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OZET

EVCIiL GEBE KEDILERDE AKUT FAZ PROTEIN SEVIYELERINDEKI

DEGISIKLIKLERIN BELIRLENMESI

Ulas C. Aydin Adnan Menderes Universitesi, Saghk Bilimleri Enstitiisii, Veterinerlik
Dogum ve Jinekolojisi Program, Yiiksek Lisans Tezi, Aydin, 2025.

Amagc: Bu ¢alismada, gebe kedilerde Akut Faz Proteinlerin (AFP) gebelik boyunca ve dogum

sonrast konsantrasyonlarindaki degisimlerin arastirilmasi amaglandi.

Gere¢ ve Yontem: Calisma, ¢iftlesme tarihi bilinen ve c¢iftlesme sonrasi 28-30. giinlerde
ultrasonografik (USG) muayene ile gebe olduklari belirlenen 5 Sphynx ve 5 British irki kedi ile
gerceklestirildi. Her bir kediden gebeligin erken (28-30. giin), orta (40-45. giin), geg
donemlerinde (dogumun son haftasi) ve dogum sonrasi 24. saatte kan ornekleri alindi. Kan
orneklerinden santrifiij edilerek elde edilen serum 6rneklerinde ELISA yontemi ile Alfa-1-asit
glikoprotein (AGP), Serum amiloid A (SAA), Haptoglobin (Hp), spektrofotometrik yontem ile
de Seruloplazmin (Cp) konsantrasyonlart belirlendi. Yavru sayilarinin AFP konsantrasyonu
lizerine etkisini belirlemek amaciyla kediler ayrica az (1-3) ve ¢ok (4 ve ilizeri) yavru olarak
gruplandirilarak da degerlendirildi. Verilerin zamanla gosterdigi degisimler tekrarlayan varyans

analizi ve gruplar arasi karsilastirmada tek yonlit ANNOVA yontemi kullanildi.

Bulgular: Elde edilen bulgulara gore, gebelik donemleri arasinda AGP, SAA, Hp ve Cp
konsantrasyonlarinda istatistiksel bir fark tespit edilmedi (p>0,05). Dogum sonrasi 24. saatte
sadece Hp konsantrasyonunun orta gebelik donemine gore anlamli diizeyde azaldigi belirlendi
(p<0,05). Erken gebelik donemine gore SAA konsantrasyonunun anlamli olarak az yavrulu
kedilerde dogum sonras1 24 saatte diisiikk (p<0,05), ¢ok yavrulu kedilerde yiiksek (p<0,05)
oldugu belirlendi. Haptoglobin konsantrasyonu ise dogum sonrasi 24. saatte orta gebelik
donemine gore anlamli seviyede diisiik oldugu tespit edildi (p<0,05). Yavru sayisina gore
gruplar arast fark SAA ve Hp konsantrasyonlarinda dogum sonrasi 24 saatte belirlendi

(p<0,05).

Sonu¢: Gebe kedilerde AFP’lerinin feto-maternal saglik ve gelisim yoOniinden

degerlendirilebilecek biyobelirtegler olabilecegi goriilmiistiir. Ancak, bu proteinlerin spesifik

X



olarak gebelige bagl degisimini daha iyi anlamak ve klinik uygulamalarda kullanilabilirligini
degerlendirmek i¢in daha genis popiilasyonlarda tekrarlanmasi ve farkh tiirlerde yiiriitiilmiis
benzer calismalarla kiyaslanmasina ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu tiir aragtirmalar evcil
hayvanlarin gebelik fizyolojisinin daha iyi anlagilmasina ve gerekli hallerde prognozun

belirlenmesine katki saglayarak anne ve yavru sagliginin iyilestirilmesinde gorev alabilir.

Anahtar kelimeler: Serum Amiloid A, Alfa-1 Asit Glikoprotein, Haptoglobin, Seruloplazmin,
Gebelik, Kedi.
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ABSTRACT

DETERMINATION OF CHANGES IN ACUTE PHASE PROTEIN LEVELS IN
PREGNANT DOMESTIC CATS

Ulas C. Aydin Adnan Menderes University, Institute of Health Sciences, Veterinary
Obstetrics and Gynecology Program, Master's Thesis, Aydin, 2025.

Objective: This study aimed to investigate the changes in the concentrations of Acute Phase

Proteins (APPs) during pregnancy and after parturition in pregnant cats.

Material and Methods: The study was conducted with 5 Sphynx and 5 British Shorthair cats,
whose mating dates were known and were determined to be pregnant via ultrasonographic
(USG) examination on days 28-30 post-mating. Blood samples were collected from each cat
during early (28-30 days), mid (40-45 days), and late stages of pregnancy (the last week before
parturition) as well as at 24 hours postpartum. Serum samples were obtained by centrifugation
and analyzed for Alpha-1-acid glycoprotein (AGP), Serum amyloid A (SAA), and Haptoglobin
(Hp) concentrations using the ELISA method, while Ceruloplasmin (Cp) concentration was
measured using a spectrophotometric method. To determine the effect of litter size on AFP
concentration, the cats were also grouped based on the number of kittens: low (1-3) and high
(4 or more). Changes in data over time were analyzed using repeated measures variance

analysis, and comparisons between groups were performed using one-way ANOVA.

Results: According to the results, no statistical difference was found in the AGP, SAA, Hp and
Cp concentrations between pregnancy periods (p>0.05). It was found that only the Hp
concentration decreased significantly 24 hours postpartum compared to the mid-pregnancy
period (p<0.05). Compared to the early pregnancy period, it was found that the SAA
concentration 24 hours postpartum was significantly lower in cats with fewer offspring (p<0.05)
and higher in cats with more offspring (p<0.05). Haptoglobin concentration was significantly
lower 24 hours postpartum than mid-pregnancy (p<0.05). Differences in SAA and Hp
concentrations were found between groups 24 hours postpartum, depending on the number of
offspring (p<0.05).

Xii



Conclusion: It has been observed that AFPs in pregnant cats could serve as biomarkers for
assessing feto-maternal health and development. However, to better understand the pregnancy-
related variations of these proteins and evaluate their clinical applicability, studies should be
repeated in larger populations and compared with similar research conducted in different
species. Such studies could contribute to a better understanding of pregnancy physiology in
companion animals and aid in prognosis determination when necessary, ultimately playing a

role in improving maternal and fetal health.

Keywords: Serum Amyloid A, Alpha-1 Acid Glycoprotein, Haptoglobin, Ceruloplasmin,
Pregnancy, Cat.
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1.GIRIS

Gebelik, fertilizasyondan doguma kadar gecen siirecte, viicutta fizyolojik degisikliklerin
yasandig1 bir donemdir. Memelilerde, kediler de dahil olmak {izere, gebelik siirecinin diizenli
olarak degerlendirilmesi ve izlenmesi, basarili bir {ireme i¢in biiylik 6nem tasir. Bu siirecte,
hayvanlarin fizyolojik durumlarin1 anlamak amaciyla gesitli yontemler kullanilir. Bunlardan
biri, viicutta enflamasyon veya stres durumlarinda ortaya ¢ikan akut faz proteinlerinin (AFP)
konsantrasyonlarinin analiz edilmesidir. Bu proteinler viicutta enfeksiyon, inflamasyon, doku
hasart veya stres gibi durumlarda kandaki seviyeleri degisen Onemli biyolojik
belirteglerdir. Gebelik siirecinde AFP seviyelerindeki degisimler, olasi saglik sorunlarinin
erken tespit edilmesine yardimci olabilir. Bu sayede hem annenin hem de yavrularin saghgini
korumak icin zamaninda miidahale sansi dogar. Bu nedenle gebelik doneminde AFP'lerin
diizenli olarak analiz edilmesi, basaril1 bir lireme ve saglikli bir gebelik siireci i¢in bilylik 6nem

tasir.

Bu calismada, ciftlesme tarihi bilinen gebe kedilerin gebelik siireci boyunca Serum
Amiloid A (SAA), Alfa-1 Asit Glikoprotein (AGP), Seruloplazmin (Cp) ve Haptoglobin (Hp)

diizeylerindeki degisimler degerlendirilmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Akut Faz Yanit

Dogustan gelen bagisiklik sistemi, viicudun erken savunma mekanizmalarinda 6nemli bir
rol oynamaktadir ve edinilmis bagisiklik yanitin1 baslatmaktadir. Dogustan gelen bagisiklik
sistemi oldukg¢a cesitlidir ve enfeksiyonlar1 Onlemeye, potansiyel patojenleri ortadan
kaldirmaya ve inflamatuar siireci baslatmaya yardimci olan fiziksel bariyerler, fagositler,
kompleman sistemi ve Toll benzeri reseptorleri (TLR) icermektedir. Sonraki asamalarda,
uyarilan hiicreler tarafindan iretilen sitokinler ve kemokinler, monositler, makrofajlar,
fibroblastlar, trombositler, keratinositler ve T hiicreleri gibi hiicreler tarafindan salinmaktadir.
Bu proinflamatuar sinyaller, interldkin 1 (IL-1), Tiimdr nekroz faktor alfa (TNFa) ve 1L-6 gibi
molekiiller, viicutta birgok etkiye yol agarak akut faz yanitini tetiklemektedirler (Janeway ve
digerleri, 2001). Bu sitokinler, yangiya kars1 birincil savunmay1 diizenlemekte ve enfeksiyon
gibi durumlarda sistemik bir tepki olusmasini saglamaktadirlar. Karaciger, bu sitokinlerin
etkisiyle akut faz proteinleri (AFP) olarak bilinen glikoproteinleri iiretmekte ve plazmaya
salgilamaktadir (Kahyaoglu, 2011). Ayrica bu sitokinler, hizli ve yogun bir koruyucu ve reaktif
tepki olusturmak icin sinir sistemi ve endokrin bezleri gibi homeostazisle ilgili organlari
etkilemekte ve ates, uyusukluk ve anoreksi gibi sistemik inflamasyon sirasinda gézlenen yaygin
Klinik belirtilere de sebep olmaktadir (Zachary, 2017).

Akut faz yanit1 (AFY), dogustan gelen bagisiklik yanitinin temel bir pargasidir ve tim
hayvan tiirlerinde goézlemlenmektedir. Aslinda, memeli tiirlerindeki AFP’lerinin karsiliklari,
omurgasizlar ve baliklarda da bulunmus ve bu tiirlerdeki AFY’nin, memelilerdekinden daha
giiclii olabilecegi one siirtilmiistiir. Bu, daha az evrimlesmis bir edinilmis bagisiklik yanitina
karsilik olarak, bu hayvan tiirlerinde bagisiklik savunmasinin giiclendirilmesi amaciyla oldugu

diistiniilmektedir (Raida ve Buchmann, 2009).

