Boon, 2006).
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2.4.1.2.2.3. Sag ventrikiil cikisinin goriintiisii

Bu goriintii pulmoner kapaklarin goriintiilenebilmesi i¢in en iyi kesittir. Kesitte {istte sag
ventrikiil ve pulmoner kapakgik, alt kisimda sol ventrikiil ve sol atrium goriintiilenir (Sekil 13).

Goriintiiniin saginda Pulmoner arter goriintiiniin sag tarafinda goriiniir (Boon, 2006).

Caudoventral Craniodorsal

Sekil 13. A) Kalbin sol parasternal pozisyonda sag ventrikiil ¢ikisinin goriintiillenmesi.
(B) Bu diizlemde kalbin anatomik yapilarinin gosterilmesi. (C) Kalbin ekokardiyografik

muayenesinden alindan bir gériintii (Boon, 2006).
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2.4.1.2.3. Kalbin sol parasternal kisa eksen goriintiilenmesi

2.4.1.2.3.1. Aort, sag atrium ve pulmoner arter goriintiisii

Prob 4. ve 5. kostal araliga yerlestirilir ve sol parasternal pozisyonundaki prob
pozisyonuna gore dik (90°) olarak dondiiriiliir. Goriintiintin alt kisminda sag atrium, sag
ventrikiil Aortu ¢evrelemis sekilde ve ortasinda halka seklinde Aort goriintiilenir. Goriintliniin
sol kisminda Trikiispit kapak¢ik ve sag tarafta pulmoner arter goriintiilenir. (Barr 1990; Long,

1992; Bonagura, 1994; Boon, 2006; Radgohar, 2011).

2.4.1.2.3.2. Sol ventrikiil goriintiisii

Probun yonii degistirilmeden egildi zaman aort, sag atrium , pulmoner arter goriintiistiniin
olustugu pozisyonda sag list tarafta sol ventrikiil goriintiilenmektedir. Mantar seklinde sol
ventrikiil ve hilal formunda sag ventrikiil ve ikisinin arasinda interventrikiiler septum

goriintlilenir (Bonagura, 1994; Boon, 2006).

2.4.1.3. Kalbin subkostal goriintiillenmesi

Prob proccesus ksiphoideusa, viicuda paralel olarak yerlestirilir ve probun referans isareti
sag tarafa alinir. Subkostal pencere karacigerin paransim dokusu lizerinden kalbe erisim saglar.
Bu agidan Inferior vena cava, hepatik venler ve abdominal aorta goriintiilenebilir. Gogiis duvari
hasar1 olan hastalarda, pneumothorax gibi durumlarda kalbin tek goriintiilenme yontemi olabilir

(Boon, 2006).

2.5. Kalbin M modda goriintiilenmesi (Time Motion Mod , M Mod)

Kalbin anatomik yapilarinin tek diizlemde tek boyutlu olarak gdsteren M Mod kalp
kapaklar1 ve duvarlarin hareketlerini kaydeder. M Mod, kiirsoriin goriintiilenecek bolgenin
izerine getirilmesi ile dl¢iiliir. M mod ile kalp kapaklari, atrium ve ventrikiiller ile perikard
hakkinda daha kesin bulgular elde edilir (Barr, 1999; Oyama, 2004; Boon, 2006; Radgohar,
2011).
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M Modda sol ventrikiilde belli degiskenlere bakilarak yorum yapilir.
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Resim 13. M Mod ekokardiyografide imlecin Musculus Papillarisler arasina

yerlestirilmesi.

M Mod sonucu elde edilen elde edilen kesit Resim 13°de gosterilmistir.

2.6. Doppler Ekokardiyografi

Doppler ekokardiyografi kan akim yonii, kalp kan dolagimi, diger organlara kan
pompalanmasi, kalp anomalileri, patolojik degisikliklere bagli tiirbiilans ve fizyolojik olmayan
durumlar hakkinda bilgi verir (Bilal, 2011).

CW Dopplerde (Siirekli Dalga Doppleri) biitiin ses dalgas1 boyunca dl¢iim yapilir ve iki
kristal siirekli olarak ses dalgas1 gonderir. Yiiksek kan akim hizlarim1 6l¢me avantajina sahip
CW Doppler, sinirhi lokalize defektleri saptayamamasi dezavantajdir. Aortik ve pulmonik
kapak stenozlarinda kullanilabilir. Kuvvetli tlirbiilans ve yiiksek kan akim hizlar1 Slgiilebilir
(Bilal, 2011).

Pulse Wave Dopplerde (Araklikli Dalga Doppleri) ses sinyali tek bir kristalden belirli bir

prensiple aralikli olarak gonderilir ve istenen bir bolgedeki kan akim hizinin dl¢lilmesi amactyla
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kullanilabilir (Resim 14). Dogmasal ve edinsel kapak hastaliklarinin tanisinda ytiksek kan akim
hiz1 nedeniyle kisith olarak kullanilir (Bilal, 2011)

Doppler ekokardiyografide proba dogru yaklasan kani kirmizi renk, probtan uzaklagan
kan1 mavi renk, yaklasan ve uzaklasan kanin birbirine karistigi durumlarda ise mozaik
goriintiisii elde edilir. Mozaiklenme durumunda kirmizi, yesil ve sar1 renk kodlar1 kullanilir.
Tasikardik ve yavru hayvanlarda kan akim hizinin artti§1 durumlarda rengin parlaklig: artar.
Sol ventrikiil dilatasyonlar1 ve kardiyomiyopati gibi kan akim hizinin yavasladigi durumlarda

renk soluklasir (Boon, 2006).
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Resim 14. Subkostal ya da subxiphoid goriintiillemede probun tutus yonii. A. Sol
Ventrikiil, Aort ve Karacigerin 2-D olarak goriintiilenmesi. B. Aortik kapak seviyesinde PW
Spektral Doppler goriintiilleme (DeMadron ve ark, 2016).
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2.7. Konjestif Kalp Yetmezligi

Konjestif kalp yetmezligi kalp fonksiyonlarinda azalma, normal olmayan kan hareketleri,
sitokinlerin salgilanmasi, hipernatremi ve viicutta suyun tutulmasi, periferden getirilen
karbondioksitge zengin kan1 pompalamayla ilgili bozukluklar ile karakterize bir sendromdur
(Bilal, 2011). Konjestif kalp yetmezligi sol, sag veya her iki tarafta da goriilebilir. Kalp
yetmezliginde kalp kapakgiklari, miyokardiyum, perikardiyum ve damarlardaki anatomik ve
fonksiyonel bozukluklar yol acar.

Kalp verimindeki diisiis, sodyum ve potasyumun bobrekler tarafindan tutulmasi kan
hareketlerinde bozukluklara neden olur. Kardiak ¢ikista azalma, kapake¢ik yetmezlikleri, sistol
ve diastol sonu ventrikiiler basing, pulmoner damarlarda direng, kan plazma hacminde artislar
0dem olusumuna neden olur.

Konjestif kalp yetmezliginde damarlarda hidrostatik basing artar ve sivi intersitisyel
dokuya si1zar ve abdomende asites, pleurada pleural efiizyona neden olur. Kdpeklerde sag atrial
basing 20 mmHg’ nin {izerine ¢iktiginda pulmoner 6dem sekillenir.

Kalp hastaliklarinin derecelendirilmesi semptomlarin siddetiyle orantilidir ve Amerikan

Veteriner I¢ Hastaliklar Goriis Birligi’ne gore siniflandirilmas: Tablo 1°de gosterildigi gibidir.
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Tablo 1. Kalp Yemezliginin Amerikan I¢ Hastaliklar Goriis Birligi’ne gore siniflandiriimasi
(Turgut,2017).

Donem Klinik Belirtiler

Doénem A « Kalp Hastaligi predispozisyonu vardir. Ornegin Doberman
Pinscherlarda Dilate Kardiyomiyopati (DCM) ve Cavalier King
Charles Spaniellerde Dejenere Mitral Kapak Hastaligi (DMVD).

Doénem B » Kalp Hastalig1 vardir. Ancak asemptomatiktir.
« NYHAla
» Bl kardiyak hacim normaldir.
« NYHAIb

* B2 Atrium ve ventrikiillerde dilatasyon vardir

Doénem C * Suan gecirdigi veya gegmiste kalp hastalig1 vardir.
« NYHAI
+ CI1 asemptomatik (Stabil kalp yetmezligi)
« NYHAI1 I-I
* (2 hafif-orta siddette kalp yetmezligi vardir
« NYHAIVa
* (3 siddette kalp yetmezligi vardir

Doénem D Siddetli kalp yetmezligi, sagaltima cevap vermez, hospitalize

edilmelidir.

Doénem A: DMVD predispozisyonu olan irklarda predispozisyonu olan irklarda kalp
ifiirimler yoniinden muayene edilmeli, DCM 1k predispozisyonu olan 1rklar holter,
elektrokardiyografi ve ekokardiyografi yoniinden incelenmelidir (Turgut, 2017).

Donem B: Kopeklerde kalp ilaglar: kullanimi 6nerilmez. Hasta sahibinin erken tani i¢in
egitilmesi olduk¢a Onemlidir. DMVD ve DCM aralikli  kontrollerde LA/AO’nun
degerlendirilmesi KKY i¢in énemlidir (Turgut, 2017).

Doénem C: Hayvanlarda kalp hastaliklarinin  klinik semptomlar1 vardir. Genelde
hospitalizasyon gerektirmez. Sodyum ve su tutulumuna neden olan nérohormonal mekanizma

kontrol edilmelidir (Turgut, 2017).
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DMVD’de ilk semptom Oksiiriiktiir. Pulmoner 6dem konjestif kalp yetmezliginden ¢ok
daha once olusur. Radyografi ve ekokardiyografik yoniinden mutlaka degerlendirilmelidir.
Yapilan tedavilerin olas1 yan etkilerini degerlendirmek amaciyla elektolit ve iire-kreatinin
serum biyokimyasal degerleri kontrol altinda tutulmalidir. Hasta sahiplerinin solunum sayisini
saymasi ve politiri/polidipsi degerlendirmesi 6nemlidir (Turgut, 2017).

Doénem D: Akut bir sekilde ortaya ¢ikar. Sodyum ve suyun retensiyonu i¢in zaman kisadir
ve kardiak output diisiiktiir. Sag kalp yetmezligi yaygindir. Hospitalizasyon destegi gereklidir.
Hipoksemi ve kardiyojenik soku olan hayvanlarda kardiak output desteklenmelidir. Elektrolit
ve bobrek fonksiyonlar1 degerlendirilmelidir (Turgut, 2017).

2.8. Sistolik ve Diyastolik Disfonksiyonlarin Degerlendirilmesi

Sol ventrikiil FS (Fraksiyonel Kisalma), EF (Ejeksiyon Fraksiyonu), SV (Strok Voliim),
CO (kardiyak output), EPSS (E noktas1 Septal ayrilma), STI (Sistolik zaman intervalleri),
LVET (Sol Ventrikiiler Ejeksiyon Zamani Orani), miyokardiyal performans indeksi (Tei
Indeksi) degerleri ile kantitatif olarak degerlendirilebilir (Turgut, 2017).

2.8.1. Sistolik Fonksiyonun Degerlendirilmesi

Periferik dokular1 oksijenlestirmek ve viicudun metabolik ihtiya¢larini karsilamak i¢in
her vurusla kalpten yeterli miktarda kan pompalanmalidir. Kalbin pompalama yetenegi veya
sistolik fonksiyonu, dnyiik, art,ylik, kontraktilite, distensibilite, koordineli kasilma ve kalp atig
hizi (Aurigemma ve ark, 2002; Boon, 2006) gibi c¢esitli faktorlere baghdir. Sistolik
disfonksiyon, bozulmus pompalama kabiliyeti ve azaltilmis ejeksiyon fraksiyonu ile

karakterizedir.