Akut faz yanit1 (AFY), 200'den fazla proteinde degisikliklere neden olabilmektedir ve bu
proteinler pozitif ya da negatif AFP olarak siniflandirilmaktadir. Neredeyse tiim hayvan
tiirlerinde alblimin, temel negatif AFP olarak tanimlanir. Akut faz yanit sirasinda albliiminin
kandaki seviyesi azalir (Kaneko, 1997). Bu azalma ise bobrek ya da gastrointestinal sistemdeki

secici albiimin kaybina ya da karacigerdeki liretimin azalmasina bagli olabilir. Karacigerin
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albiimin sentezini azaltmasinin, kullanilmayan amino asitlerin pozitif AFP'lerin ve diger 6nemli

inflamatuar mediyatorlerin {iretiminde kullanilmasini sagladigi diisiiniilmektedir (Paltrinieri,
2008).

Pozitif AFP’leri ise AFY sirasinda artis gosterir ve artis miktarina gore {i¢ sinifa ayrilir:
Major AFP’leri 10 ila 100 kat artis sergilerken, ilimli proteinler 2 ile 10 kat artar. Mindr
proteinler ise sadece hafif bir artig gosterir. Bu siniflandirma, inflamatuar stireglerde farkli
proteinlerin roliinii anlamada 6nemli bir rehber sunmaktadir (Ceron ve digerleri, 2005). Bu
proteinlerin siniflandirmasi, yapilan farkli ¢alismalara veya yayinlara bagl olarak degisiklik
gosterebilir. Ancak, genel olarak bu proteinlerin kategorilerindeki degisiklikler tutarlidir
(Paltrinieri, 2008).

Major AFP’leri, inflamatuar bir olayin ardindan ilk 48 saat icinde belirgin bir artis gosterir
ve bu artig, bu proteinlerin ¢ok kisa yar1 dmiirleri nedeniyle hizla diiser (Johnson ve digerleri,
1999). Orta diizeydeki ve minor AFP’leri ise daha yavas bir yanit verir ve seviyeleri daha uzun
stire yiiksek kalabilir. Bu tiir proteinler, tetikleyici olayin tliriine ve siiresine bagl olarak
farklilik gosterir. Orta ve mindr AFP’leri, genellikle kronik inflamasyon siireclerinde daha sik
goriiliir, bu da bu proteinlerin daha uzun siireli bir tepki gosterdigi isaret eder (Ceron ve

digerleri, 2005).

Cogunlukla AFY klinik belirtiler ve 6zgiil bagisiklik tepkileri olusmadan 6nce baslar ve
bu nedenle patolojik siireclerin erken donemde tespit edilmesi i¢in 6nemli bir biyobelirteg
olarak kabul edilir. Ayrica AFY’nin siddeti ve AFP’lerinin iiretim diizeyleri tiirler arasinda
farklilik gostermektedir. Ornegin, kopeklerde yangisal uyarana bagh olarak C-reaktif protein
(CRP) diizeyinde belirgin bir artis gézlenirken, kedilerde ayni1 durum CRP diizeyinde anlamli

bir yiikselmeye neden olmamaktadir (Kajikawa ve digerleri, 1999).

2.2. Akut Faz Proteinleri

Akut faz proteinleri (AFP), AFY’nin bir bileseni olarak, proinflamatuar sitokinlerin
salmimina yanit olarak karacigerde iiretilen kan proteinleridir (Ceron ve digerleri, 2005;

Kjelgaard-Hansen ve Jacobsen, 2011).

Dogustan gelen bagisiklik sisteminin sistemik tepkisini degerlendirmek ve lokal ve
sistemik inflamatuar hastaliklar1 ayirt etmek icin AFP’ler kullamilabilinmektedir. Ayrica

tedaviye yanitin degerlendirilmesinde de son derece faydalidir. Spesifik olarak, klinik
3



semptomlarin goguna prostaglandinler (PG) aracilik eder ve gesitli tedaviler fosfolipaz ve
siklooksijenaz  (COX) yolaklarina miidahale ederek ¢alisir. Ornegin, nonsteroidal
antiinflamatuar ilaglar (NSAID) ve diisiik dozda kortikosteroid uygulamasi, inflamatuar yola

miidahale etmeden yalnizca PG salinimini azaltir (Sinniah ve digerleri, 2021).

2.3. Akut Faz Proteinlerinin Yapisi ve Sentez Mekanizmasi

Akut faz proteinlerinin (AFP) yapilar farklilik gostermekle birlikte genellikle biyiik bir
kismi1 glikoprotein yapilidir. Baslica glikoprotein yapili AFP’leri; SAA, AGP, fibrinojen, Hp,
alfa l-antitripsin (o0 1-AT), alfa 2-makroglobulin (a 2-M), Cp ve transferrindir (Eckersall,
2000).

Akut faz proteinlerin sentezlenmesinin iki yolu vardir. Bu yollar hepatik sentez ve hepatik
dis1 sentezdir. Hepatik sentezde, karacigerin hepatositleri etkilenirken, hepatik dis1 sentezde

epitel hiicerileri, endotel hiicreleri ve bag doku etkilenir (Jensen ve Whitehead, 1998).

2.4. Pozitif Akut Faz Proteinleri

Pozitif AFP’leri, plazma konsantrasyonundaki seviyenin genellikle 1 ila 2 giin iginde
viicuttaki inflamasyona yanit olarak %?25'ten fazla artis gosterdigi proteinlerdir. AFP'ler major,
orta ve mindr akut faz proteinleri olmak iizere 3 ana gruba ayrilmaktadir. Cogu AFP'nin islevi
tamamen aciklanmamistir. Genel olarak, pozitif AFP'ler mikroorganizmalarin {riinleriyle
opsonizasyonundan ve yakalanmasindan, tamamlayici sistemi aktive etmekten, serbest
hemoglobini ve radikallerini temizlemekten, hiicresel kalintilart niikleer fraksiyonlar olarak
baglamaktan, enzimleri nétralize etmekten ve konak bagisiklik tepkisini modiile etmekten

sorumludur (Eckersall ve Bell, 2010).

2.4.1. Serum Amiloid A (SAA)

Serum Amiloyid A (SAA), pentraksin ailesinin kisa pentraksinler grubunda yer alan ve
molekiiler agirhgi 15 “‘pentamer’” olan kiigiik bir AFP’dir (Yuki ve digerleri, 2020). Yiiksek



yogunluklu olan lipoprotein 3 (HDL3) ile iliskili apolipoproteindir, fakat fizyolojik olarak roli
hala tam olarak aydinlatilmamistir. Bu proteinler; insan, fare, kedi, kopek ve diger birkag
memeli tlirii dahil olmak iizere memelilerin evrimleri boyunca korunmay1 bagarmis bir protein
tiridiir. Yapilan caligmalarda tiirler arasindaki sekanslarin arastirilmasi, bazi bolgelerinin
evrimsel agidan ¢ok siki sekilde korundugunu ortaya koymustur (Tamamoto ve digerleri, 2008).
Serum Amiloid A, 11. kromozomun kisa kolu tizerinde bulunan SAA1, SAA2, SAA3 ve SAA4
tarafindan kodlanmaktadir (Bulur, 2012). Doku hasarlarinda ve inflamatuar yanit sirasinda
erken donemde SAA konsantrasyonunun artig gosterdigi bildirilmistir. Biyolojik rolii tam
olarak aydinlatilamamis olsa da immunmodiilatér olarak koruyucu etkileri ortaya konmustur
(Troia ve digerleri, 2017). Oncelikli olarak karacigerde sentezlenmektedir fakat aym zamanda
arter duvarindaki hiicrelerden, adipozitlerden, fibrositlerden, makrofajlardan, endotel
hiicrelerinden de sentezlenmektedir. Inflamasyonu takiben sekiz saat iginde yiikselir, 24 saatte
maksimum seviyeye ulasir ve 48. saatten sonra da azalmaya baslamaktadir (Bulur, 2012).
Yangisal yanit bagladiktan 24-48 saat icerisinde 1000 katina kadar ¢ikabilmektedir (Tamamoto
ve digerleri, 2008). Yapilan c¢alismalarda SAA’nin bazi sitokinlerin pirojenik etkisini,
prostoglandin E> (PGE>) iiretimini, platelet aktivasyonunu, nétrofillerin oksidatif solunumunu
ve antikor lretimini inhibe ettigi de goriilmistiir. Akut hastaliklara sebep olan viral ve
bakteriyel enfeksiyonlarda genellikle klinik belirtiler goziikmeden once SAA seviyesinin

yiikselip pik seviyeye ulastigi tespit edilmistir (Bulur, 2012).

Kedilerde SAA Onemli bir AFP’dir ve iist solunum yolu enfeksiyonu, pnémoni,
pyometra, akut pankreatitis ve kedi enfeksiydz peritonitisi gibi ¢esitli durumlarda artar (Yuki
ve digerleri, 2020). Ayrica Candidatus, Mycoplasma haemominutum ve Mycoplasma
haemofelis kedilerde SAA'y1 arttirir (Korman ve digerleri, 2012). Klinik ortamda SAA
kullanimina iligkin bir raporda, hipertiroidizm, diyabet, lenfoma, kolanjitis, malign
mezotelyoma veya bobrek yetmezligi vakalarinda SAA degerlerinde artiglar bulunmasina
ragmen, kedilerde daha yiliksek SAA degerleri akut pankreatit ve kedi enfeksiyoz
peritonitisinde ortaya ¢ikmaktadir (Tamamoto ve digerleri, 2008). Ayrica AFP’ler arasinda
SAA, kopekler, kediler, atlar ve gevis getiren hayvanlar da dahil olmak tizere farkh tiirlerde,
ozellikle hayvan iiremesi alaninda inflamatuar ve enfektif siireglerin olas1 bir biyobelirteci
olarak genis capta arastinlmistir (Cray, 2012). Ureme basarisizigi, hayvan iiretim
sistemlerinin verimliligini smirlayan ve evcil hayvanlarin ve sahiplerinin refahini olumsuz

yonde etkileyen en 6nemli faktorlerden biridir (Tibary, 2017).



Troia ve digerleri, (2017) kedi sepsislerinde SAA’nin 6nemi ortaya koyan bir ¢aligma
yapmistir ve ¢alismanin sonucunda SAA seviyesi referans deger ilizerinde olan hastalarda
hayatta kalma siiresinin daha kisa oldugunu rapor etmistir. Sasaki ve digerleri, (2003) SAA’nin
kedilerde yangisal reaksiyonlarda bir biyobelirte¢ olarak kullanilabilecegini gostermistir. Bu
calismalar SAA’nin veteriner hekimlikte klinik ¢alismalarda da ¢ok 6nemli bir AFP oldugunu

ortaya koymaktadir.

2.4.2. Haptoglobin (Hp)

Haptoglobin (Hp), insanlar ve kediler de dahil olmak tizere ¢esitli tiirlerde bulunan
immiinomodiilator ozelliklere sahip orta diizeyde, pozitif bir AFP’dir (Murata ve digerleri,
2004; Vanuytsel ve digerleri, 2013). Kopeklerde Hp'nin yalnizca bir alt tipi bulunurken,
insanlarda ti¢ alt tip vardir. Képek Hp'si amino asit igerigi, molekiiler agirligi (81 kD) gibi
ozellikleri insan Hp’e olduk¢a benzemektedir (Shim ve digerleri, 1971).

Sigir, koyun, kegi, at ve kedilerde Hp en 6nemli AFP’lerden biridir (Tizard, 2013).
Cogunlukla hepatositlerin yan1 sira deri, akciger ve bobrek gibi diger dokular tarafindan da
sentezlenmektedir (Jain ve digerleri, 2011). Haptoglobin, demir molekiillerine baglanir ve
onlar1 bakterileri istila etmek i¢in kullanilamaz hale getirir, sonug olarak bakteri cogalmasin
ve istilasimt engeller. Serbest hemoglobine de baglanarak onun lipit ve proteinlerle
oksidasyonunu oOnler. Hemoliz durumlarinda hemoglobine baglandigi i¢in Hp'in
konsantrasyonu azalmaktadir (Tizard, 2013). Serumdaki konsantrasyonu, major AFP’lerine
kiyasla yavasca azalmaktadir (Janeczkove digerleri, 2008; Kajikawa ve digerleri, 1999).
Konsantrasyonun yavasca azalmasi, kronik veya devam eden inflamatuar hastalik siiregleri i¢in

Hp’leri daha dogru bir 6ngoriiciisii yapmaktadir (Love ve digerleri, 2021).

Kedilerde Hp genellikle inflamatuar durumlarda iki ile 10 kat artmaktadir, dzellikle kedi
enfeksiyos peritonitiste (FIP) yiiksektir (Tizard, 2013). Sadece yangi sonucu Hp
konsantrasyonu yiikselmeyip, AFY veya doku hasari ile iliskili olmayan aclk, dogum,
deksametazon tedavisi, stres gibi bazi durumlarda da yiikselmektedir (Murata ve digerleri,
2004). Stiller ve digerleri, klinik kullanim igin kedilerde Hp 6l¢timii i¢in sandvig ELISA'nin
kullanimini dogrulamiglardir (Stiller ve digerleri, 2016).



2.4.3. Seruloplazmin (Cp)

Seruloplazmin (Cp) bir alfa 2-glikoproteindir. Képek ve kedide Cp'in yapis1 hakkinda
hi¢cbir rapor olmamasina ragmen, insan Cp'i lizerine yapilan ¢alismalar, molekiil agirligi 151
kD olan ve yaklasik %0,34 bakir igeren mavi bir protein oldugunu gostermistir. Ek olarak,

heksozamin, heksoz ve ndraminik asit igeren bir glikoproteindir (Rice ve digerleri, 1963).

Ferroksidaz enziminin bir bileseni olmasi nedeniyle demir (Fe) metabolizmasinda rol
oynamaktadir. Insan plazmasindaki toplam bakirin (Cu) yaklasik %70'ini tasidigi igin
insanlarda Cu homeostazisinde de rol oynamaktadir. Hayvan sagligi ve refahinin bir gostergesi
olarak gorev yapmaktadir (Skinner ve digerleri, 1991). Sigirlarda bir¢ok hastalik durumunda
1yi bir gosterge olarak degerlendirilmistir (Sheldon ve digerleri, 2002). Siit ineklerinde erken
mastitis vakalarinin gilivenilir bir gostergesi olarak gorev yapmaktadir ve genc¢ hayvanlarda
indiiklenmis pnémonik pastorelloz sirasinda serumdaki konsantrasyonu artmaktadir (Fagliari

ve digerleri, 2003).

2.4.4. Alfa 1-Asit Glikoprotein (AGP)

Alfa 1-asit glikoprotein (AGP) karacigerden sentezlenen ve salinan 41-43 kDa agirliginda
bir sialoproteindir. Yapisindaki sialik asitten dolay1 negatif yiikliidiir. Dalak ve tiikiiriik bezinde
iretilmektedir (Lecchi ve digerleri, 2009). Baslica biyokimyasal 6zelligi, yiiksek oranda
glikozlanmig bir protein olmasi ve plazmanin asit ¢okelmesine en direngli kismi olan
seromukoiddeki ana protein bileseni olmasidir (Eckersall ve Bell, 2010). Bu proteinin
immiinomodiilator ve dogal antiinflamatuar ajan oldugu diisiniilmektedir (Fournier ve
digerleri, 2000). Biyolojik islevleri arasinda lenfosit proliferasyonu, trombosit agregasyonu ve
notrofilik islevin (fagositoz, kemotaksis ve siiperoksit iiretimi) inhibisyonu yer almaktadir
(Vasson ve digerleri, 1994). Bilinen diger fonksiyonlar1 arasinda ise; ilag baglama,
immunmodiilasyon, yara dokusunun iyilesme stirecini hizlandirma, fibroblast proliferasyonunu
uyarma, sinir gelisimini artirma, apoptozisi azaltma, antibakteriyel ve hiicre koruyucu gibi

ozellikleri yer almaktadir (Ceciliani ve digerleri, 2012; Sevgisunar ve Sahinduran 2014).

Alfa 1-asit glikoprotein serumda en yiiksek diizeyde bulunan proteinlerden birisidir.

Konsantrasyonu AFY sirasinda dikkate deger sekilde artmaktadir (Ceciliani ve digerleri, 2012).



Bu sayede AGP'nin serum konsantrasyonu, enfeksiy6z peritonitin tanimlanmasina yardimet

olmaktadir (Bence ve digerleri, 2005).

2.4.5. Fibrinojen

Fibrinojen, fibrinin onciistidiir ve pihtilasma siirecinde énemli bir rol oynar. Bir pihtiy1
¢oziinmeyen fibrin formuna doniistiirmeye yardimci olmaktadir (Davalos ve Akassoglou,
2012). Disiilfiir kopriileri ve bir glikoprotein ile birbirine baglanan ii¢ polipeptit zincirinden
olusan bir beta globulindir. Plazmada bulunur ve ana rolii homeostazda, doku onarimindadir.
Fibrin olusumu icin substrat saglar. Inflamatuar bir reaksiyon sirasinda seviyesi iki ile {i¢ kat
artabilir. Bu da kirmizi kan hiicresi birikmesine neden olabilir ve kan viskozitesini énemli
olgiide artirabilmektedir (Medcalf, 2007). Insanlarda yapilan ¢alismalar, fibrinojen
konsantrasyonlar1 ile bunu takip eden kardiyovaskiiler hastalik riski, ateroskleroz ve akut

tromboz arasinda bir iliski oldugunu gostermistir (Eidelman ve Hennekens, 2003).

2.4.6. C-Reaktif Protein (CRP)

C-reaktif protein (CRP), 1930 yilinda kesfedilmisitir (Nehring ve digerleri, 2017). CRP,
120 kDa’lik agirliga sahip, alt birimlerinin kovalent baglarla baglanmasi sonucu olusan
pentraksin grubuna pozitif bir AFP’dir (Sisman ve digerleri, 2007; Kahraman ve Gokge, 2020).
Streptococcus pneumoniae ile enfekte olmus insan ve insan dig1 primatlarin kaninda tanimlanan

ilk AFP, CRP’dir (Cray, 2012).

Proaterojenik 6zellige sahip bir proteindir ve endoteliyal nitrik oksid (NO) sentezini
baskiladig ve nitrik oksid sentaz mRNA’sin1 destabilize ettigi bildirilmistir. Hasarli dokularin
islev ve yapisinin onarilmasina CRP, nekrotik ve apoptozik hiicrelerin temizlenmesini
saglayarak katkida bulunur. Bagisiklik sisteminin diger elemanlar1 gibi olumlu etkileri yaninda
olumsuz bazi etkilerinin de oldugu ortaya konmustur (Sisman ve digerleri, 2007). Karacigerde
hepatositler tarafindan sentezlenmektedir (Ceron ve digerleri, 2005; Sisman ve digerleri, 2007;
Nehring ve digerleri, 2017). Yiiksek CRP seviyesine bircok neden gosterilebilir ve genellikle
bunlarin basinda enfeksiydz nedenler vardir. inflamatuar uyarinin baslamasiyla CRP seviyesi

hizla yiikselir ve ortadan kalkmasi durumunda da hizla diiser. Romatoid artrit gibi kronik



inflamasyonlarda CRP seviyesinde kalic1 ylikselmeler goriilebilmektedir. Travmalar ise
inflamatuar yanit olarak CRP seviyesinde bir yiikselmeye neden olabilir. Distiik
konsantrasyondaki yiikselmelerin etiyolojisinde uyku bozukluklari, periodontal hastaliklar gibi
sebepler ornek verilebilir (Nehring ve digerleri, 2017). Ayrica gebeligin kopeklerde CRP
diizeylerini yaklasik 10 kat degistirdigi de rapor edilmistir (Kuribayashi ve digerleri, 2003).

2.5. Negatif Akut Faz Proteinler

Negatif AFP, enflamasyon ve AFY sirasinda seviyeleri azalan proteinlerdir. Pozitif
AFP’lerin aksine, negatif AFP’lerin konsantrasyonu, yangisal siireclere yanit olarak karacigerin
sentez faaliyetlerini farkli yonlendirmesi sonucu azalir. Alblimin, transferrin ve retinol
baglayici protein (RBP) gibi negatif AFP’ler, en yaygin bilinen 6rneklerdir. Bu proteinlerin
seviyelerindeki azalma, yangisal siire¢ sirasinda karacigerin pozitif AFP’lerin iiretimine 6ncelik

vermesi nedeniyle meydana gelir (Ceron ve digerleri, 2005).