2.8.1.1. Fraksiyonel kisalma

Sol ventrikiiliin kismi kasilma giiciinii ifade eden Fraksiyonel Kisalma,. kdpeklerde

fizyolojik kosullarda %30-40, kedilerde %30-55 arasindadir (Bilal, 2011). Kilo ve viicut alani
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ile iligkisi olmayan FS, sol ventrikiil diizleminin diyastolden sistole ylizdesel olarak degisimini

ifade eder (Turgut, 2017).

S = LVd — LVs
~ LVD
LVd: SolVentrikiil Diyastol sonu ¢ap1

* 100

LVs: Sol Ventrikiil sistol sonu ¢ap1

On Yiik (Preload), miyokardiyumlarin gerilmesini ve esnemesini saglayan giictiir.
Diyastol sonunda ventrikiillerdeki kan miktarma baghdir ve Sol Ventrikiil Diyastol Sonu
Voliimii (LVEDVI) ile belirlenir (Boon, 2006; Turgut, 2017). Art Yiik (Afterload), kalbin
kasilmasina kars1 olan bir giictiir ve sol ventrikiil sistol sonu voliimii (LVESVI) ile belirlenir.
Kontraktilite, miyokard hiicrelerinin aktin, miyozin gibi kasilmay1 saglayan proteinler, troponin
ve tropomiyozin gibi diizenleyici proteinlere bagl olarak kalbin kasilma sonucu pompaladigi
kan miktar1 yani Strok Voliimiin hesaplanmasidir (Boon, 2006; Turgut, 2017).

On yiik, art yiik ve kontraktilite fraksiyonel kisalmaya en cok etki eden faktorlerdir. Sol
ventrikiil diyastolik boyutunun artmasi miyofibrilleri esnetmesi nedeniyle Fraksiyonel Kisalma
degerini arttirir. Fraksiyonel kisalma degeri fizyolojik sinirlar igerisindeyse 6n yiik degerinde
artis varsa arta art yiik kisalma yetenegini inhibe ediyor olabilecegi gibi kontraktilite
problemlerini gosterebilir. Azalan 6n yiik ise miyofibrillerdeki esnemenin azalmasina bagl
olarak FS degerini diisiirebilir (Turgut, 2017).

Hipertrofik Kardiyomiyopati durumlarinda Fraksiyonel Kisalma degeri artar,
Dekompanze Mitral Kapak Yetmezlikleri, Dilate Kardiyomiyopati ve Miyokardiyal Infarktus
durumlarinda Fraksiyonel Kisalma degeri diiser (Bilal, 2011).

2.8.1.2. Ejeksiyon fraksiyonu
Her sistolde sol ventrikiil diyastol sonu hacminin ne kadarinin pompalandigini ifade eden

ejeksiyon fraksiyonu degeri Teicholz formiilii ile hesaplanir. Teicholz formiilii kullanilarak

voliim ve kardiyak output arasindaki yiiksek korelasyon iligkisi ortaya konabilir (Turgut, 2017).
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2.8.1.3. Duvar stresi

Saglikli bir kalpte duvar kalinli§1 normal kasilma basinci stresini karsilayabilecek bir
duvar kalinligina sahiptir. Saglikli kalpte artan 6n yiikk basincina karsi gelisen hipertrofi
Eksentrik Hipertrofidir (Boon, 2006; Turgut, 2011).

Eksentrik Hipertrofi de duvar kalinlig1 nispeten normal sinirlar igerisinde olmasina
ragmen sol ventrikiiliin hacim ve ¢apinda artig goriiliir. Sol ventrikiildeki hiicrelerde hipertrofi
goriiliir ancak intersitisyel dokuda artis goriilmez. Eksentrik hipertrofide normale gore kas
hiicreleri daha uzundur (Bilal, 2011).

Konsantrik hipertrofi, sol ventrikiilde artan intraventrikiiler basing artisina bagl olarak
olusur. Basing artis1 sol ventrikiil arka duvarimi disa dogru iterek miyokardr gligsiizlestirir.
Esneyen miyokardin firlatma yetenegi azalir ve kalp azalan firlatma giiciinii kompanze etmek
amaciyla duvar kalinlig1 artar. Konsantrik hipertrofide miyokard hiicreleri ¢ogalir ve sarkomer

sayist artar (Bilal, 2011).
2.8.1.4. Septal ayrisma (E noktasi)

EPSS, mitral E noktasinmn Interventrikiiler septumunun endokardiyumuna kadar olan
mesafedir. Azalan kardiyak outputa bagli olarak mitral kapaklarin a¢iliminin sinirli olmasi ve
bozulan sistolik fonksiyona bagli olarak olusabilir (Turgut, 2017).

2.8.1.5. Kardiyak output

Birim zamanda ventrikiillerden atilan kan hacmidir ve kalp atim sayisinin strok voliim

ile carpilmasi sonucu elde edilir (Turgut, 2017).

2.8.1.6. Miyokardiyal performans indeksi (TEI indeksi)

Miyokardiyal performans indeksi MPI, sag ve sol ventrikiiliin diyastolik ve sistolik

fonksiyonu degerlendirmek amaclh kullanilir (Turgut, 2017).

34



2.8.1.7. Sol ventrikiiler Kitle

Sol Ventrikular Kitle (mass), kardiyak fonksiyonel durumun énemli bir tanimlayicisidir.
Patolojik veya fizyolojik olarak artmus kiitle hipertrofik siire¢cden kaynaklanir. Genellikle artan
duvar kalinhig1 eslik eder. M modlu ekokardiyografi ve anjiyografi gibi invaziv ve invaziv
olmayan goriintiileme teknikleri, sol ventrikiil kitlesinin sinirli olan ydntemlere gore

oOl¢iilmesini saglar (Foppa ve ark, 2005).

LV kitle = 1.05 ([LVIDd + PWTd + IVSTd]*- [LVIDd]?)

LVIDd = Diastol aninda Sol Ventrikuler i¢ Cap Uzunlugu

PWTd = Diastol aninda Posterior Duvar Kalinlig1

IVSTd = Diastol aninda Interventricular Septum Kalinligi (Boon,2006)

2.8.2. Diyastolik fonksiyonun degerlendirilmesi

Normal diyastolik fonksiyon, kalbin normal dolum basincinda uygun sekilde
doldurmasini saglar. Diyastolik yetmezlik, sol ventrikiil dolum basincinda (DeMaria ve ark,
1991; Federman ve ark, 1994; Boon, 2006) doluma kars1 artan direncin sonucudur. Diyastolik
kalp yetmezligi, normal sistolik fonksiyon karsisinda konjestif kalp yetmezligi veya
semptomlarin varhigidir. Diyastolik disfonksiyon, diyastol sirasinda normal olmayan
miyokardiyal degisikliklerin varligina isaret eder, ancak hastanin klinik durumu ile ilgili bilgi
vermez (Boon, 2006; Lester ve ark, 2008).

Koroner arter hastaliklari,hipertansiyon, perikardit gibi durumlarda sol ventrikiiliin
anatomik yapisit bozulabilir, kas kitlesi artar ve elastikiyeti azalir. Diyastolik disfonksiyon
tanisinda kullanilan en yaygin yontem transmitral akimin Doppler ekokardiyografi ile
belirlenmesidir (Boon, 2006).

Diastol 4 fazda gergeklesir.

[zovolumetrik Gevseme Zamani: Ventrikiillere kan akis1 olmadan basinci hizla diiser ve
sistoliin hemen sonunda izovoliimetrik gevseme zamani baslar (Boon, 2006).

Erken Hizli Dolus Fazi: Miyokardiyal gevseme sonucunda sol ventrikiillerdeki basincin
diismesine bagl olarak mitral kapaklarin agilmasi ve sol ventrikiillerin erken hizli dolus fazi
gerceklesir ve E dalgas1 Pulsed Wave Elektrokardiyografide ilk negatif dalgadir (Sahn ve ark,
1978; Schiller ve ark, 1991).

35



Diyastazis Fazi: Miyokardin gevsemeye devam etmesi ile sol ventrikiile kan akiminin
devam ettigi fazdir (Sahn ve ark, 1978).

Geg Diastolik Yavas Dolus Fazi: Pulsed Wave Ekokardiyografide ikinci negatif dalga
olan A dalgasinin gosterdigi fazda atrial kontraksiyona ait dolus baslar (Schiller ve ark, 1991).

Diyastolik fonksiyonlarin derecelendirlmesi Tablo 2’de gosterilmistir.

Tablo 2. Diyastolik fonksiyonun derecelendirilmesi (Boon, 2006).

*Gecikmis relaksasyon

*Uyum normal

Smif 1

*Sol ventrikiil dolum basinci normal

*Pseudonormalizasyon
*Gecikmis relaksasyon

*Uyum azalmasi

Sinif 2

*Sol ventrikiil dolum basincinda artis

*Restriktif dolus
*Ciddi gevseme bozuklugu
*Ciddi uyum azalmasi

*Cok yliksek sol ventrikiil dolum basinci

Simif 3 ve 4

Gecikmis Relaksasyon, Sol ventrikiiliin normal kompliyans: ve dolum basinci olmasina
ragmen gevseme hizinin azalmasidir ve izovoliimetrik Gevseme Zamaninin artmasina neden
olur. Deselarasyon zamani uzar, A dalgasi biiyiir, E dalgas: kiiciiliir

Pseudonormalizasyon (Ettinger ve ark, 1989; Reef V, 1991), diyastolik fonksiyonunun
daha da bozulmasina bagl olarak relaksasyonun gecikmesi ve sol atriumdaki basincin
artmasina bagli olarak mitral kapaktan akim normale yakin bir deger alir. Doppler
Ekokardiyografide E dalgasi biiyiir, sol atriyumdaki artan basinca bagli olarak pulmoner ven
sistolik ileri akim hiz1 azalir.

Restriksiyon (Ettinger ve ark, 1989; Reef V, 1991), miyokardin sertliginin artttig1 ve
kompliyansinin azaldig1 bu disfonksiyonda sol ventrikiil diyastolik basinci hizla yiikselir ve sol
atrium basincina ¢ok kisa siirede esitlenir. A dalgasi kiiciiliir, E dalgasinin hiz1 yiikselir. E/A

orani <I’dir. Diyastolik disfonksiyonlarinin belirlenme kriterleri Tablo 3’de gdsterilmistir.
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Tablo 3. Diyastolik Disfonksiyonun Belirlenme Kriterleri (Boon, 2006).

E:A EDT(msn) Izovoliimetrik
Relaksasyon Zamani (msn)
Normal >1 >8 38-54
Relaksasyon Bozuklugu <0,8 8> >54
Pseudonormalizasyon 1<x<2 8> -
Restriktif Dolus 2< 8> 38>

2.9. Protrombotik Durumun Degerlendirilmesi

2.9.1 Protrombin Zamani

Protrombin zamanu ile ekstirinsik pihtilagma sistemine ait olan plazma faktor I1I-V-VII-
X ve fibrinojen konsantrasyonu belirlenir (Gentry ve Cooper, 1979; Dodds, 1989; Feldmann,
1992; Hart ve Nolle 1994; Brooks, 1994).

Protrombin zamani sitratli kan plazmasina kalsiyum tromboplastin reaktifinin
eklenmesi ve faktor VII’nin aktive edilmesi ile meydana gelen fibrinin olugma siiresinin saniye

cinsinden degeridir (Hart ve Nolte, 1994; Deniz, 1995).

2.9.2. Aktive Edilmis Parsiyel Tromboplastin Zamani

Intirinsik pihtilagma sistemini kontrol eden aktive edilmis parsiyel tromboplastin
zamaninin 6l¢iimii ile, pihtilagsma faktorleri XII, XI, IX, VIII:C aktivitelerindeki degisiklikler
kontrol edilir (Green ve ark, 1981; Green, 1989; Hellstern ve ark, 1989; Barthels ve Poliwoda,
1993; Brooks, 1994).