Alblimin, en yaygin negatif AFP’dir. Kronik inflamasyon, enfeksiyon veya doku hasari
sirasinda plazma konsantrasyonu azalir. Alblimin sentezinin azalmasi, ayni zamanda amino
asitlerin CRP, SAA gibi pozitif AFP’lerin iiretimine yonlendirilmesini saglar. Bu durum,
karacigerin enerji ve kaynaklarini 6ncelikli olarak yangisal yanit i¢in kullanma stratejisinin bir

parcasidir (Cho ve digerleri, 2021).

Transferrin, Fe tasima proteinidir ve negatif AFP’ler arasinda yer alir. Yangisal yanit
sirasinda transferrin seviyelerindeki azalma, viicudun enfeksiy6z ajanlarin demire ulagimini
sinirlandirarak  patojenlerin  ¢cogalmasim1  engellemek igin gelistirdigi bir savunma
mekanizmasidir. Bu siire¢, inflamasyon sirasinda Fe metabolizmasinin diizenlenmesinde

onemli bir rol oynar (Gelain ve Bonsembiante, 2019).

Retinol baglayici protein (RBP) ise A vitamini tasiyan bir proteindir ve AFY sirasinda
seviyeleri azalir. Bu azalma, inflamasyon sirasinda hiicrelerin A vitamini ihtiyaglarinin artmasi
ve karacigerin diger pozitif AFP’lerin {iretimine oncelik vermesi ile iligkilidir (Bourika ve
digerleri, 2021).

Negatif AFP’lerin seviyelerindeki bu diisiis, viicudun enfeksiyon ve inflamasyon
sirasinda kaynaklar etkin bir sekilde kullanmasini saglayarak, bagisiklik yanitinin hizli ve
giiclii bir sekilde gergeklesmesine olanak tanir. Bununla birlikte, kronik inflamasyon veya
enfeksiyon durumlarinda negatif AFP seviyelerindeki siirekli azalma, protein eksiklikleri ve
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ilgili komplikasyonlara yol agabilir. Bu nedenle, negatif AFP’lerin diizenli olarak izlenmesi,
yangisal siireglerin degerlendirilmesinde ve klinik yonetiminde énemli bir rol oynar (Jyoti ve

digerleri, 2021).

2.5.1.Albiimin

Albiiminin ortalama agirlig1 69 kDa olan bir plazma proteinidir (Georgieva ve digerleri,
2011). Albiimin, kanda en bol bulunan proteindir ve saglikli kopek ve kedilerin plazmasindaki
proteinin %35-50'sini olusturur. Serum protein elektroforetogramlarinda gézlenen en biilyiik
banttir. Alblimin, plazmanin ozmotik basincinin yaklasik %75'inden sorumludur ve
gerektiginde hayvanin viicudu tarafindan kullanilabilen amino asitlerin ana kaynagidir.
Albilimin, rutin uygulamada genellikle bromkresol yesili testi gibi spektrofotometrik

yontemlerle 6l¢iilmektedir (Wagner ve digerleri, 2018).

Albumin, negatif AFP’lerden en 6nemli olanidir ve AFY esnasinda serumda diizeyi
diismektedir (Kaneko,1997). Serumdaki diisiis gastrointestinal veya renal degisikliklerden
kaynakli albiimin miktarindaki azalmay1 ya da hepatik sentezindeki azalmay1 gostermektedir
(Cray ve digerleri, 2009). Genel saglik degerlendirmelerinde total protein ve albiimin siklikla
olciiliir. Insan ve hayvan tibbinda yangisal hastaliklar1 izlemek igin genellikle albiimin/globiilin

oranina bakilir (Cray ve digerleri, 2009).

2.5.2. Transferrin

Transferrin, serumun Fe baglayan bir proteinidir ve giiclii bir selatordiir. Demiri siki ve
geri doniistimlii olarak baglama Ozelligine sahiptir. Bir transferrin molekiilii iki ferrik Fe
atomunu yiiksek afiniteyle baglayabilir. Bu afinite, hiicre dis1 pH 7,4'te daha yliksektir ve
asitlenmis endozomlarda azalir, bu da Fe'nin ayrismasina neden olur (Gomme ve digerleri,
2005). Transferrinin rolii, FE’nin viicutta giivenli bir sekilde taginmasi ve bilyliyen hiicrelere
saglanmas1 (Huebers ve Finch, 1987), Fe’nin fizyolojik kosullar altinda ¢oziiniir hale
getirilmesi, Fe aracili serbest radikal toksisitesinin Onlenmesi ve hiicrelere tasinmasinin
kolaylastirilmasidir (Eckersall, 2019). Laktoferrin gibi transferrin, Fe’ye baglanarak belirli

viral, bakteriyel ve fungal organizmalarin ¢ogalmasini ve biiyiimesini engeller ve dolayisiyla

10



bu tlir organizmalarin bilylimesini sinirlandirir. Sigirlardaki transferrin konsantrasyonlari,
cesitli fizyolojik durumlarin, ineklerdeki enerji eksikligi (ketotik) durumun, c¢esitli akut ve
kronik enfeksiyonlarin belirlenmesinde 6nemli bir rol oynar (Moser ve digerleri, 1994).
Transferrin konsantrasyonlart saglikli sigirlarda 2,0 ila 6,6 g/l arasinda degisirken Ketotik ve
Johne hastaligindan etkilenen sigirlarda 1,5 ve 8,5 g/l ve <2,0 g/I'dir. Kronik bulasici hastaliklar
(Paratiiberkiiloz gibi) nispeten diisiik degerlerle (2 g/l'nin altinda) karakterize edilmistir. Ayrica
yetiskin sigirlardaki transferrin konsantrasyonu, geng¢ hayvanlarla karsilastirildiginda daha
diistiktiir (Zhao ve digerleri, 2021).

2.5.3.Transtiretin ve Retinol Baglayici protein

Transtiretin, molekiiler kiitlesi 55 kDa olan bir serum proteinidir. Ayni zamanda tiroksin
baglayict protein olarak da bilinir ve homotetramerik tagima proteini ailesine aittir (Foss ve
digerleri, 2005). Tiroid hormonlarinin taginmasinda rol oynar ve ayrica retinol baglayici protein
ile bir kompleks olusturarak dolayli olarak A vitamininin plazmada tasinmasina yardime1 olur

(Ingenbleek ve digerleri, 1994).

Retinol baglayict protein (RBP) vitamin ve hormon tasinmasinda rol oynayan

proteinlerden biridir (Jain ve digerleri, 2011).

2.6. Akut Faz Proteinlerin Test Edilmesi

Yangisal siireglerin, enfeksiyonlarin, bagisiklik yanitlariin ve bazi metabolik
hastaliklarin tan1 ve izlenmesinde AFP’lerin test edilmesi 6nemli bir rol oynar. Veteriner
hekimlikte ve insan tibbinda SAA, CRP, Hp ve AGP gibi AFP’lerin seviyelerinin dlgiilmesi,
rutin olarak kullanilan tam1 yontemlerindendir. Bu testler, hastaliklarin erken teshisi, tedavi
slirecinin izlenmesi ve prognozun degerlendirilmesi agisindan degerli bilgiler saglar (Cray ve

digerleri, 2009).

En yaygin kullanilan AFP test yontemlerinden biri immiinolojik tabanli tekniklerdir.
Enzim bagli immiinosorbent testi (ELISA), AFP seviyelerinin hassas ve spesifik bir sekilde
Olciilmesine olanak tanir. ELISA testleri, diisiik konsantrasyonlardaki proteinleri tespit

edebilmesi nedeniyle, 6zellikle kediler gibi kiiclik hayvanlarda AFP diizeylerinin l¢iimiinde
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biiyiik bir avantaj saglar. Kedilere 6zgii ELISA kitlerinin gelistirilmesi, SAA, Hp ve AGP gibi
proteinlerin daha dogru ve giivenilir bir sekilde analiz edilmesini miimkiin kilmistir (Vilhena

ve digerleri, 2017)

Veteriner kliniklerinde ve acil durumlarda hizli sonuglar almak i¢in lateral akis testleri
kullanilmaktadir. Bu testler, 6zellikle SAA ve CRP gibi AFP’lerin dl¢lilmesinde yaygin bir
sekilde kullanilmaktadir. Testin tasinabilir olmasi ve sonuglarin kisa siirede almabilmesi,
sahada kullanilabilirligini artirir. Ancak bu yontemler, genellikle kantitatif degil, niteliksel veya

yari-kantitatif sonuglar verir (LIoyd ve Page, 2018).

Giincel teknolojilerden biri olan kiitle spektrometrisi (MS), AFP’lerin yapisal ve
fonksiyonel analizini detayli bir sekilde yapma olanagi sunar. Yiiksek performansli sivi
kromatografisi (HPLC) ile kombine edilen MS teknikleri, proteinlerin farkli izoformlarini tespit

edebilir. Bu, 6zellikle enfeksiyonlarin tiirii ve siddetini belirlemede 6nemli bilgiler saglar.

Modern laboratuvarlarda otomatik biyokimyasal analizrler, AFP diizeylerinin
Olclilmesinde kullanilmaktadir. Bu cihazlar, 6zellikle Hp ve AGP gibi daha az degiskenlik

gosteren proteinlerin degerlendirilmesinde yiiksek dogruluk saglar.

Genellikle AFP analizi genellikle kan serum veya plazma ornekleri kullanilarak
gerceklestirilir. Bu Orneklerin dogru sekilde alinmasi ve islenmesi, analiz sonuglarinin
giivenilirligi agisindan kritik dneme sahiptir. Ornek alma sirasinda dikkat edilmesi gereken

birkag dnemli husus bulunmaktadir (Altunok ve digerleri, 2018).

Yangisal yanitin aktif oldugu donemde 6rnek alinmasi, analiz sonuglarinin dogru bir
sekilde yorumlanabilmesi igin biiyiik 5nem tasir. Ornegin, SAA gibi hizl1 yanit veren AFP’lerin
seviyeleri, enfeksiyon veya inflamasyonun baglamasindan sonraki ilk 24-48 saat i¢inde zirveye
ulagir. Bu nedenle, AFP analizi i¢in zamanlama kritik bir faktordiir ve yangisal siirecin aktif

oldugu donemlerin dogru sekilde tespit edilmesi gerekmektedir.

Orneklerin steril kosullarda alinmasi, analiz sonuglarinin dogrulugunu etkileyen bir diger
onemli faktordiir. Orneklerin kontamine olmasi, sonuglarda yanlis pozitif veya negatif
sonuglara neden olabilir. Bu yilizden, 6rnek alma sirasinda hijyenik ve steril tekniklerin

kullanilmasi zorunludur (Kass ve Dent,1995)

Sicakliga duyarl proteinler olduklarindan dolay1 6rneklerin uygun sicaklik kosullarinda
saklanmasi gerekmektedir. Orneklerin -20°C veya daha diisiik bir sicaklikta dondurulmas: ve
analiz i¢in laboratuvara hizli bir sekilde ulastirilmasi, AFP’nin stabilitesini korumak agisindan

biiyiik 6nem tasir. Aksi halde, sicakliga bagli bozulma veya yanlis 6lglimler ortaya ¢ikabilir.
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Akut faz proteinlerin test edilmesi, g¢esitli hastaliklarin tanisi, yonetimi ve tedavi siirecinin
takibinde 6nemli bir aragtir. Bu proteinlerin diizeylerindeki degisiklikler, bir¢ok farkli patolojik

stirecin degerlendirilmesinde kullanilabilir (Mestrinho ve digerleri, 2020)

Ozellikle SAA ve CRP gibi AFP’lerin seviyelerinde meydana gelen yiikselmeler,
yangisal silirecin erken bir gostergesi olarak degerlendirilir. Bu nedenle enfeksiyonlarin,
travmanin veya cerrahi miidahalelerin ardindan yangimin siddetini degerlendirmek i¢in bu
proteinlerin analizi yapilir. Bu sayede, yangisal yanitin siddeti ve siiresi hakkinda bilgi

edinilerek tedavi siireci planlanabilir (Silvestre-Ferreira ve digerleri, 2017).

Viral ve bakteriyel enfeksiyonlar, farkli AFP profilleri ile kendini gdsterebilir. Bu
nedenle, AFP testleri enfeksiyon tiiriiniin belirlenmesine yardime olabilir. Ornegin, kedilerde
FIP gibi enfeksiyon hastaliklarinin tanisinda AGP seviyelerindeki artis, taniy1 destekleyen

onemli bir bulgu olarak 6ne ¢ikar.

Uygulanan tedavinin etkinligini degerlendirmede AFP’lerin seviyelerindeki degisiklikler
kullanilabilir. Ornegin, enfeksiyon tedavisi sirasinda SAA seviyelerinin diisiis gdstermesi,
tedavinin etkili olduguna isaret eder. Bu tiir analizler, veteriner hekimlerin tedaviye yonelik

kararlarini sekillendirmelerine yardimer olur.

Bazi durumlarda AFP seviyelerindeki artig, hastaligin siddeti ve prognozu hakkinda bilgi
verir. Yiiksek diizeylerde AFP varlig1 genellikle daha ciddi bir hastalik tablosuna isaret eder.
Ornegin, kronik inflamasyon veya yaygin enfeksiyon durumlarinda AFP seviyelerinin yiiksek
kalmasi, olumsuz bir prognozun gostergesi olabilir. Bu nedenle, AFP testleri yalnizca tam
koymada degil, hastaligin seyrini ve olasi sonuglarini tahmin etmede de 6nemli bir aragtir (Tuna

ve digerleri, 2018).

Son yillarda AFP’lerin test edilmesinde kullanilan teknolojiler hizla gelismistir. Ozellikle
coklu biyobelirte¢ panelleri, ayni anda birden fazla AFP’yi analiz ederek daha kapsamli bir tani
imkan1 sunmaktadir. Ayrica, yapay zeka ve makine d6grenimi tabanli analiz sistemleri, AFP
testlerinden elde edilen verilerin daha hizli ve dogru bir sekilde yorumlanmasini saglamaktadir.

Bu gelismeler, AFP’lerin klinik kullanimini genisletmekte ve tanisal dogrulugu artirmaktadir.

Kedilerde ¢esitli hastaliklarin erken teshisi ve tedavi siirecinin izlenmesi i¢in AFP’lerin
test edilmesi, vazgegilmez bir aractir. Teknolojik ilerlemeler, AFP analizlerinin daha hassas,
hizli ve erisilebilir hale gelmesini saglamig, veteriner kliniklerde ve laboratuvarlarda
kullanimin1 artirmistir. Dogru test yontemlerinin se¢imi ve sonuglarin dikkatle yorumlanmasi,

AFP’lerin tan1 ve klinik yonetimdeki etkili kullanimin1 destekler. Bu nedenle, AFP testlerinin
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dogru bir sekilde uygulanmasi, kedilerin saglik durumlarinin daha iyi anlagilmasina ve

yonetilmesine katkida bulunmaktadir (Musilova ve digerleri, 2018).

2.7. Akut Faz Proteinlerin Gebelikteki Onemi

Gebelik karmasik bir fizyolojik siirectir fertilizasyondan, doguma kadar ki siirecte
AFP’ler sentezlenmektedir (Chen ve digerleri, 2018).

Gebe hayvanlarin bu fizyolojik durumunu degerlendirmek icin birtakim yaklasimlar
vardir. Bunlardan biri de AFP konsantrasyonlarimin belirlenmesidir. Konsantrasyonlarin
belirlenmesi, gebelik sirasindaki sorunlarin ortaya ¢ikarilmasini miimkiin kilarak erken 6nlem
alinmasin1 miimkiin kilmaktadir (Naidenko ve digerleri, 2022). Ayrica disi kopeklerde
embriyonik implantasyon ve plasenta gelisimi sirasinda AFP'lerde bir artis meydana
gelmektedir. Bu artisa dayanarak kopeklerde gebeligin iiciincii haftasindan itibaren serum
AFP’lerinin belirlenmesi, disi kdpeklerde erken gebelik testi olarak kullanilabilmektedir (Ceron
ve digerleri, 2005).

2.8. Evcil Kedilerde Fertilizasyon

Kedilerde pubertasa ulasma yasi 1k, mevsim, agirhik gibi c¢esitli faktorlerden
etkilenmektedir. Bir¢cok kedi irkinda pubertasa 4-12 aylik yasta ulasir. Yetiskin disi kediler
mevsimsel polidstriis gosterirler ve provake ovulasyona sahiptirler, ¢iftlesme ovulasyonu
tetiklemektedir (Wildt ve digerleri, 1980).

Kedilerin ¢iftlesmesinden sonra, sperm vajinanin i¢ine birakilir ve spermatozoonlar kisa
bir siire fertilizasyon bolgesine taginirlar. Koitustan yaklasik 30 dakika sonra, tuba uterinada
spermatozoonlar belirlenebilir ve sonrasinda isthmus bolgesine go¢ ederler (Axner, 2008).
Kedilerde ciftlesme sonucu uyarilan, provoke ovulasyonun gerceklesmesi i¢in gereken siire 24
ila 36 saat arasindadir. Oviduktta fertilize olan ovumlar ¢iftlesmeden sonraki 4-5. giinde morula
olarak kornu uteriye tasinirlar (Johnston ve digerleri, 2001). Implantasyon ovulasyondan 12-13

giin sonra gerceklesir (Escribano ve digerleri, 2021).
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2.9. Evcil Kedilerde Gebelik Endokrinolojisi

Kedilerde korpus luteum (CL) ovulasyon veya vajina bolgesine yapilan mekanik
uyarimlar sonucunda olusmaktadir (Siemieniuch ve digerleri, 2012). Gebelik olmamasi
durumunda CL kediyi 35-40 giin siiren yalanci gebelik siirecine sokmaktadir (Jewgenow ve
digerleri, 2012). Hem gebelikte hem de yalanci gebelikte CL bir sonraki dstrus dongiisiiniin
baslamasim engelleyen progesteronu (Ps) liretmektedir (Zambelli, 2012). Gebelik siirecinde
arttan Ps dogumdan hemen sonra bazal seviyelere inmektedir fakat laktasyon doneminde
prolaktin etkisiyle CL kalict hale gegmekte ve postpastum dordiincii haftaya kadar varligini

stirdiirebilmektedir (Troia ve digerleri, 2017).

Ostriis sirasinda pik yapan 6stradiolii 17 beta ¢iftlesmeyi takiben besinci giinden sonra
bazal seviyelere inmekte ve gebeligin 58-62. giinlerine kadar diisiik seviyelerde seyretmektedir
(Vilhena ve digerleri, 2017).

Luteinize edici hormon (LH) konsantrasyonu gebelik boyunca diisiik seviyelerde
kalmaktadir (Schmidt ve digerleri, 1983). Gebe kedilerde prolaktin konsantrasyonlart ilk
ciftlesmeden yaklasik 25-35 giin sonra dogumdan birkag giin 6ncesine kadar artar ve yaklasik
50. glinde bir platoya ulasir ve sonrasinda emzirme sirasinda da tekrar artmaktadir. Prolaktinin

baskilanmasi durumunda gebelik kaybr meydana gelebilmektedir (Verstegen, 1998).

Relaksin, kedilerde bildirilen tek gebelige 6zgii hormondur ve plasentada tiretilir (Griffin,
2006; Verstegen, 1998). Embriyonun uterusa yerlesmesi, gebeligin 12. ve 13. giinleri arasinda
gerceklesir ve bunu, 20. ve 35. giinler arasinda dolasimdaki relaksin konsantrasyonlarinda bir
artig izler. Ayrica relaksinin gebeligi slirdiirmek igin uterus dokusunda P4 ile sinerjik olarak
calistigina da inanilmaktadir (Tsutsui ve Stabenfeldt, 1993). Relaksin tiretimi doguma kadar
devam eder ve dogum sirasinda pelvis ve ¢evresindeki dokularin gevsemesine katkida bulunur
ve dogumun daha kolay olmasina yardimci olur (Tsutsui ve Stabenfeldt, 1993; Feldman ve
Nelson, 1997). Relaksin konsantrasyonlari genellikle dogumdan sonraki 24 saat iginde tespit
edilemeyen seviyelere doner. Relaksin kedilerde ostrus dongiisii veya yalanci gebelik sirasinda

tespit edilememektedir (Viitanen ve digerleri, 2017).