Kollajenin yerine viicut icerisinde kolajenin yerine getirdigi gorevi in vitro olarak yerine
getiren 1) Kaolin, ii) Ellag asiti, ii1) Selit gibi ylizey aktivatorlerinin (Barthels ve Poliwoda,
1993) ve soya fasiilyesi ya da insan dokularindan elde edilen fosfolipidlerin sitratli kan plazmasi
tizerine eklenerek Faktor XII'yi aktive etme prensibine dayanir Kalsiyum iyonlarinin da
katilimi ile fibrinojen fibrine doniisiir. Olusan ilk fibrin monomerinin olusma siiresi APTT yi

verir (Hellstern ve ark, 1989; Deniz ve ark, 1995).
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2.9.3. Fibrinojen

Trombin igeren reaktifin koagulometri i¢inde bulanan plazmaya eklenerek fibrinojenin

fibrine donlislim siiresi saptanir (Hart ve Nolte, 1994; Deniz, 1995).

2.9.4. Trombin Zamani

Trombin zamanu ile fibrinojenin fibrine doniisiimii kontrol edilir (Green, 1989; Dodds,

1989; Feldmann, 1992; Barthels ve Poliwoda, 1993; Brooks, 1994).

2.10. Kopeklerde Kardiyak Biyobelirtecler

2.10.1. Troponin

Troponin (Tn), Tnl, TnT ve TnC olmak {izere 3 formu bulunan; aktin ve miyozini
birbirine baglayarak c¢izgili kaslarin kasilmasini kontrol eden bir proteindir (Balik¢1, 2017;
O’Brien, 2008). Kardiyak Troponin I ve Troponin T aktin ve miyozinin arasindaki kalsiyumun
baglanmasinda gdrevli miyokard aktivitesini diizenleyen proteinlerdir (Bodor ve ark, 1995;
Ricchiuti ve ark, 1998, Sharma ve ark, 2004; Balik¢i, 2017). Kardiyak Troponinler kalp kas1
hiicreleri olan kardiyomiyositlerde meydana gelen hasarda meydana gelen ozgiin
biyobelirteglerdir (Liquori ve ark, 2014; Balik¢1, 2017). Kardiyomiyositlerde meydana gelen
hasar ve membran yikimlanmasindan sonra kardiyak troponin kan dolagimina katilir (Wells ve
Sleeper, 2008; Balik¢i, 2017). Meydana gelen hasardan sonra 4 ile 6. Saatte kan serumunda
saptanabilirken, 10 ile 16. Saatte maksimum seviyeye ulasir (Cummins ve Cummins, 1987).

CTnl, fizyolojik olarak saglikli olan kdpeklerde <0,03-0,07 ng/ml referans degerinde
kabul edilmistir (Sleeper ve ark, 2001; Tarducci ve ark, 2004). Kardiyak Tnl, idiyopatik,
metabolik veya inflamatuar olarak kalpte meydana gelebilecek fibrozisi diisiindiiriir (Falk ve

ark, 2013).
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2.10.2. Beyin Natriiiretik Peptid

Viicut s1vis1 hemostazini natritiretikler ve ditiretikler mekanizmasi ile saglayan ve renin
anjiyotensin aldosteron mekanizmasi iizerinden etki eden bir hormon grubunu ifade eden
natriiiretik peptidler (Liquori ve ark, 2014), A, B, C, D ve V tipi olarak siniflandirilir. ANP
(Atriyal Natritiretik Peptid) ve BNP (B tipi natriiliretik peptid) kalp fonksiyonlarmin
degerlendirilmesinde kullanilan natritiretik peptidlerdir (Ciaramella ve ark, 1995; De Luna ve
ark, 1992; van Kimmenade ve Januzzi, 2009; Balik¢1, 2017). BNP hem atrial hem de ventrikiiler
miyokardda bulunurken, ANP sadece atriyal miyokardda bulunur (Sudoh ve ark, 1988; van
Kimmenade ve Januzzi, 2009). B tipi natriiiretik peptidin N-terminal fragmenti (NT-proBNP),
BNP molekiiliine benzeyen ve ayni zamanda pro-BNP molekiiliinden par¢alanan, BNP ile ayni
duyarlilik ve 6zgiillige sahiptir ve BNP’ye gore yarilanma 6mrii uzun olan atil durumda olan
bir molekiil yapisidir (van Kimmenade ve ark, 2009; Fox ve ark, 2009).

NT-proBNP ve BNP, iskemik kalp hastaliklari, akut koroner sendromda ve kalp
yetmezliginin degerlendirmede kullanilir (Maisel ve ark, 2002; Januzzi ve ark, 2005;
Braunwald, 2008; Liquori ve ark, 2014).

Kan serimundaki konsantrasyonunu belirlemek amaciyla sandvi¢ enzim immunoassay
testleri (ELISA) uygulanir. Képeklerde <900 pmol/L (Doberman Pincherlarda <735pmol/L )
az olmasi kardiyak stres ve yikimlanma ile iligkili degildir (Baisan ve ark, 2016). DCM (Dilate
Kardiyomiyopati) ve Mitral kapak  hastalifi olan kopeklerde NT-proBNP serum
konsantrasyonunda artis hastaliklarin derecelendirilmesinde kullanilmistir (Oyama ve ark,
2008; Baisan ve ark, 2016).

Kardiyak Troponinler ve BNP’nin kullanim1 Tablo 4’de gosterilmistir.
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Tablo 4. Kardiyak Troponinler ve BNP’nin kullanimi (Baisan ve ark, 2016).

Kardiyak Troponinler

BNP

KOPEK

KEDI

KOPEK

KEDI

Mitral kapak hastaliklar1

Dilate kardiyomiyopati

Perikardiyal eflizyon

Pulmoner stenozda balon valvuloplastisi
Kalp pili implanti ve kateterizasyonu
Kalp kurdu hastaligi

Babesiosis

Kiint gdgiis travmasi

Miyokardiyal infarksiyon

Sicak g¢arpmasi

Kalp kokenli olan veya olmayan solunum distresinin ayirici tanisinda
Hipertrofik kardiyomiyopati
Hipertiroidizmle iliskili kardiyomiyopati

Kiint gdgiis travmasi

Mitral kapak hastalig1

Dilate kardiyomiyopati

Boxerlarda ki aritmojenik sag ventrikiil kardiyomiyopatisi
Miyokardiyal infarksiyon

Konsantrik Hipertrofi

Pulmoner Hipertansiyon

Kalp kokenli olan veya olmayan dispnenin ayirici tanisinda

Kalp kokenli olan veya olmayan solunum distresinin ayirici tanisinda
Oksiiriik ve dispne belirtileri olan konjestif kalp yetmezligi

Kalp Distrofik Kardiyomiyopatisi (Golden Retrieverlar)

Babesiosis

Kardiyak ve kardiyak olmayan dispnenin ayirici tanisinda
Kardiyak ve kardiyak olmayan solunum distresinin ayirici tanisinda
Kardiyak ve kardiyak olmayan ploral efiizyonun ayirici tanisi

Sistemik Hipertansiyon
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2.10.3. D-Dimer

D-Dimer koagiilasyon mekanizmasinin aktive edilmesi sonucu meydana gelen fibrinin
plazmin tarafindan yikimlanmasi sonucu meydana gelir (Blomback ve ark, 1978, Balikei,
2017). Klinik acidan (VTE) vendz tromboemboli ve DIK (dissemine intravaskiiler
koagulasyon) teshisinde kullanilir (Balikg1, 2017).

Kan serumundaki D- Dimer seviyesindeki artis kopeklerde tromboembolik hastaliklarin
ya da yaygin damar i¢i pihtilasma bozukluklarinda (YDPB) teshisinde kullanilabilir (Caldin ve
ark, 1997; Stokol ve ark, 2000; Griffin ve ark, 2003; Nelson ve Anderson, 2003) ve

antitrombotik sagaltim uygulanarak 6liim orani azaltilabilir (Monreal, 2003).

2.10.4. Miyoglobin
Miyoglobin, yalnizca kardiyak miyositlerde ve oksidatif iskelet kas1 liflerinde ifade

edilen ve portatif bir halka olan demir iyonu kompleksi olan O.'yi tersinir sekilde baglayan,

sitoplazmik bir hemoproteindir (George ve Daniel, 2004).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Gerec¢

3.1.1. Hayvan Materyali

Arastirmanin hasta grubunu sol ventrikiiler disfonksiyonu bulunan kopekler ile saglikli
kontrol grubu toplam 35 kopek olusturdu. Hasta kopekler, klinige oksiiriik, egzersiz intolerans,
dispne vb. klinik semptomlarla gelen ve bir veya birkag semptomu gosteren hayvanlar materyal
olarak kullanildi. Hasta sahibi bilgi onam formu dogrultusunda deneysel bir ¢alisma olmayip
sadece retrospektif degerlendirme seklinde geriye doniik klinige getirilen vakalar arasindan
caligma grubu teskil edildiginden etik kurulu onam belgesine gerek bulunmamaktadir. Ayrica
gerek ekokardiyografik gerekse serum biyokimyasal ile koagiilasyon parametrelerine ait

karsilagtirmali degerlendirme amaciyla 10 adet kopek saglikli kontrol grubunda yer aldu.

3.1.2. Hayvan Muayenesi ve Gruplandirma Protokolii

3.1.3. Kan Orneklerinin Toplanmasi

Vena cephalica antebrachii ‘den teknigine uygun olarak antikoagiilan igermeyen serum

ve Sodyum sitrat ihtiva eden tiiplere 2,5 mL kan 6rnegi toplandi.
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3.2. Yontem

3.2.1. Laboratuvar Orneklerinin islenmesi ve Analizleri

Alman kan Ornekleri santrifiije edilerek (Resim 15) antikoagiilan icermeyen serum
tiiplerinden serum, sodyum sitratl tiiplerden plazma elde edildi.

Sitrath tiipten elde edilen plazmadan Protrombin Zamani, Aktive Edilmis Protrombin
Zamani ve Fibrinojen yari-Otomatik Koagiilasyon Analiz Cihazi (Beijing Preciise Cin) cihazi
ile o6l¢iildii. Antikoagiilansiz tlipten elde edilen serumdan D-Dimer, Myo, CK-MB, cTnl, NT-

proBNP Floresan Immunassay teknigi ile Wondfo Finecare cihazi ile dl¢tildi.

UNIVERSAL 16 A

Resim 15. Fakiilte laboratuvarinda bulunan mevcut santrifiij cihazi.

3.2.1.1. Kardiyak muayene
3.2.1.1.1. cTnl, CK-MB, miyoglobin
Miyokardda meydana gelen yikimin biiyilikliglinii gosteren c¢Tnl konsantrasyonu

Floresan Immunassay hizli test ( Finecare, Wondfo Biotech Co. Ltd, Finecare, Atateknik,

Tiirkiye) cihaz ile 6lgiildii (Resim 16, Resim 17). Floresan immunoassay yontemi ile dl¢iim
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yapan cihaz, hizli test kitleri (cTnl test, Finecare, Wondf,o Biotech Co, Ltd) kullanilarak 6l¢tim
yapildi. Elde edilen serum -20 °C’de teknigine uygun olarak laboratuvara gonderildi.

Standard test

Resim 16. Kardiyak biyobelirteglerin degerlendirilmesi sonucu bulunan degerlere
ornek.

3.2.1.1.2. D-dimer

Spesifik bir fibrin yikimlanma {iriinii olan ve ya YDPB (Yaygin Damari¢i Pihtilagma
Bozuklugu) gibi Tromboembolik hastaliklar ve miyokardda meydana gelen hasarda meydana
gelen D-dimer Floresan immunoassay test ( Finecare, Wondfo Biotech Co. Ltd, Finecare,
Atateknik, Tiirkiye) yontemi ile dl¢lim yapan cihaz, hizli test kitleri (D-Dimer test, Finecare,
Wondf,o Biotech Co, Ltd) kullanilarak 6l¢iim yapildi. Elde edilen serum 6rnekleri -20 °C’de

teknigine uygun olarak laboratuvara gonderildi.
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Resim 17. Fakiilte laboratuvarinda bulunan Immunassay hizli test kiti cihazi.