Prostaglandin F» alfa (PGF:a) ise gebeligin 30. giiniinde fetoplasental iinite ve
endometriyum tarafindan tretilir 45.giine kadar yiikselir ve dogumdan once hizla diiser
(Johnston ve digerleri, 2001). Basarili bir ¢iftlesme sonucunda kedilerde gebelik yaklasik 63-
65 giin siiren bir donemdir (Pattison, 2017).
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2.10. Metabolik ve Biyokimyasal Degisiklikler

Gebelik siireci, anne kedinin viicudunda metabolik ve biyokimyasal degisikliklere neden
olan karmasik bir fizyolojik donemdir. Fetiisiin biiyiime ve gelisimi igin gerekli olan enerji,
protein ve minerallerin saglanmasi amaciyla anne kedinin metabolizmasi1 adaptasyonlar
gosterir. Bu adaptasyonlar hem anne kedinin hem de yavrularin saglikli bir gebelik siireci

gecirmesi agisindan hayati 6nem tasir (Hazuchova ve digerleri, 2017)

2.10.1. Kan Glukoz ve Lipid Diizeylerindeki Degisiklikler

Gebelik sirasinda enerji ihtiyacinin artmasi, kedilerin kan glukoz ve lipid diizeylerinde
belirgin degisikliklere neden olur. Anne kedinin enerji ihtiyacini karsilamak i¢in glukoz
metabolizmasinda artis gozlenir. Fetlislin biiylimesi ve gelisimi i¢in glukoz birincil enerji
kaynagidir ve plasenta araciligiyla siirekli olarak fetiise taginir. Bu durum, annenin glukoz
rezervlerini hizla tiiketmesine neden olabilir. Ozellikle gebeligin son evrelerinde insiilin
duyarliliginda azalma meydana gelir ve bu, kan glukoz diizeylerinde gegici dalgalanmalara yol

acabilir (Paltrinieri ve digerleri, 2007).

Lipid metabolizmasinda ise, enerji agigini kapatmak igin lipoliz (yaglarin pargalanmasi)
artar. Anne kedinin yag dokusunda depolanan trigliseritler, serbest yag asitleri olarak dolagima
salinir ve enerji ihtiyacini karsilamak ic¢in kullanilir. Bu siireg, 6zellikle enerji ihtiyacinin zirve
yaptig1 ge¢ gebelik doneminde belirgin hale gelir. Ancak bu adaptasyonlar kontrolsiiz
oldugunda, gebelik toksemisi gibi metabolik bozukluklara yol agabilir (Sinniah ve digerleri,
2021)

2.10.2. Protein Metabolizmasi ve Akut Faz Proteinlerinin Rolii

Gebelik sirasinda protein metabolizmasi, fetiisiin ve plasentanin biiyiimesi i¢in gereken
yap1 taslarmin saglanmasinda kritik bir rol oynar. Anne kedinin protein ihtiyaci, gebeligin
ilerleyen donemlerinde artar. Bu proteinler, ozellikle fetal dokularin olusumu, plasenta

fonksiyonlar1 ve anne kedinin bagisiklik sistemi adaptasyonlar1 i¢in gereklidir (Cak, 2017).
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Gebelik sirasinda ortaya ¢ikan fizyolojik stres ve bagisiklik sistemindeki degisimlere
yanit olarak AFP’ler iiretilir. Bu proteinler arasinda SAA, Hp ve CRP 6ne ¢ikar. Gebelik
strecinde AFP’lerinin seviyelerinde artis gozlenebilir. Bu artig, anne kedinin bagisiklik
sisteminin, enflamatuar siirecleri ve stres faktorlerini yonetmesine yardimei olur. Ayrica,
AFP’leri anne-fetiis arasindaki bagisiklik dengesi i¢in de dnemlidir. Ancak, bu proteinlerdeki
asir1 artig veya diizensizlikler, sistemik enflamasyonun veya gebelik komplikasyonlarinin bir

gostergesi olabilir.

2.10.3. Elektrolit ve Minerallerdeki Dalgalanmalar

Elektrolitler ve mineraller, anne kedinin gebelik siliresince karsilastigi metabolik
degisimlerin yonetiminde 6dnemli rol oynar. Kalsiyum, magnezyum, fosfor ve potasyum gibi
mineraller, hem fetiisiin kemik ve doku gelisimi hem de annenin kas fonksiyonlar1 ve sinir
sistemi icin gereklidir. Ozellikle kalsiyum metabolizmasi, gebelikte 6zel bir neme sahiptir.
Fetiislerin hizl1 biliylimesi sirasinda plasenta araciligiyla anne karnindan kalsiyum gegisi artar

ve bu durum, anne kedide kalsiyum eksikligi riskini artirabilir (Simsek ve digerleri, 2015).

Sodyum ve potasyum gibi elektrolitlerin dengesi, sivi dengesinin korunmasi ve anne
kedinin dolasim sisteminin desteklenmesi i¢in hayati 6nem tasir. Gebelik siliresince hormonal
degisiklikler, elektrolit dengesinde dalgalanmalara neden olabilir. Ozellikle gebeligin ilerleyen
donemlerinde, artan sivi ihtiyaci ve kan hacmindeki degisimler elektrolitlerin seviyelerinde
gecici degisimlere yol agabilir. Elektrolit dengesizligi, kas giigsiizliigii ve hipokalsemi gibi

sorunlara neden olabileceginden, diizenli olarak izlenmelidir.

Metabolik ve biyokimyasal degisiklikler, anne kedinin gebelik siirecine adaptasyonunda
kritik bir rol oynar. Kan glukoz ve lipid seviyelerindeki degisiklikler enerji ihtiyacim
karsilarken, protein metabolizmasi ve AFP’leri anne-fetiis iligkisinin diizenlenmesine katkida
bulunur. Elektrolit ve mineral dengesindeki degisiklikler ise hem annenin hem de fetiisiin
saglig1 acisindan dikkatle izlenmesi gereken onemli unsurlardir. Bu degisikliklerin izlenmesi

ve yonetimi, saglikli bir gebelik siireci i¢in vazgeg¢ilmezdir (Czopowicz ve digerleri, 2017).
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2.11. Gebelikte Bagisikhik Sistemi Modiilasyonu

Gebelik, anne organizmasinin fetiisii tolere etmesini saglamak i¢in bagisiklik sisteminde
onemli degisikliklerin meydana geldigi karmasik bir siirectir. Anne bagisiklik sistemi, fetiisii
yabanci bir yap1 olarak taniyip reddetmek yerine, onun biiylime ve gelisimini destekleyecek
sekilde modiile edilir. Bu siire¢, anne ile fetiis arasinda hassas bir bagisiklik dengesi kurulmasini

gerektirir (Zachary, 2017).

2.11.1. Fetiis ve Anne Arasindaki Bagisiklik iliskisi

Fetlis, annenin bagisiklik sistemi i¢in yari-yabanci bir yapi olarak kabul edilir, ¢ilinkii
genetik materyalinin bir kism1 babadan gelir. Bu durum, anne bagisiklik sisteminin fetiisii
reddetmesini engellemek i¢in adaptif ve dogustan gelen bagisiklik mekanizmalarinin modifiye
edilmesini gerektirir. Anne bagisiklik sistemi, hem fetlisiin saglikli bir sekilde gelisimini
destekler hem de annenin enfeksiyonlara kars1 savunmasini siirdiiriir (Yousefzadeh ve digerleri,

2021).

Fetiis ile anne arasindaki bagisiklik etkilesiminin merkezi, plasenta araciligiyla
gerceklesir. Plasenta, fetiis ile anne arasinda hem bir bariyer hem de bir iletisim araci gorevi
goriir. Plasenta, annenin bagisiklik hiicreleri ile fetlis arasinda dogrudan temasin
sinirlandirilmasini saglayarak immiinolojik toleransi destekler. Bu siirecte sitokinler, immiin
diizenleyici proteinler ve hormonlar dnemli roller iistlenir. Ozellikle diizenleyici T hiicreleri,
anne bagisiklik sisteminin fetilise tolerans gostermesini saglamada kritik oneme sahiptir (Gliick

ve digerleri, 2022).

Bagisiklik sisteminin bu adaptasyonu, fetiisiin saglikli gelisimini saglarken annenin
bagisiklik sisteminin enfeksiyonlara karsi savunmasini zayiflatabilir. Bu nedenle, gebelik
sirasinda enfeksiyon riskinin artmasi ve bazi hastaliklarin siddetlenmesi gozlemlenebilir.
Ancak bu bagisiklik modiilasyonu olmaksizin fetiisiin gelisimi miimkiin olamaz (Correa ve

digerleri, 2001).

18



2.11.2. Enflamasyon ve Akut Faz Tepkileri

Gebelik sirasinda enflamasyon, anne ve fetiis arasindaki bagisiklik iliskisini diizenleyen
onemli bir siirectir. Gebeligin farkli agamalarinda, kontrollii bir enflamatuar yanit gereklidir.
flk trimesterde, embriyonun uterus duvarma implantasyonu ve plasenta olusumu igin
enflamatuvar siiregler aktive edilir. Bu donemde lokal inflamasyon, plasenta dokusunun basarili

bir sekilde olusmasina katki saglar (Vilhena ve digerleri, 2018)

Gebelik sirasinda annenin bagisiklik sisteminin bir pargast olarak AFY 6nemli bir rol
oynar. Enfeksiyon, doku hasari veya stres gibi durumlara yanit olarak AFP’leri iiretilir. Gebelik
boyunca bu proteinlerin seviyelerinde belirgin degisiklikler gzlemlenebilir. Ornegin, SAA ve
Hp gibi AFP’leri, plasenta gelisimi ve fetlisin bagisiklik sistemi tizerindeki etkileriyle
baglantilidir.

Enflamasyon ve AFY’lerin dengede olmasi, saglikli bir gebelik siireci igin gereklidir.
Asirt enflamasyon, preeklampsi veya erken dogum gibi komplikasyonlara yol acabilirken,
yetersiz enflamasyon ise embriyo implantasyonu veya fetiis gelisimini olumsuz etkileyebilir.
Bu nedenle, anne bagisiklik sistemi tarafindan iiretilen sitokinlerin ve AFP’lerinin Seviyeleri
hem annenin hem de fetiisiin sagligi i¢in diizenli bir sekilde izlenmelidir (Bigliardi ve digerleri,

2022).

Gebelikte bagisiklik sistemi modiilasyonu, anne ile fetiis arasindaki bagisiklik toleransini
saglarken ayni zamanda enfeksiyonlara karsi koruma saglar. Fetiis ve anne arasindaki bagisiklik
etkilesimleri, plasenta araciligiyla diizenlenirken, enflamasyon ve akut faz tepkileri saglikli bir
gebelik i¢in kritik 6neme sahiptir. Bu siireclerin dogru bir sekilde isleyisi hem fetiisiin gelisimi

hem de annenin saglig1 agisindan hayati bir role sahiptir (Salavati ve digerleri, 2023).