3.2.1.1.3. NT-proBNP

Miyokardda meydana gelen hasar1 gosteren, NT-proBNP serum konsantrasyonu
Floresan Immunassay teknigini kullanan hizli test ( Finecare, Wondfo Biotech Co. Ltd,
Finecare, Atateknik, Tirkiye) cihazi ile Ol¢iildli . Ticari test kiti olarak NT-proBNP test,
Finecare, Wondfo Biotech Co. Ltd kullanildi. Elde edilen serum 6rnekleri -20 °C’de teknigine

uygun olarak laboratuvara gonderildi.

3.2.1.1.4. Finecare Floresan immunoassay (FIA) Meter Analiz Prensibi

Finecare™ FIA Meter kullanim kilavuzuna gore 25° C oda sicakliginda yapilmasi
gerekmektedir.

Test yapim agsamasinda otomatik transfer pipeti, hizli test kiti kartusu, kartusa ait ID ¢ip,
ve buffer soliisyonu kullanildi. Antikoagiilan icermeyen tiipiin santrifiijje edilmesi sonucu
meydana gelen serum kullanildu.

4-30 °C arasinda saklanarak 2 yila kadar dayanikli hale getirilen Buffer soliisyonu
kullanildi. Test kartusu son kullanma tarihinden once, kapali oldacak sekilde ve 4- 30 °C

arasinda saklandi. Hizli test kitinin kartusu oda sicakliginda yarim saat uygun kosullarda

45



bekletildikten sonra analiz Ol¢limiinde kullanildi. Finecare immunoasssay test cihazinin

kullanim asamalar1 Tablo 5’de ve Resim 18’de gosterilmistir.

Tablo S. Finecare immunoassay test cihazi kullanim asamalari.

TESTIN YAPILIS ASAMASI YAPILAN iSLEM

1. Asama (hazirlik asamast) .

2. Asama (6rnekleme agamast) .
3. Asama (karistirma Asamast) .
4. Asama (ylikleme Asamasi) .

Serum ornekleri oda sicakligina getirildi.
Test kartusuna uygun olan ID c¢ip cihaza
yerlestirildl

Otomatik transfer pipeti ile NT-proBNP,
cTnl,CK-MB, Myo ve NT-proBNP i¢in 75 pl,
D-dimer i¢in 10 pl serum Ornegi buffer

tiiplerine konuldu.

Serum 6rnegi iceren buffer tiipleri bir dakika

kadar pipetaj islemi ile iyice karigtirildi.

Buffer tiipliniin igerisinde ki elde edilen
karisgimdan otomatik transfer pipeti ile 75 pl
alimarak ve test kartusunun oOrnekler igin

ayrilan boliimiine konuldu.
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Resim 18. Kardiyak Biyobelirteclerin degerlendirilme agamasi.

Finecare immunoassay test cihazinin 6l¢iim araliklar1 ve analitik hassasiyet dereceleri

Tablo 6’da gosterilmistir.

Tablo 6. Finecare immunoassay test cihazinin 6l¢tim araliklar ve analitik hassasiyet derecesi.

Test Ol¢iim Arahg Analitik Hassasiyet Derecesi
CTnl 0,1-50 ng/ml 0,1 ng/ml
NT-proBNP 18-35000 pg/ml 0,1 pg/ml
D- Dimer 0,1-10 mg/L 0,1 mg/L

3.2.1.2. Ekokardiyografik degerlendirme

Fakiilte laboratuvar1 biinyesinde mevcut olan Mindray M5 Renkli Doppler cihazi
kullanildi. Klinik olarak muayene edilip ekokardiyografi bakilmasi istenen hastalarin sag 4-6.
Interkostal araliklar1 tiras edildi. Kullamlan ultrason jelinin deriye daha iyi temas etmesi

acisindan ultrason jel kullanimi oOncesinde alkol kullanildi. Klinik imkanlar dahilinde
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ekokardiyografiye uygun bir masa kullanilarak tiraghi bdlgenin masanin uygun bosluguna
gelmesi saglandi. Optimal goriintiiniin saglanabilmesi i¢in klinik imkanlar dahilinde 3,5-4
mHz’lik konveks prob kullanildi. Sag Parasternal durusta B Mod ve M mod kullanilarak uzun
eksen, kisa eksen, apikal eksende goriintiiler elde edilerek Ejeksiyon Fraksiyonu, Fraksiyonel
Kisalma, Diyastol ve sistol aninda; Interventrikiiler septum, sol ventrikiiliin i¢ capi, sol
ventrikiiliin dis duvari 6lciileri alindi. Mitral kapaklar diizeyinde Mitral Regiirgitasyon varligi

degerlendirildi (Resim 19).

Resim 19. Ekokardiyografik muayene ve muayene sonrasi sonuglarin degerlendirilme

asamast.

3.2.1.3. Koagiilasyon profilinin degerlendirilmesi

Klinik olarak sol ventrikiiler disfonksiyonu olan kdpeklerden, sodyum sitratl tiiplere
alinan kan 6rnegi santrifiije edilerek elde edilen plazmanin Protrombin Zamani, Aktive Edilmis
Parsiyel Tromboplastin Zamani, Fibrinojen konsantrasyonuna yari1 otomatik koagiilometre

cihazi (Semi-Automatic Blood Coagulation Analyzer C2000-4) ile bakildi (Resim 20).
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Resim 20. Kogiilasyon parametrelerinin degerlendirilme asamasi.

3.2.1.3.1.Protrombin zamam (PT)

Protrombin zamani testi ile pihtilagmanin olugsma zamani 6l¢ebilmek i¢in, PT reaktifi 1
mikrolitre/ml’den az insan doku faktorii, fosfolipid, kalsiyum klorid, buffer soliisyonu, tuz ve
stabilizor igermekte kullanilmaya hazir halde 4 ml’lik siseler, kapag1 acildiktan muhafaza
kosullarina uyarak (30 giin igerisinde +4 ° C ‘de) , teknigine uygun sekilde kullanildi. Sodyum
Sitrath tiipe alinan kan 6rnekleri teknigine uygun kosullarda santrifiije edilerek (1000 devirde
10 dakika santrifiij) elde edilen plazma, transfer pipeti ile eppendorf tiiplere alindi. 0,1 ml
plazmanin iizerine daha 6nce 37 °C'de tutulan PT reaktifinden 0,2 ml eklenerek kronometre

baglatildi ve PT saniye cinsinden 6l¢iildii.

3.2.1.3.2. Aktive edilmis parsiyel tromboplastin zamam (APTT)

Aktive edilmis parsiyel tromboplastin zamaninin 6l¢giilmesine yonelik olarak i) APTT
reakantt, ii) ellagik asit, iii) buffer, tuz ve stabilizorden teskil edilen ortam hazirlandi. Sirasi ile
ti¢, dort ve onar ml’lik platformda uygun sicaklikta ( +4° C'de) saklanarak; en fazla 1 aylik

zaman diliminde kullanima sunuldu. Hemen 6ncesinde ¢alkalama islemi yapildi.
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Aktive edilmis parsiyel tromboplastin zaman1 Faktor 11, Faktor V, Faktor X ve fibrinojen
gibi intrinsik koagulasyonu etkileyen parametrelerin eksikliklerini ortaya koyan énemli bir
testtir.

APTT analizi yapilirken teknigine uygun kosullarda sodyum sitrath tiipe 6rnekler alindi.
Alman 6rnekler Sodyum Sitratl: tiipe alinan kan 6rnekleri teknigine uygun kosullarda santrifiije
edilerek (1000 devirde 10 dakika santrifiij) elde edilen plazma, transfer pipeti ile eppendorf
tiiplere alind1 ve elde edilen 6rneklerin analizi en geg¢ 2 saat icerisinde yapildi.

Teste baglarken 0,1 ml plasma test tiipiine alinip tizerine 0,1 ml APTT reaktifi eklenerek
37°C de 3 dakika inkubasyonda bekletildi ve inkubasyon periyodu sonucunda kalsiyum klorid
ilave edilerek kronometre baglatildi. Elde edilen saniye degeri APTT zamani olarak kaydedildi.

3.2.1.3.3. Fibrinojen (FIB)

Fibrinojen assay kiti, imidazol buffer salin soliisyonu (pH 7.35 £0.2 ve %0.1 sodyum
azit koruyucu), trombin reaktifi ve fibrinojen assay kiti plasma igerisindeki fibrinojen
konsantrasyonunu belirlemek amaciyla testte yerini aldi. Verilen son kullanma tarihinden 6nce
ve acildiktan sonra belli bir zaman igerisinde (30 giin) trombin reaktifleri kullanildi. Sodyum
sitrat ve insan plazmasi ihtiva eden fibrinojen referans soliisyonu 0,1 ml distile su ilave edilerek
seyreltildi.

Fibrinojen analizi yapilirken teknigine uygun kosullarda sitrath tiipe ornekler alindi.
Sodyum Sitrath tiipe alinan kan 6rnekleri teknigine uygun kosullarda santrifiije edilerek (1000
devirde 10 dakika santrifiij) elde edilen plazma, transfer pipeti ile eppendorf tiiplere alind1 ve 2
saat i¢inde analizi yapildi.

Santrifiij sonucunda elde edilen plazma, imidazol buffer salin soliisyonu ile onda bir
konsantrasyon olacak sekilde hazirlandi. 37 °C’de hazir olarak bekletilen diliisyonun 0,2 ml’si
3 dakika inkubasyona birakildi. Inkubasyon periyodu sonrasinda 0,1 ml trombin reaktifi {izerine

ilave edilerek kronometre baslatild1 ve Fibrinojen konsantrasyonu mg/dL cinsinden elde edildi.

3.2.2. Istatistiksel Degerlendirme

Biyokimyasal ve ekokardiyografik parametrelere ilgili verilerin aritmetik ortalamalari
ve standart hatalar1 ile minimum ve maksimum degerleri belirlendi. Kolmogorov-Smirnov testi
ile sayisal verilerin dagilimi belirlenirken biyokimyasal ve ekokardiyografik parametrelerin

degerlendirilmesinde nonparametrik testler kullanildi. Nonparametrik Mann-Whitney U testi
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ile hasta ve kontrol gruplar1 arasindaki farkliliklar belirlendi. Istatistiksel analizde, istatistiksel
bir yazilim paketi olan SPSS 22.0 kullanildi ve (SPSS Inc., Chicago, ABD ile ger¢eklestirildi)

istatiksel analiz sonucunda p<0.05 degeri istatistiksel agidan anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Olgulara Ait Demografik Bulgular

Fakiilte klinigine getirilen hastalara ait demografik bulgular Tablo 7°de gdsterilmistir.
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Tablo 7. Tez Calismasi Sirasinda Sol Ventrikiiler Disfonksiyonu Oldugu Tespit Edilen
Olgularin Demografik Bilgileri.

IRK CINSIYET YAS
1 Golden Retriever Erkek 15
2 Labrador Retriever Disi 1,5
3 Terrier Melezi Disi 4
4 Golden Retriever Erkek 9
5 Labrador Retriever Erkek 14
6 Coban Kopegi Melezi Erkek 9
7 Kangal Disi 9
8 Terrier Melezi Erkek 8
9 Terrier Melezi Disi 15
Eé 10 Coban Kopegi Melezi Erkek 7
5 11 Terrier Melez Disi 13
% 12 Terrier Melezi Disi 10
13 Golden Retriever Disi 11
14 Kangal Melezi Erkek 14
15 Rotweiller Erkek 9
16 Pug Erkek 3
17 Golden Retriever Erkek 8
18 Doberman Pincsher Erkek 9
19 Chihuahua Disi 14
20 Cane Corso Erkek 4
21 Terrier Melezi Disi 8
22 Golden Retriever Disi 8
23 Golden Retriever Disi 12
24 Labrador Retriever Disi 7
25 Labrador Retriever Disi 7
1 Labrador Retriever Erkek 4
2 Golden Retriever Disi 7
3 Kangal Erkek 6
4 Terrier Melezi Disi 9
5 5 Labrador Retriever Disi 3
; 6 Cocker Spaniel Erkek 4
a 7 Terrier Melezi Disi 5
8 Terrier Melezi Disi 8
9 Cocker Spaniel Erkek 7
10 Kangal Melezi Erkek 7
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4.2. Olgulara Ait Klinik Bulgular

Tez caligmasi sirasinda kullanilan saglikli kontrol grubu kopeklerinin (n=10) bilimsel
olarak kabul goren klinik belirtiler ve laboratuvar referans degerleri dikkate alinarak, fiziksel
muayene, hemogram ve serum biyokimyasal analizleri dikkate alinarak saglikli oldugu
belirlendi. Tez ¢aligmasinin hasta grubunda (n=25) ise saglikli olarak degerlendirilen kontrol
grubundaki hayvanlarda goriilmeyen ancak hasta grubunda gozlemlenen klinik bulgular Tablo

8’de ozetlenmistir.

Tablo 8. Hasta grubundaki olgulara ait gézlemlenen klinik bulgular

Olgu Kiloda Egzersiz Oksiiriik  Dispne  Asites Cenealtt  Senkop Kusma Kalp Nabizda
azalma Intolerans Odem Seslerinde Zayiflama
Anormallik
1 X + + + + X X X + +
2 X X + X X X X X X X
3 X + + + X X X X X X
4 + + + X X X X X X +
5 + + X X + X X + + +
6 + + X X + X X X + +
7 X + + + X X X X + +
8 + + + + X X + + + +
9 + + + + X X + + + +
10 X + + + + X X X + +
11 X + + + X X + X + +
12+ + + + X X X X + +
13 X + + + + + X X + +
4 + + + + + X + X + +
15 + + + + + + X X + +
16 X + + + X X + X + X
17 X + + + X X X + + +
18+ X X X + X X X + X
19 + + + + X X + X + X
20 X X + + + X X X + X
21 X + + + X X X X + +
22+ + X + X X X X + +
23+ + + + + X X + + +
+ X + X X X + X + X
X + + + X X X X + X
9 2 5 1

13 21 21 19 7 22
+= KLINIK SEMPTOM GOSTEREN X=KLINIK SEMPTOM GOSTERMEYEN

N
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Resim 21. Calisma sirasinda asitese sahip olan kdpeklere ait bazi 6rnekler.

Kiloda azalma hasta grubundaki (n=25) olgularin 13’iinde gdzlemlenirken, egzersiz
intolerans ve Oksiiriik dort olgu haricindeki tiim olgularda mevcuttu. Kalp seslerinde anormallik
(n=22), dispne (n=19) (Resim 23) ve nabizda zayiflama (n=17) egzersiz intolerans ve oksiiriik
ile birlikte sik goriilen klinik belirtiler arasindaydi. Abdominal Asites (Resim 21) (n=9), Senkop
bulgular1 (n=7), kusma (n=5) ve ¢ene altindaki 6dem (Resim 22) diger klinik bulgulara oranla

daha az rastlandi.
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Resim 23. Calismaya dahil edilen kopeklerde dispne.
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4.3. Olgulara Ait Protrombotik Durumun Degerlendirilmesi

Tez ¢aligmasi sirasinda hasta grubundan ve kontrol grubundan elde edilen APTT ve PT

zamanlarmin ile plazma fibrinojen konsantrasyonu degerleri Tablo 9°da gosterilmistir.

57



Tablo 9. Calisma kapsamina alinan hasta ve kontrol grubu olgularina ait protrombotik durum
analizleri degerleri.

PT (sn) APTT (sn) FiB (mg/dl)
1 100 75,8 100
2 10,49 12,3 201,6
3 17,6 16,8 1153
4 15,6 13.4 204,2
5 114 34,9 24
6 14,7 12,9 35
7 15,8 20,7 73,2
8 12 17,7 335,4
9 13 15,2 2352
10 100 13,9 309,3
11 9,53 10,1 272
12 7,19 75,8 200
5 13 9,38 75,8 914,9
3 14 8,59 11,1 262,9
° 15 13,77 17.81 310,2
16 11,89 154 534,8
17 12,68 18.21 106,2
18 100 75,8 68,98
19 77,7 36 22,43
20 17 12 392,9
21 100 17.8 144,3
22 9,2 9 212,7
23 8,8 9,7 276,8
24 9.4 12,8 172,1
25 100 11,3 2352
1 9.8 11,9 147,2
2 9,71 10,8 190,3
3 7.9 13,2 167
§ 4 9,41 12,9 229,7
; 5 8,9 16,7 118
o 6 7,41 11,2 500,3
7 7,48 19,3 371,2
8 6.4 10,8 139,3
9 8,12 10,4 168,8
10 12,1 13.8 60,19
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Calismanin APPT zamaninin 6l¢iilmesinde kontrol grubu kopeklerde APTT zamani
9,00-19,30 sn arasinda ve ortalama olarak 13,10 sn olarak ol¢lilmiistiir. Hasta grubu kopeklerde
ise APTT zamani 9,00-75,80 sn arasinda ve ortalama olarak 25,68 sn olarak ol¢iilmiistiir ancak
hasta ve kontrol grubu kopekler arasinda APTT zamani agisindan istatistiksel olarak (p=0,076)
onemli bir fark bulunamamastir.

Calismanin PT zamaninin 6l¢iilmesinde kontrol grubu koépeklerde PT zamani 6,40-
12,10 sn arasinda ve ortalama olarak 8,72 sn olarak olclilmiistiir. Hasta grubu kopeklerde ise
PT zamanm1 7,19-100 sn arasinda ve ortalama olarak 32,22 sn olarak ol¢iilmiistiir. Hasta ve
kontrol grubu kdpekler arasinda PT zamani agisindan istatistiksel olarak (p=0,0,01) 6énemli bir
fark mevcuttur (Sekil 14).

Calismanin plazma fibrinojen konsantrasyonunun  dlgiilmesinde kontrol grubu
kopeklerde plazma fibrinojen konsantrasyonu 60,19-500,30 mg/dl arasinda ve ortalama olarak
209,19 mg/dl olarak 6l¢iilmiistiir. Hasta grubu kopeklerde ise plazma fibrinojen konsantrasyonu
22,43-534,80 mg/dl arsinda ve ortalama olarak 197,44mg/dl olarak Olclilmiistiir. Hasta ve
kontrol grubu kopekler plazma fibrinojen konsantrasyonu acisindan istatistiksel olarak
(p=0,0986) dnemli bir fark mevcut degildir.

Calismanin hasta ve kontrol grubunun APTT zamani, PT zamani ve plazma Fibrinojen

konsantrasyonunun istatistiksel veri dagilimi Tablo 10°da gdsterilmistir.
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Tablo 10. Hasta ve kontrol grubuna ait protrombotik faktdrlerin istatistiksel olarak
degerlendirilmesi.

Hasta Grup Kontrol Grubu p Degeri

APTT (sn) 25,68 + 23,25 13,10 +2,88 0,076
(9,00-75,80 (10,40-19,30)

PT (sn) 32,22 + 37,06 8,72+ 1,62 0,001
(7,19-100,00) (6,40-12,10)

FIB (mg/dL) 197,44 + 124,81 209,19 + 130,98 0,986
(22,43-534,80) (60,19-500,30)

APTT: Aktive Edilmis Tromboplastin Zamani, PT: Protrombin Zamani, FIB:

Fibrinojen.

PT zamani (sn)

Hasta grubu Kontrol grubu

¥ PT zamani (sn)

Sekil 14. Hasta ve kontrol grubu kopeklerde PT zamani degerlerine ait kutu grafigi.
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4.4. Olgulara Ait Kardiyak Biyobelirteclerin Degerlendirilmesi
Tez ¢aligmasi sirasinda hasta grubundan ve kontrol grubundan elde edilen D-dimer, NT-

ProBNP cTn-I ve Miyoglobin konsantrasyonlart ve CK-MB enzim aktivitesi degerleri Tablo

11°de gosterilmistir.

61



Tablo 11. Tez calismasi sirasinda saglikli ve hasta grubundaki kopeklere ait kardiyak
biyobelirteglerin analiz sonuclari.

NT-Pro-
D-dimer CK-MB c¢Tn-1 Myo
(mg/L) BNP (ng/ml) (ng/ml) (ng/ml)
(pg/ml)
1 10 18 7,66 0,1 35,88
2 2 18 0,3 0,1 9,21
3 10 18 0,3 0,1 2
4 10 68,6 5,93 0,1 15,79
5 52 18 0,3 0,1 6,35
6 2,8 30,8 0,3 0,1 43
7 10 18 0,81 0,1 10,77
8 0,1 18 0,3 0,1 4,33
9 0,4 18 2,19 0,1 14,77
10 10 18 0,98 0,1 12,24
11 10 18 0,3 0,1 21,22
12 10 106,8 0,3 0,1 3,67
13 5,6 28,1 0,3 0,1 5,99
14 33 26,7 0,3 0,1 428
= 15 10 18 0,3 0,1 4,65
2 16 2,7 18 03 0,1 2
17 4.4 18 0,97 0,1 8,13
18 8,7 40,7 3,56 0,1 20
19 10 118,3 5,14 0,1 16,04
20 3,5 52,5 8,44 0,1 23,43
21 52 18 0,3 0,1 5,54
22 0,1 18 0,93 0,1 11,88
23 0,9 18 0,91 0,1 12,2
24 - - - - -
25 10 56,7 0,62 0,1 7,26
1 0,1 18 0,3 0,1 2
2 0,1 18 0,3 0,1 2,1
3 0,1 18 0,3 0,1 2
é 4 0,1 18 0,3 0,1 2
2 5 0,1 18 0,3 0,1 2,3
o 6 0,1 18 03 0,1 3
7 0,1 18 0,3 0,1 2
8 0,1 18 0,3 0,1 2
9 0,1 18 0,3 0,1 2
10 0,1 18 0,3 0,1 4
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Calismanin D-dimer konsantrasyonu 6l¢limiinde kontrol grubunda herhangi bir deger
artis1 olmazken, hasta grubundaki kopeklerde 22 olguda D-dimer seviyelerinde artis
goriilmiistiir. D-dimer konsantrasyonu olglimiinde hasta grubu ile kontrol grubu kopekler
arasinda istatistiksel agidan 6nemli bir fark mevcuttu (p=0,000) (Sekil 15).

Calismanin NT.-proBNP konsantrasyonu Ol¢limiinde kontrol grubu kdpeklerde
herhangi bir deger artis1 s6z konusu degil iken, hasta grubundaki kopeklerde 9 olguda NT-
proBNP konsantrasyonunda artig goriilmiistiir. Ancak hasta ve kontrol grubu kopekler arasinda
istatistiksel agidan (p=0,093) 6nemli bir fark mevcut degildir.

Calismanin cTn-I konsantrasyonu hasta ve kontrol grubu kopeklerde her iki grupta da
kan dolasiminda saptanamayacak kadar diisiik seviyede ol¢iildii ve istatistiksel agidan (p=1)
fark olusturmada.

Calismanin CK-MB enzim aktivitesi 6l¢limiinde kontrol grubu kdpeklerde herhangi bir
deger artis1 soz konusu degilken, hasta grubundaki kopeklerde 12 olguda CK-MB enzim
aktivitesinde artig goriilmiistiir. Hasta ve kontrol grubu kopekler arasinda istatistiksel agidan
(p=0,023) 6nemli bir fark mevcuttur (Sekil 16).