2.12. Fetiis Gelisimi ve Plasenta Fizyolojisi

Gebelik sirasinda fetiisiin biiyiimesi ve gelisimi, anne organizmasinin sagladigi kaynaklar
ve fizyolojik adaptasyonlarla miimkiin olur. Bu siirecte plasenta, hem fetiis ile anne arasindaki
temel baglantiy1 saglayan bir organ hem de fetiisiin saglikli gelisimi i¢in hayati islevleri yerine
getiren bir yapidir. Plasentanin fizyolojik 6zellikleri ve fetiisiin biiylime asamalari, gebelik

slirecinin temel taglarini olusturur (Selting ve digerleri, 2000).

19



2.12.1. Plasentanin Yapisi ve Gorevleri

Plasenta, fetiis ile anne arasindaki biyolojik etkilesimi saglayan ve embriyonun uterus
duvarina implantasyonundan kisa bir siire sonra gelismeye baslayan karmasik bir organdir.
Kedilerde plasenta, endoteliyokoryal tiptedir ve annenin kan damarlar: ile fetiisiin damarlari
arasinda yakin bir temas saglar. Bu yapisi, fetiisiin ihtiyag duydugu besin maddelerinin ve
oksijenin anne dolasimindan alinip fetiise tasinmasini kolaylastirir. Ayn1 zamanda, fetiisiin

metabolik atiklarinin anne dolasimina tasmarak viicuttan atilmasini saglar (Escribano ve

digerleri, 2021).

Plasentanin gorevleri yalnizca beslenme ve atik tagima ile sinirh degildir. Ayn1 zamanda
hormonal bir organ olarak islev goriir ve gebelik siirecini desteklemek i¢in P4 gibi hormonlarin
iretimini gergeklestirir. Bu hormonlar, uterus kaslarinin gevsemesini saglayarak diisiik riskini
azaltir ve fetiisiin giivenli bir sekilde gelismesine olanak tanir. Ayrica, plasenta bagisiklik
sistemi modiilasyonu {iizerinde de Onemli bir role sahiptir. Fetiisiin annenin bagisiklik
sisteminden korunmasina yardime1 olarak immiinolojik toleransi destekler (Javard ve digerleri,

2017).

Plasenta, ayrica anne ve fetiis arasinda bir bariyer gorevi gorerek bazi toksinlerin ve
patojenlerin fetiise ulagmasini engeller. Ancak, bu bariyer her zaman kusursuz degildir ve bazi
viriisler veya zararli maddeler plasentayr gecerek fetiisiin sagligini tehlikeye atabilir. Bu
nedenle, plasentanin saglikli bir sekilde islev gormesi, gebeligin basarisi i¢in kritik dneme

sahiptir (Love ve digerleri, 2021).

2.12.2. Fetiis Biiyiime Asamalari

Fetiisiin bliylime ve gelisimi, embriyo agamasi, organogenez donemi ve fetlis donemi
olarak gebelik boyunca ii¢ ana asamada gergeklesir. Bu asamalar hem hiicresel diizeyde hem
de organ sistemleri diizeyinde karmasik ve birbirine bagli siire¢leri igerir (Ulutas ve digerleri,

2009).

Gebeligin ilk birka¢ haftasinda embriyo hizli hiicre boliinmeleriyle biiyiir ve farklilasir.
Bu doénemde plasenta olusmaya baslar ve embriyonun uterus duvarina saglam bir sekilde

tutunmasi saglanir. Organlarin temel yapilari ve viicut plan1 bu donemde sekillenmeye baslar.
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Gebeligin ikinci agamasi, organ sistemlerinin gelisimi ile karakterizedir. Bu siiregte kalp,
akcigerler, karaciger ve sinir sistemi gibi ana organlar iglevsel hale gelmeye baslar. Kedilerde
bu donem, fetiisiin hareket etmeye basladigi ve anne karninda hissedilebilir oldugu dénemdir.
Organogenez sirasinda, fetiisiin bilyiimesi i¢in gerekli olan besin maddelerine ve oksijene olan

talep artar, bu nedenle plasentanin iglevi kritik bir neme sahiptir.

Gebeligin son doneminde fetiis hizla kilo alir ve organlarin islevselligi tamamlanir. Kaslar
gii¢lenir, sinir sistemi daha gelismis hale gelir ve yavru doguma hazirlanir. Kedilerde, bu donem
genellikle gebeligin son 3-4 haftasim kapsar. Bu asamada, plasenta fetiise yeterli besin ve

oksijen saglamak i¢in daha yogun ¢alisir (Escribano ve digerleri, 2021).

Fetiisiin biiylime hiz1 ve saglik durumu, anne organizmasinin metabolik durumu ve sagligi
ile dogrudan iligkilidir. Annenin yetersiz beslenmesi, stres veya enfeksiyon gibi faktorler fetiis
gelisimini olumsuz etkileyebilir ve diisitk dogum agirlig1 veya dogum komplikasyonlart gibi

sonuglara yol acabilir (Sahraei ve digerleri, 2024).

Fetiisiin biiylimesi ve gelisimi, plasentanin saglikli bir sekilde islev gormesine ve annenin
fizyolojik adaptasyonlarina baglidir. Plasenta, fetlise gerekli olan tiim kaynaklar1 saglayarak,
doguma kadar yagamini siirdiiren hayati bir baglant1 olusturur. Fetiisiin bliylime asamalari,
embriyodan tamamen gelismis bir yavruya doniismesini saglayan karmasik ve birbirine bagl
stireglerden olusur. Bu siireglerin dengeli bir sekilde ilerlemesi, basarili bir gebelik ve saglikli

yavrularin diinyaya gelmesi igin temel bir gerekliliktir (Sahraei ve digerleri, 2024)

2.13. Gebelikte Sindirim ve Beslenme Degisiklikleri

Gebelik, anne kedinin metabolik ve fizyolojik siireglerinde 6nemli degisikliklere neden
olur ve bu siireclerin en belirgin oldugu alanlardan biri sindirim sistemi ve beslenme
ihtiyaclandir. Fetiislerin biiylimesi i¢in gerekli olan enerji ve besin maddelerinin saglanmasi,
annenin hem beslenme aligkanliklarinda hem de sindirim sistemi adaptasyonlarinda 6nemli

degisiklikleri beraberinde getirir (Javard ve digerleri, 2017).
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2.13.1. Artan Enerji ve Besin Ihtiya¢lari

Gebelik doneminde anne kedinin enerji ve besin ihtiyaci, normal doneme kiyasla belirgin
sekilde artar. Bu artis, fetiislerin biiylimesi, plasenta gelisimi ve annenin viicudundaki fizyolojik
adaptasyonlar icin gerekli olan enerji ve besin maddelerini karsilamak amaciyla gergeklesir.
Ozellikle gebeligin son iigte birlik doneminde, fetiislerin hizli biiyiime evresine girmesiyle
birlikte enerji ihtiyaci zirveye ulasir. Bu donemde anne kedinin giinliik enerji ihtiyacinin,

normal donemdeki ihtiyacinin %25-50 tizerinde olmas1 beklenir (Vilhena ve Ceron, 2018).

Protein gereksinimi de gebelik siiresince 6nemli 6lgiide artar. Proteinler, fetiislerin doku

gelisimi, plasenta olusumu ve annenin bagisiklik sistemi destegi i¢in kritik dneme sahiptir.

Gebelikteki bu artan enerji ve besin ihtiyaglarinin karsilanamamasi durumunda,
fetlislerde gelisim geriligi, diisiik dogum agirlig1 ve anne kedide zayiflik gibi problemler ortaya
cikabilir. Bu nedenle gebelik boyunca anne kedinin enerji ve besin alimimin dikkatle izlenmesi
gereklidir (Naidenko ve digerleri, 2022).

2.13.2. Sindirim Sisteminin Adaptasyonu

Anne kedinin sindirim sistemi, gebelik siirecinde artan besin ihtiyaclarini karsilamak ve
fetiislerin biiylimesi i¢in gerekli kaynaklar1 saglamak amaciyla adaptasyon gosterir. Sindirim

sistemi adaptasyonu hem mekanik hem de biyokimyasal degisiklikleri igerir.

Gebelik sirasinda artan hormonal seviyeler, sindirim sisteminin hareketliligini ve
isleyisini etkileyebilir. Ozellikle P4 hormonunun yiikselmesi, sindirim sistemi kaslarinimn
gevsemesine yol agarak mide bosalmasini ve bagirsak hareketlerini yavaslatabilir. Bu durum,
annenin yedigi besinlerin daha uzun siire sindirim sisteminde kalmasini saglayarak, besin
maddelerinin emilimini artirir. Ancak, bu adaptasyon bazi durumlarda kabizlik veya

hazimsizlik gibi problemlere yol acabilir (Sasaki ve digerleri, 2003).

Uterusun biiylimesi ve karin boslugundaki diger organlara baski yapmasi da sindirim
sisteminin fizyolojik degisikliklerine neden olur. Ozellikle gebeligin ilerleyen doénemlerinde,
biiyliyen uterus mide ve bagirsaklara bask1 yaparak sindirimi zorlagtirabilir ve anne kedide istah
degisikliklerine neden olabilir. Bu gibi durumlarda, kedinin 6giin siklig1 artirilarak her 6glinde

daha kiiclik porsiyonlar verilmesi, sindirim yiikiinii hafifletebilir.
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Ayrica, gebelik sirasinda sindirim sistemi adaptasyonu, annenin mikroflorasinda da
degisikliklere neden olabilir. Saglikli bir bagirsak mikroflorasi, besin maddelerinin emilimini
artirarak anne kedinin ve fetiislerin ihtiyag duydugu besinlerin karsilanmasini saglar. Bu
slirecte, prebiyotik ve probiyotik destekli diyetler, sindirimi kolaylastirabilir ve annenin genel

sagligini destekleyebilir (Gliick ve digerleri, 2022).

Gebelikte artan enerji ve besin ihtiyaglar1 ile sindirim sistemi adaptasyonlari, anne
kedinin hem kendi sagligin1 korumasi hem de fetiislerin biiylime ve gelisimini desteklemesi i¢in
onemli bir rol oynar. Dogru bir beslenme diizeni, gebelik boyunca annenin enerji ve besin
gereksinimlerini karsilarken, sindirim sistemi adaptasyonlarini destekleyen stratejiler gebelikle
ilgili potansiyel sindirim sorunlarinin 6niine gegebilir. Bu nedenle, gebelik siirecinde anne
kedinin beslenme ve sindirim siiregleri dikkatle izlenmeli ve ihtiyaglarima uygun sekilde

desteklenmelidir (Naidenko ve digerleri, 2022).