Calismanin Miyoglobin konsantrasyonu 6lgiimiinde kontrol grubu kopeklerde 2,00-
4,00 ng/ml konsantrasyonunda ve ortalama olarak 2,34 ng/ml konsantrasyonunda seyrederken,
hasta grubu kopeklerde 2,00-35,88 ng/ml konsantrasyonunda ve ortalama olarak 10,91 ng/ml
konsantrasyonunda dl¢iilmiistiir. Hasta ve kontrol grubu kopekler arasinda istatistiksel agidan
(p=0,000) 6nemli bir fark goriilmiistiir (Sekil 17).

Calisma sirasinda hasta grubu ve kontrol grubu kdpeklerden elde edilen D-dimer, NT-
ProBNP cTn-I ve Miyoglobin konsantrasyonlar1 ve CK-MB enzim aktivitesi degerleri

degerlerinin istatistiksel verileri Tablo 12’ de verilmistir.
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Tablo 12.Hasta ve saglikli grup kopeklerde kardiyak biyobelirteglerin istatistiksel olarak
degerlendirilmesi.

Hasta Grubu Kontrol Grubu p Degeri
D-Dimer 6,03 + 3,89 0,10+ 0,00 0,000
(mg/L) (0,10-10,00) (0,10-0,10)
NT-proBNP 33,3 +28,30 18,00 £ 0.00 0,093
(pg/ml) (18,00-118,30) (18,00-18,00)
cTnl 0,10+ 0,00 0,10+ 0,00 1
(ng/ml) (0,10-0,10) (0,10-0,10)
CK-MB 1,73 £2,48 0,3 £0,00 0,023
(ng/ml) (0,3-8,44) (0,30-0,30)
Miyoglobin 10,91 + 8,12 2,34+ 0,66 0,000
(ng/ml) (2,00-35,88) (2,00-4,00)

D- dimer (mg/L)

Hasta Grubu Kontrol Grubu

m D- dimer (mg/L)

Sekil 15. Hasta ve kontrol grubu kopeklerde D-dimer konsantrasyonuna ait kutu grafigi.
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CK-MB (ng/ml)
1,8
1,6
1,4
1,2
0,8

0,6
0,4

0’2 -
0
Hasta grubu Kontrol grubu

B CK-MB (ng/ml)

Sekil 16. Hasta ve kontrol grubu kdpeklerde CK-MB enzim aktivitesi degerlerine ait kutu
grafigi.
Miyoglobin (ng/ml)
4,5
3,5
2,5
15

0,5

Hasta grubu Kontrol grubu

m Miyoglobin (ng/ml)

Sekil 17. Hasta ve kontrol grubu kdpeklerde Miyoglobin konsantrasyonu degerlerine ait
kutu grafigi.
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4.5. Ekokardiyografik Muayene Verileri

Calismamiz kapsaminda saglikli kontrol grubu kdpeklerde ve hasta grubu kopeklerde
yapilan ekokardiyografik muayene sirasinda elde edilen verilen verilen Tablo 13 ve Tablo 14’de
verilmistir. Ekokardiyografik muayene sirasinda LA,AO, LA/AO, AO/LA, IVSD, LVIDd,
LVPWd, SV, IVSs, LVIDs, LVPWs, EF ve FS degerleri degerlendirilmistir. Hasta grubu bazi
kopeklerde (n=5) disfonksiyona bagl olarak anatomik yapida meydana gelen deformasyonlar
ol¢lim tekniginin yetersizligine bagli olarak ol¢iilememistir.

Ekokardiyografik muayene sonucu elde edilen perikardiyal efiizyon, Dilate

Kardiyomiyopati vb. klinik tablolar Resim 24, Resim 25 ve Resim 26’da gdsterilmistir.
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B1FH4.0/ D136/ G72
FR20 IP5/ DR70

Resim 24. Ekokardiyografik muayene sirasinda karsilagilan perikardiyal eflizyon
olgularina ornekler.
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IVSd

=

LVIDd 493 cm
0.55 cm
EDV(Teich) 114.32 ml

LVPWd

IVSs
LVIDs

LVPWs 0.68 cm

S

a

Resim 25. Ekokardiyografik muayene sirasinda elde edilen dilate kardiyomiyopati

olgusuna bir drnek.
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Tablo 13. Hasta kopeklere ait elde edilen ekokardiyografik degerler.

LA cap1 (cm)

Capi (cm)

IVSD (cm)

LVIDd (cm)

LVPWd (cm)

IVSs (cm)

LVPWs (cm)

EF

5]
=3

OLGU

O 0 9 N N B~ WD

[\ TR N T NG N NG N NG R NS R e e e e e
whm A W DD = O OV 0 N9 N kA W DN = O

2,75

— — N
~N O DN

[\
9]

>

221

0,83
0,73
0,96
1,05
1,5

0,55
1,17
0,73
0,69
0,85
0,45

1,34
0,73
1,94
0,68

0,96
0,64
1,16
0,68
1,88

1,55

—
[oe]

2,48
3,44
3,75
4,04
4,93
2,5

3,5

3,33
3,22
3,56

433
2,6

4,34
1,81

7,11
2,46
3,39
2,37
4,65

3,5

0,55
1,37
0,45
0,55
0,85
0,62

0,83
2,03
1,74
0,34

0,56
0,77
0,76
0,62
1,2

1,52

0,74
0,83
0,96
0,98
1,38
0,43
1,45
0,79
1,48
1,07
0,85

1,58
1,13
2,47
0,9

0,9

1,05
1,41
0,73
2,65

1,64

‘~| LVIDS (cm)
w

—_
[O8]
[\

2,77
2,84
3,33
4,56
2,35
1,86
1,52
2,26
2,09

2,41
1,81
2,8

1,24

5,42
0,92
2,65
0,75
3,1

2,43

—
[V
O

0,47
0,93
0,96
13

0,68
0,94
1,13
1,71
1,02
0,56

1,88
2,09
2,54
0,4

1,07
131
1,02
0,68
2,25

1,52

41,9
80,2
41,2
48,8
36,8
16,7
14,5
79,1
86

583
73,1

75,8
60
65,1
61

46,2
91,5
45
53,8
86,55

59,2

19,4
47

19,7
24,1
17,4
7,5

6,3

46,8
54,2
29,8
41,3

443
413
354
30,6

23,8
62,9
21,7
26,2
48,76

30,6

69



24 052018 09:45:19 AP Mi1anSo0e
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Resim 26. Ekokardiyografik muayene sirasinda elde edilen bazi ekokardiyografik

muayene olgulari.
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Tablo 14. Kontrol grubu kdpeklere ait elde edilen ekokardiyografi verileri.

E £ -~ E & B E
- Z E & I E £ <
(=% (=% < = = 2 175} £
s 8 g 3 2 8 : E 2 £ 5
o o <3
S = 3 % =z Z2 Z2 7 =z Z z &5 2
1 2,6 2,57 1,01 098 1,04 3,8 0,88 41,79 1,59 2,4 1,38 67,45 36,84
2 244 2,59 094 1,06 1,03 3,72 0,85 39,55 1,54 2,36 1,41 67,17 36,55
3 3,04 3,12 0,97 1,02 1,25 4,18 096 52,38 1,8 2,63 1,59 67,41 37,08
4 1,67 1,64 1,01 098 0,76 2,64 0,6 18,38 1,79 1,6 096 71,95 39,39
5 5 2,37 1,84 1,28 0,77 1,05 3,71 0,84 40,38 1,55 2,3 1,3 69,02 38,00
[
=
% 6 1,74 1,84 0,94 1,05 0,74 2,9 0,69 23,69 1,27 1,71 1,07 73,56 41,03
M
7 1,47 1,41 1,04 095 0,67 2,03 0,58 9,06 1,04 1,3 0,91 68,55 35,96
8 1,59 1,53 1,03 0,96 0,76 24 0,54 14,81 1,14 1,43 0,99 73,48 40,41
9 198 1,9 1,04 095 0,83 2,96 0,71 23,44 1,31 1,85 1,09 69,20 37.5
10 3,2 3,3 096 1,03 1,2 424 1,05 54,32 1,98 2,66 1,69 67,59 37,26

Yapilan istatistiksel analiz sonucu elde edilen veriler Tablo 15°de gdsterilmistir.
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Tablo 15.Hasta ve saglikli grup kopeklerden elde edilen ekokardiyografik verilerin istatistiksel
olarak degerlendirilmesi.

Hasta Grup  Kontrol Grubu p degeri

LA Capi (cm) 2,81 +0,75 2,21 +0,61 0,028
(1,79-5,51) (1,47-3,20)

AO Cap1 (cm) 2,19+ 0,54 2,17 +£0,67 0,755
(1,31-3,42) (1,41-3,30)

LA/AO 1,33 +0,32 1,02 £0,09 0,004
(0,93-2,10) (0,94-1,28)

AO/LA 0,79 £ 0,17 0,97 +£0,08 0,012
(0,48-1,07) (0,77- 1,06)

IVSD (cm) 1,10 £0,55 0,93 0,20 0,893
(0,45-2,72) (0,67-1,25)

LVIDD (cm) 342+ 1,18 3,25+0,77 1
(1,80-7,11) (2,03-4,24)

LVPWD (cm) 0,96 £ 0,46 0,77+ 0,17 0,475
(0,34-2,03) (0,54-1,05)

SV (ml) 24,29 +£14,79 31,78 £15,93 0,237
(2,89-64,09) (9,06-54,32)

IVSS (cm) 1,26 +£0,55 1,50 £ 0,30 0,074
(0,43-2,65) (1,04-1,98)

LVIDS (cm) 2,37+ 1,07 2,02 +0,50 0,324
(0,75-5,42) (1,30-2,66)

LVPWS (cm) 1,26 = 0,57 1,23 £0,27 0,923
(0,40-2,54) (0,91-1,69)

EF (%) 58,28 £20,53 69,53 £2,52 0,068
(14,50-91,50) (67,17-73,56)

FS (%) 32,22 £ 14,41 38,00+ 1,70 0,180
(6,30-62,90) (35,96- 41,03)

M-mod ekokardiyografik 6l¢iim sonuglarinin istatistiksel olarak degerlendirilmesi
sonucu hasta gruptaki kopeklerde LA capinda artis (p=0,028), AO/LA oraninda ise azalma
(p=0,012) saptandi. Diger katografik Olclim degerlerinde istatistiksel acidan farklilik
bulunamamistir (Sekil 18, Sekil 19)
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Sekil 18. LA ¢ap1 degerinin saglikli ve hasta grubu kopeklere ait ortalama degerleri.

LA c¢api ve AO ¢apinin birbirine oranlari

LA/AO AO/LA

14

1,2

0,8

0,6

0,4

0,2

m HASTA GRUBU m KONTROL GRUBU

Sekil 19. LA/AO degeri ile AO/LA degerlerinin saglikli ve hasta grubu kopeklere gore
ortalama degerleri
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5. TARTISMA

Bu tez calismasinda toplam hasta 25 kopek degerlendirme altina alinmig olup sinirl biitce
dahilinde kardiyovaskiiler biyobelirteglerin yanisira pihtilasma faktorleri irdelenmis olup, bu
faktorlerin hastalik aktivitesi ile olan iliskisi incelenmistir. Ileride kontollii ve daha fazla sayida
sayida vaka ile gerceklestirilecek calismalarda morbidite ve mortaliteye yonelik aragtirmalar
yapilabilecektir. Buna yonelik olarak sol ventrikiiler disfonksiyonu bulunan koépeklerde
sagkalim stirelerinin yanisira ¢alismamiza da konu olan biyobelirteclerin tekrarlayan 6lglimii
gerekmektedir.

Insanlarda yapilan bir calismada fraksiyonel kisalma ve ejeksiyon fraksiyonu kalp
fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde 6nemli belirtegler arasinda gosterilmektedir. Ejeksiyon
fraksiyonunun %40 ile 50 degerinin {istiinde olmas1 normal olarak kabul edilirken, kopeklerde
%40’1n altinda olmasi sistolik fonksiyonlarin degerlendirilmesinde olumsuz olarak kabul edilir
(Dukes- McEwan ve ark, 2003; Balik¢1, 2017). Bizim c¢aligmamizda Ejeksiyon fraksiyonu
degerlendirmede minimum deger olarak %14,5, maksimal deger olarak %91,5, ortalama olarak
%58,13 degeri bulunmustur.

Yapilan bir ¢aligmada 10 ay siliren tachypacing sonrasi, stabil LV disfonksiyonunu
korumak i¢in 120 atim / dakika yeterliydi. Elektrokardiyografi, ekokardiyografi ve doku normal
sinlis ritmi sirasinda elektrofizyoloji, LV boyutlar1 ve fonksiyonu ve disenkronizasyonu
degerlendirmek i¢in Doppler goriintiileme kullanildi. Fonksiyonel kapasiteyi degerlendirmek
icin 6 dakikalik yliriime testi kullanildi. Hem QRS siiresinde (p <0,001) hem de QRS
genigliginde (p <0,001) artis gozlendi. LV fraksiyonel kisalma, 38,0 +% 1,4 taban
seviyesinden% 11,2 +% 1,4'e (p <0,001) diisiiriildii. LV son diyastolik boyut, baslangicta 3,8 +
0,1 cm'den 5,3 £ 0,3 cm'ye (p <0,0001) yiikseldi; LV sistol sonu boyutu 2,3 +/- 0,1 cm'den 4,7
+/- 0,2 cm'ye yiikseldi (p <0,001). LV kiitlesi baslangicta 85,9 & 3,5 g'dan 179 +/- 13,7 g'ye (p
<0,001) yiikseldi. Kontrol kopeklerine kiyasla hem normal siniis ritmi hem de sag ventrikiil
tagikasmasyonu sirasinda LV disenkronizasyonu kanit1 (p <0,04) vardi. Bir kdpegin 6 dakika
icinde yiiriidiigii mesafe, normal kontrollere kiyasla 12 ayda anlamli olarak daha azd1 (540 + 32
m, 277 +/- 64 m, p <0,008) (Nishijima ve ark, 2005).

Cornell ve ark (2004) yaptiklar1 bir ¢aligmada elde edilen M mod Kategorik
Ekokardiyografik olctimlerinin referans degerlerini eriskin kopeklerin kilogramlarina gore
belirtmislerdir. Yapilan ¢alismaya gére LVIDd referans degerleri viicut agirliginagore, 3 kg igin
2,1 em (1,8-2,6), 4 kg i¢in 2,3 cm (1,9-2,8), 6 kg i¢in 2,6 cm (2,2-3,1), 9 i¢in 2,9 cm (2,4-3.4),
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11 kg icin 3,1 cm (2,6-3,7), 15 kg icin 3,4 cm (2,8-4,1), 20 kg icin 3,7cm (3,1-4,5), 25 kg i¢in
3,9 cm (3,3-4,8), 30 kg icin 4,2 cm (3,5-5,0), 35 kg i¢in 4,4 cm (3,6-5,3), 40 kg i¢cin 4,5 cm
(3,8-5,5), 50 kg i¢in 4,8 cm (4,0-5,8), 60 kg icin 5,1 cm (4,2-6,2) ve 70 kg i¢in 5,3 cm (4,4—
6,5) referans deger olarak belirlenmistir. Yapmis oldugumuz tez calismasinda ise viicut
agirhigina gére LVIDd degeri, viicut agirlig ortalama 4,78kg olan 6 kdpekte 3,1cm (2,37-3,56),
viicut agirligi ortalama 15 kg 2 kopekte 2,51 cm (1,81-3,22), viicut agirlig1 ortalama 28,66 kg
olan 6 kopekte 3,48cm (2,48- 4,93), viicut agirligr ortalama 35,75 kg olan 5 kopekte 4,15 cm
(1,8-7,11), viicut agirhigr ortalama 43,5 kg olan 2 kopekte 3,86 cm (3,39-4,34) olarak
bulunmustur.

Idiyopatik dilate kardiyomiyopati (DCM), etiyolojisi bilinmeyen miyokardiyal bir
hastaliktir. Insanda etanol ve kursun gibi toksik maddeler, beslenme bozukluklar1 ve endokrin
hastaliklari, enfeksiydz hastaliklar, metabolik anormallikler, birka¢ distrofi de dahil olmak
tizere noromiskiiler hastaliklar DCM’ye neden olabilmektedir. Hayvanlarda cogu dilate
kardiyomiyopatinin nedeni bilinmemektedir, ancak bazi potansiyel altta yatan nedenler
aragtirtlmaktadir. Bunlar arasinda karnitin eksiklikleri, hipotiroidizm ve miyokardit gibi
metabolik anormallikler bulunur. Taurin eksikligi, kedilerde dilate kardiyomiyopati nedeni
olarak tespit edilmis ve simdilerde kedilerde nadir goriilen bir hastaliktir. Plazma taurin
seviyeleri, muhtemelen Cocker Spaniel disinda DCM'li kopeklerde diisiik degildir ve aslinda
normal saglikli kdpeklerde bulunan seviyelere gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur.
Ailesel dilate kardiyomiyopati Doberman Pinscherlar, Boxerlar, Ingiliz Cocker Spaniel, irlanda
kurt kopegi, geng Portekiz Su Kopekleri, Biiylikk Danualarda ve Newfoundlandlarda
bildirilmistir. Portekiz Su Kopeklerinde hastalik geng yavrular etkiler ve klinik belirtilerden
konjestif kalp yetmezligi gelisimine kadar gecen siire haftalardir. DCM'nin 6ne ¢ikan 6zellikleri
kopekler, kediler ve atlarda benzerdir ve ventrikiiler dilatasyon, atriyal dilatasyon, normal veya
ince duvar ve septal kalinliklar, duvarin ve septumun baskilanmis sistolik kalinlasmasi, zayif
fraksiyonel kisalma, septal ayrilmaya biiyiik E noktas1 (EPSS), azalmis aort duvar1 hareketi ve
global hipokinezi goriiliir (Boon, 2006).

Sol ventrikiil disfonksiyonu mevcut geriatrik bireylerde konjesyon iizerine dogrudan
etkisi bulunan kofaktorler arasinda kronik obstruktif akciger hastalii, sol ventrikiil diyastol
sonu ¢ap1 ile atriyal fibrilasyon saptanmistir. Su ana kadar tam anlamiyla ortaya koyulamayan
Sol ventrikiiler disfonksiyon i¢in calisma Onemli bir dereceye sahiptir. Sol ventrikiil
disfonksiyonlu hastalarda degistirilebilecek kosullar kontrol altina alinarak morbidite ve
mortalitenin dniine gegilebilir. Yapilan bu ¢aligmada atriyal fibrilasyon, konjesyona neden olan

faktorler arasinda oldugu dikkat c¢ekmistir. Atriyal fibrilasyonun sol atriyal fonksiyonun
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etkilenmesinden dolay1 sol ventrikiiler dolum ve kalp atim hacmi etkilenmektedir. Atriyal
fibrilasyon goriilen yaslilarda dekompenzasyon bozukluguna bagli pulmoner 6dem klinik
tablosu goriilebilmektedir. Kalp yetmezligi mevcut bireylerde atriyal fibrilasyon ortaya
cikabilmekte ve pulmoner 6deme uzanan komplikasyonlar goriilebilmektedir. Sol atriyal
remodeling durumunda asemptomatik seyir halinde olan sol ventrikiil disfonksiyonunun
semptomatik kalp yetmezligine ilerleyebildigi saptanmistir (Karayannis ve ark, 2008). Bu
mekanizma ile gbézlemlenen klinik bulgularin nedeni acik¢a goriilebilmektedir. Calismada
ayrica konjesyonu etkileyen diger faktorlerden biri sol ventrikiil diyastol sonu c¢aptir. Diyastol
sonu ¢apin artmasina bagli olarak sol ventrikiil hemodinamigi iizerine negatif etki olusur. Buna
bagli olarak sag ventrikiil fonksiyon bozukluklarinda bozulma, akciger kapiller basincinda
artma, sol atriyal basinglarinda artma ve buna bagli olarak konjesyon olusumu goriilebilir.
Faktorlerin kontrol altina alinmasi ile konjesyonun kontrol altina alinip alinamayacagi net
degildir. Sonug olarak; sol ventrikiil sistolik disfonksiyonu olan yasl insanlarda KOAH, sol
ventrikiil diyastol sonu ¢ap1 ve atriyal fibrilasyon mevcudiyeti konjesyon ile iligkilidir (Yavuz
ve ark, 2019). Bu tez ¢alismasinda sol ventrikiiler disfonksiyonu bulunan hastalarin hi¢birinde
atriyal fibrilasyon gozlemlenmemistir. Kalp atim sayis1 hasta grup kdpeklerde minimum 69
atim/dakika, maksimum 186 atim/dakika ve ortalama olarak 98,5 + 37,22 olarak bulunmustur.
Saglikli grup kopeklerde ise minimum 80 atim/dk, maksimum ise 120 atim/dakika olarak
bulunmustur.

Calismamiz kapsamina alinan kopeklerde, diger bir bulgu olarak hasta grubundaki (n=25)
olgularin 21’inde oksiiriikk gozlemlenirken, olgularin 19’unda dispne goriildii. Netice itibari ile
sol ventrikiiler disfonksiyonu olan kdpeklerde respiratorik distres bulunabilecegi de goz 6niinde
bulundurulmalidir.

Sol ventrikiiler disfonksiyonu bulunan képeklerde yapilan bu tez calismasinda en sik
goriilen klinik bulgular olarak kalp seslerinde anormallik (n=22), egzersiz intolerans (n=21),
oksiirik (n=21), dispne (n=19), nabizda zayiflama (n=17) ve kiloda azalma (n=13)
gozlemlendi. Abdominal asites (n=9), senkop bulgular1 (n=7), kusma (n=5) ve ¢ene altindaki
o0dem diger klinik bulgulara oranla daha az rastlandi. Yapilan ¢aligmada hasta grubunda yer
alan hastalardan 12’sinde perikardiyal efiizyona rastlandi. (3 olguda hafif, 4 olguda orta, 5
olguda siddetli). Siddetli perikardiyal eflizyonu olan hastalarin hepsinde kardiyak tamponada
rastlandi.

Miksamatdz mitral kapak yetmezligi olan ve bununla iligkili olarak sol atriyal fonksiyon
yetersizligi bulunan kopeklerde LA/AO oraninin arttigi belirtilmistir. Miksamatoz kapak

yetmezliginin progresyonu ile ile iliskili atrial remodelling oldugu bununda LA/AO oranini
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degisirdigi saptanmistir (Coello ve arkadaslari, 2018). Son sozii edilen ¢aligmada atriyal
fonksiyonlarin degerlendirilmesi amaciyla miksamatoz kapak hastaliklarinda LA/AO’nun
onemli bir biyobelirte¢ oldugu tespit edilmis (Coello ve ark, 2018) bizim g¢aligmamiza
uyarlandiginda ise AO/LA oraninda azalmanin (p=0,012), buna karsin LA/AO oraninda artigin
(p=0,004) anilan parametrenin sol ventrikiiler disfonksiyonun teshis ve prognozunu destekler
niteliktedir.

Bu .calismada M-mod ekokardiyografik 6l¢iim sonuglarinin istatistiksel olarak
degerlendirilmesi sonucu hasta gruptaki kopeklerde saglikli kontrollere oranla LA ¢apinda artis
(p=0,028), AO/LA oraninda azalma (p=0,012), LA/AO oraninda artis (p=0,04) saptand1. Diger
kategorik Ol¢iim degerlerinde istatistiksel agidan farklilik bulunmadi.

Coello ve ark (2018) kardiyovaskiiler sistem {izerine yaptiklar1 bir ¢calismada 8 kontrol ve
saglikli kontrole kiyasla sirasi ile B1 (n=10), B2 (n=8) ve C seviyelerinde bulunan kalp
hastalarinda (n=7 ) LA/AO oranlar1 Newyork kalp skalasina gore siniflandirilmistir. Cikan
sonuclar sirastyla kontrol hastalarinda 1,18 + 0,08, B1 seviyesindeki kalp hastalarinda 1,04
+0,06, B2 seviyesi kalp hastalarinda, 1,60+0,13, C seviyesi kalp hastalarinda ise 2,60+0,16
olarak LA/AQO oranlart bulunmustur. Bu tez calismasinda ise Newyork Kalp Skalasina gore
siraast ile B2 (n=6), C (n=12) ve D (n=6) kalp seviyesine sahip kopeklerde LA/AO
degerlendirmeye alinmistir. LA/AO oran1 B2 kalp seviyesi hastalarda 1,17+0,17, C kalp
seviyesi hastalarda 1,384+0,20, D kalp seviyesi hastalarda 1,49+0,55 ve kontrol hastasi
kopeklerde 1,022+0,09 olarak bulunmustur.

Amerikan Veteriner I¢c Hastaliklar Gériis Birligi’nin yayimladigi rehbere gére Cavalier
King Charles Spanieller, Dachshundlar, Minyatiir ve Toy Poodle’lar gibi kiigiik 1rk kdpekler
miksamatdz kapak hastaliklarina yatkinliklari ile bilinirler, rutin saglik hizmetlerinin bir
parcast olarak diizenli olarak veteriner hekimler tarafindan ekokardiyografik muayenesi
degerlendirilmelidir (Keene ve ark, 2019). Calismamiz kapsaminda 5 Terrier melezi, 1 Pug ve
1 Chihuahua hasta grubunda yer alirken, kontrol grubunda 3 Terrier melezi, 2 Cocker spaniel
caligma grubunda yer aldi. Her ne kadar miksamatdz kalp kapaklar1 problemine rastlanamasa
da hasta grubu kopeklerde 1 Terrier melezinde B2, 3 Terrier melezinde C, 1 Terrier melezinde
D, 1 Pugta, 1 Chihuahua da C seviyesi kalp hastaligina rastlandi.

Konjestif kalp yetmezligi belirlenen yaygin damar i¢i pihtilasma bozuklugu ile sol
ventrikiiler trombus saptanan 7 insanda koagulopati, trombositopeni, hipofibrinojenemi ve asir1
fibrinolisis (D-dimer artig1) belirlenmistir. S6z konusu c¢alisma retrospektif vaka
degerlendirmesi olup sol ventrikiiler disfonksiyona (noniskemik) bagl kalp yetmezligi ilk kez

tanimlanmistir. S6z konusu kalp yetmezligne bagli olarak gelisen yaygin damar i¢i pihtilagma
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bozuklugunun sebepleri arasinda sol ventrikiiler trombus ve art1 olarak miyokardiyal infarktus
(Heckman ve ark, 1980; Solomon ve ark, 1988; Chen ve ark, 2007) mitral stenosise iliskin sol
atriyal trombus (Mcllraith ve ark, 1987), noniskemik kardiyomiyopatiye iliskin sag atriyal
trombus (Sutton ve ark, 1996) saptanmistir. Bizim bu ¢alismamizda D-dimer konsantrasyonu
ol¢timiinde kontrol grubunda herhangi bir deger artis1 olmazken, hasta grubundaki kdpeklerde
22 olguda D-dimer seviyelerinde artig goriilmiistiir. D-dimer konsantrasyonu 6l¢iimiinde hasta
grubu ile kontrol grubu kopekler arasinda istatistiksel agidan 6nemli bir fark mevcuttur
(p=0,000) (Belov ve ark, 2015). D-Dimer seviyesindeki mevcut artis ve istatistiksel olarak
meydana gelen bu fark sol ventrikiiler disfonksiyon ile iligkili olarak asir1 fibrinolitik aktivite
ile iliskilendirilebilinir. Her ne kadar bu durum DiK ile agiklansa da calismamizda higbir olguda
trombus ya da tromboemboli ile karsilagilmamaistir.

Calismamizin NT-proBNP konsantrasyonu 6l¢iimiinde kontrol grubu kopeklerde
herhangi bir deger artis1 s6z konusu degil iken, hasta grubundaki kopeklerde 9 olguda NT-
proBNP konsantrasyonunda artig goriilmiistiir. Ancak hasta ve kontrol grubu kopekler arasinda
istatistiksel ac¢idan (p=0,093) onemli bir fark bulunamamistir. Kardiyak baglantis1 bulunan
bozukluk ya da hastaliklarda vazoaktif maddelerin sirkiilasyondaki seviyelerinde
degisikliklerle sonuglanan néroendokrin cevap; BNP {iretiminin yan unsuru olarak NT-pro
BNP salinimi ile de sonuclanabilmektedir (Boswood, 2009; Oyama ve Singletary, 2010).
Atriyumlarda zara iligkin graniiler sekilde depo edilen natritiretik peptidler, miyokardda normal
dis1 gerginlik sonrasi salinmaktadir (Dogan, 2018).

Miyokard hasarinda artisa bagli olarak artan parametreler igerisinde CK-MB enzim
seviyesi dnemli yer tutmaktadir. CK-MB disinda CTn-T ve CTn-I hiicre iskemisi ve miyokard
hasarini belirlemede 6nem arz eden kardiyak biyobelirteclerdendir (Albert ve ark, 2000). CTn-
I kardiyak hasar1 bulunan hayvanlarda yiiksek duyarlilik ve yiiksek 6zgiilliige sahiptir (Schober
ve ark, 1999; Schober ve ark, 2002; Oyama ve ark, 2003; O’Brien ve ark, 2006; Wells ve
Sleeper, 2008; Sharkey ve ark, 2009). CTn-I yalnizca kardiyak miyositlerde olusan hasar
sonucu kan dolagimina katilir. (O’Brien ve ark, 2006). Yapilan diger arastirmalarda ise
troponinlerin anemiler, kalp hastlaliklari, pankreatitis ve neoplastik olusumlarda
degerlendirmeye alinabilir (Serra ve ark, 2010), Kopeklerde Monositik Erlischiosis (Diniz ve
ark, 2008), Trypanasomiasis (Barr ve ark, 2005), Babesiosis (Lobetti ve ark, 2002), ve
Leptospirosis (Mastrorilli ve ark, 2007), SIRS (Sistemik Inflamatuar Cevap Sendromu)
(Hamacher ve ark, 2015) gibi kalp kasinda yikima neden olan hastaliklarda kardiyak troponin
seviyeleri degerlendirilebilmektedir. Calismamiz kapsaminda cTn-I konsantrasyonu hasta ve

kontrol grubu kopeklerde her iki grupta da kan dolasiminda saptanamayacak kadar diisiik
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seviyede 0l¢iildii ve istatistiksel agidan (p=1) fark olusturmadi. Caligmamiz kapsamindaki diger
bir parametre olan CK-MB enzim aktivitesi dl¢timiinde kontrol grubu képeklerde herhangi bir
deger artis1 soz konusu degilken, hasta grubundaki kopeklerde 12 olguda CK-MB enzim
aktivitesinde artig goriilmiistiir. Hasta ve kontrol grubu kopekler arasinda istatistiksel agidan
(p=0,023) 6nemli bir fark mevcuttur. Caligmamizda cTn-I konsantrasyonu hasta ve kontrol
grubu kopeklerde her iki grupta da kan dolasiminda saptanamayacak kadar diisiik seviyede
olciildii ve istatistiksel agidan (p=1) fark olusturmadi.

Calismanin Miyoglobin konsantrasyonu olgiimiinde kontrol grubu kopeklerde 2,00-
4,00 ng/ml konsantrasyonunda ve ortalama olarak 2,34 ng/ml konsantrasyonunda seyrederken,
hasta grubu kopeklerde 2,00-35,88 ng/ml konsantrasyonunda ve ortalama olarak 10,91 ng/ml
konsantrasyonunda Ol¢iilmiistiir. Hasta ve kontrol grubu kopekler arasinda istatistiksel agidan
(p=0,000) 6nemli bir fark goriilmiistiir.

Yine bizim ¢alismamizda APPT zamanmin Ol¢iilmesinde kontrol grubu kopeklerde
APTT zamani 9,00-19,30 sn arasinda ve ortalama olarak13,10 sn olarak 6l¢iilmiistiir. Hasta
grubu kopeklerde ise APTT zamani 9,00-75,80 sn arasinda ve ortalama olarak 25,68 sn olarak
Ol¢lilmiistiir ancak hasta ve kontrol grubu kopekler arasinda APTT zamani agisindan
istatistiksel olarak (p=0,076) Onemli bir fark bulunamamistir. Calismanin PT zamaninin
Ol¢iilmesinde kontrol grubu képeklerde PT zamani 6,40-12,10 sn arasinda ve ortalama olarak
8,72 sn olarak Olctlilmustiir. Hasta grubu kopeklerde ise PT zamani 7,19-100 sn arasinda ve
ortalama olarak 32,22 sn olarak Ol¢iilmiistiir. Hasta ve kontrol grubu kopekler arasinda PT
zamant agisindan istatistiksel olarak (p=0,0,01) énemli bir fark mevcuttur. Calismanin plazma
fibrinojen konsantrasyonunun 6lg¢iilmesinde kontrol grubu kopeklerde plazma fibrinojen
konsantrasyonu 60,19-500,30 mg/dl arasinda ve ortalama olarak 209,19 mg/dl olarak
Ol¢lilmiistiir. Hasta grubu kopeklerde ise plasma fibrinojen konsantrasyonu 22,43-534,80 mg/dl
arsinda ve ortalama olarak 197,44mg/dl olarak Sl¢iilmiistiir. Hasta ve kontrol grubu képekler
plazma fibrinojen konsantrasyonu agisindan istatistiksel olarak (p=0,0986) onemli bir fark
mevcut degildir. Bizim ¢aligmamizda hasta gr ubunda yer alan 10 kopekte degerleri 60,19
mg/dl ile 172,1 mg/dl konsantrasyonunda muhtemel tiiketim koagulopatisine bagli olarak

gelisen hipofibrinojenemi ve DIK e yatkinlik olarak degerlendirilebilir.
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6. SONUC VE ONERILER

Sonu¢ olarak sol ventrikiiler disfonksiyonu bulunan kdopeklerde ekokardiyografik
kategorik degerlendirmede LA capi, LA/AO oram1 ve AO/LA oraninin degerlendirilmesi;
kardiyak biyobelirteglerden D-dimer, CK-MB ve Miyoglobin konsantrasyonunun 6l¢iilmesi;
protrombotik durumun degerlendirilmesi asamasinda ise PT zamaninin 6l¢iilmesi ile tani ve
sagaltim yontemlerinde kullanilacak molekiillerin kullanimi konusunda 1s1ik tutulabilecegi
diistintilmustiir. EF degerlendirme asamasinda ise vaka sayisinin artirilip ekokardiyografik

kategorik Ol¢iimler yapilarak ileride yapilacak olan ¢aligmalarda yol gdsterebilecektir.
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15.02.2014 tarih ve 28914 sayili Resmi Gazetede yayinlanan Hayvan Deneyleri Etik
Kurulu Caligma Usul ve Esaslarina dair yonetmeligin 2 maddesinin b) bendinde “Deneysel
olmayan klinik veteriner hekimligi uygulamalarinda” etik kurul onayina gerek olmadig1 agik¢a
belirtildiginden bu ¢aligmada etik kurul onay1 bulunmamaktadir. Calisma deneysel arastirma

degil, klinige getirilen dogal vakalardan olusturulmustur.
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