2.14. Doguma Hazirlik Siirecinde Fizyolojik Degisiklikler

Dogum, anne kedinin gebelik siirecinin son agsamasidir ve bu siirecte hem fizyolojik hem
de davranmigsal degisiklikler gozlenir. Anne kedinin viicudu, fetiislerin dogum kanalindan
gecisini kolaylastirmak ve dogum sonrasinda saglikli bir iyilesme siireci gecirmek igin gesitli
adaptasyonlar gosterir. Bu siirecte hormonlar, viicut 1s1s1 ve davranigsal degisiklikler kritik bir

rol oynar (Rossi, 2023).

2.14.1. Uterus Kasilmalar1 ve Dogum ile fliskili Hormonlar

Dogumun baslamasi, anne kedinin hormonal dengesinde meydana gelen degisikliklerle
yakindan iliskilidir. Ozellikle oksitosin, PG ve relaksin gibi hormonlar, dogum siirecinin

koordinasyonunda 6nemli bir rol oynar (Tamamoto ve digerleri, 2013).

Oksitosin: Dogum sirasinda uterus kasilmalarini tetikleyen temel hormondur. Hipotalamus
tarafindan {retilen ve hipofiz bezinden salinan oksitosin, uterus kaslarini uyararak diizenli
kasilmalarin baglamasini saglar. Bu kasilmalar, fetlislerin dogum kanalindan ilerlemesine
yardimcr olur. Ayrica oksitosin, dogumdan sonra plasentanin atilmasina ve siit salgisinin

baslamasina katki saglar.
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Prostaglandinler (PG): Dogum oncesi donemde uterus PG seviyesinde artig goriliir. Uterus
kaslarinin kasilmasini destekler ve yumusak dogum kanalinin genislemesine yardimei olur,

boylece fetiislerin gecisini kolaylastirir.

Relaksin: Gebeligin son doneminde salgilanan relaksin hormonu, pelvik bag dokusunu gevsetir

ve dogum kanalin1 genisleterek dogum sirasinda fetiislerin gecisine olanak tanir.

Dogumun baslangicindan 6nce hormonlarin koordineli bir sekilde salinmasi, uterus
kaslarinin diizenli ve etkili kasilmalarini saglar. Bu kasilmalar, dogum sirasinda fetiislerin
giivenli bir sekilde diinyaya gelmesini miimkiin kilar. Eger hormonal dengenin bozulmasi

durumunda dogum siirecinde komplikasyonlar gériilebilir (Ozkan ve digerleri, 2016).

2.14.2. Viicut Sicakhig1 ve Davramssal Degisiklikler

Dogum yaklasirken anne kedinin viicut sicakliginda ve davranislarinda belirgin

degisiklikler meydana gelir (Rosa ve Mestrinho, 2019).

Viicut sicakligi, dogumdan yaklasik 12-24 saat Once, anne kedinin viicut sicakligi
genellikle 1°C kadar diiser. Normalde 38-39°C arasinda olan viicut sicakligi, dogumdan hemen
once 37°C’ye kadar inebilir. Bu durum, P4 hormonunun seviyesinde meydana gelen ani bir
diistisle iligkilidir. Viicut sicakligindaki bu degisiklik, dogumun yakin oldugunun 6nemli bir
gostergesidir ve veteriner hekimler tarafindan dogumun zamanini tahmin etmek i¢in siklikla

kullanilir.

Davranigsal degisiklikler, dogumdan onceki giinlerde anne kedide bazi davramigsal
degisiklikler gozlenir. Anne kedi genellikle sessiz, huzursuz veya gergin bir hale gelir ve
giivenli bir yer arayisina girer. Bu davranmig, dogum sirasinda hem kendisinin hem de
yavrularin giivenligini saglamak amaciyla bir yuva hazirlama iggiidiisiinden kaynaklanir.
Ayrica anne kedi, dogum Oncesinde yemek yemeyi azaltabilir veya tamamen birakabilir. Bu tiir

davraniglar, doguma fiziksel ve psikolojik olarak hazirlanmanin bir pargasidir.

Anne kedi dogumdan hemen Once sik sik yatip kalkabilir, miyavlama gibi sesli iletisim
davranislar1 gosterebilir ve sik sik genital bolgesini temizleyebilir. Bu davranislar, dogum
kanalindaki basincin artmasi ve uterus kasilmalarinin baslamasiyla iligkilidir (Rosa ve

Mestrinho, 2019).
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2.15. Gebelik Komplikasyonlar1 ve Fizyolojik Etkileri

Gebelik, anne kedinin fizyolojik adaptasyonlarina ragmen, c¢esitli komplikasyonlarin
ortaya ¢ikabilecegi karmasik bir siirectir. Bu komplikasyonlar hem annenin hem de fetiislerin
saghigint etkileyebilir ve gebeligin seyri ilizerinde olumsuz sonuglar dogurabilir. Gebelik
toksemisi ve enfeksiyonlar, kedilerde goriilen 6nemli gebelik komplikasyonlar1 arasinda yer

alir (Rajabi ve digerleri, 2023).

2.15.1. Gebelik Toksemisi

Gebelik toksemisi, genellikle gebeligin son doneminde ortaya ¢ikan ve enerji
dengesizligine bagli olarak gelisen ciddi bir metabolik bozukluktur. Ozellikle asir1 enerji
ithtiyacinin karsilanamadig1 durumlarda, annenin yag rezervlerinden hizli bir sekilde enerji elde
edilmesi amaciyla lipoliz siireci baglar. Bu siiregte asir1 miktarda keton cisimcigi iiretimi
gerceklesir ve kandaki keton diizeylerinin yiikselmesi (ketozis) sonucunda gebelik toksemisi

gelisir (Love ve digerleri, 2021).

Kedilerde gebelik toksemisinin baslica nedenleri arasinda yetersiz beslenme, asir1 kilo
kayb1 ve annenin enerji rezervlerinin tiikkenmesi yer alir. Gebelik toksemisinin belirtileri
arasinda istahsizlik, halsizlik, kilo kaybi, kusma ve noérolojik bozukluklar bulunur. Toksemik
kedilerde hizli miidahale edilmezse, bu durum hem anne hem de fetiisler i¢in 6liimciil olabilir
(Mestrinho ve digerleri, 2020).

Toksemiyi onlemek i¢in, 6zellikle gebeligin son doneminde anne kedinin artan enerji
ihtiyacini karsilayacak dengeli bir beslenme plani olusturulmalidir. Ayrica, gebelik siiresince

annenin kilo kayb1 ve enerji seviyeleri yakindan izlenmelidir (Simsek ve digerleri, 2015).

2.15.2. Enfeksiyonlarin Gebelik Siirecine Etkileri

Gebelik sirasinda enfeksiyonlar hem annenin hem de fetiislerin sagligini tehdit eden
onemli risk faktorleridir. Anne bagisiklik sistemi, gebelik siiresince fetiisii korumak i¢in

baskilanmig bir durumda olabilir. Bu durum, annenin bazi enfeksiyonlara daha duyarli hale
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gelmesine yol acar. Enfeksiyonlar, plasentay1 ve fetiisleri dogrudan etkileyerek ciddi sonuglara

neden olabilir (Bigliardi ve digerleri, 2022).

Bakteriyel enfeksiyonlar gebelik sirasinda uterus enfeksiyonlar1 (metritis) ve plasentayi
etkileyen bakteriyel enfeksiyonlar, fetiis kayiplarina ve erken doguma neden olabilir. Ozellikle
Escherichia coli ve Staphylococcus tiirleri gibi patojenlerin neden oldugu enfeksiyonlar,
plasental bariyerin biitiinliigiinii bozarak fetiislerin saglhigin riske atar (\Veronesi ve digerleri,

2018).

Viral Enfeksiyonlarda viral ajanlar, gebelik sirasinda fetiislerin biiyiimesini ve gelisimini
olumsuz etkileyebilir. Ornegin, kedi panleukopeni viriisii (feline parvovirus) enfeksiyonlari,
fetal anomalilere veya yavru 6liimlerine yol agabilir. Bu tiir enfeksiyonlarin 6nlenmesi i¢in anne

kedinin asilarinin gebelik dncesinde giincel olmasi énemlidir (Troia ve digerleri, 2017).

Paraziter enfeksiyonlar ozellikle Toxoplasma gondii gibi parazitler, plasentay1 gecerek
fetiisleri etkileyebilir. Bu tiir enfeksiyonlar, fetiislerin ndrolojik gelisiminde bozukluklara ve
dogum komplikasyonlarina neden olabilir. Paraziter enfeksiyonlarin kontrolii i¢in gebelik

boyunca hijyen kurallarina dikkat edilmesi gereklidir (Tascene, 2017).

Enfeksiyonlar sirasinda bagisiklik sisteminin verdigi yanitlar, AFP’lerinin ve enflamatuar
sitokinlerin seviyelerinde artisa yol agabilir. Ancak bu durum hem annenin hem de fetiislerin
sagligin1 olumsuz etkileyebilecek bir enflamatuar yiik olusturabilir (Czopowicz ve digerleri,
2017).

Gebelik komplikasyonlari, annenin ve fetiislerin sagligini tehdit eden 6nemli sorunlardir.
Gebelik toksemisi, yetersiz enerji yoOnetimine bagli olarak ortaya ¢ikan metabolik bir
bozuklukken, enfeksiyonlar bagisiklik sistemini zorlayarak dogrudan anne ve fetiisleri etkiler.
Bu tiir komplikasyonlarin 6nlenmesi i¢in anne kedinin gebelik boyunca diizenli veteriner hekim
kontrollerinden gecirilmesi, uygun beslenme programlarinin uygulanmasi ve enfeksiyon
riskine karst koruyucu 6nlemlerin alinmasi gereklidir. Erken tan1 ve miidahale hem anne hem
de yavrularin saglikli bir dogum siireci gegirmesi agisindan kritik 6neme sahiptir (Eckersall ve

Bell, 2010)
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2.16. Evcil Kedilerde Akut Faz Proteinler

Kedilerdeki SAA major, AGP ve Hp orta, CRP ve Cp minér AFP’lerdir (Paltrinieri, 2008;
Kajikawa ve digerleri, 1999).

Kedilerde en ¢ok arastirilan AFP'ler SAA ve AGP'dir. Bunlar klinisyenler ve
arastirmacilar tarafindan yaygin olarak kullanilir. AGP kedilerde orta diizeyde bir AFP olarak
siiflandirilsa da FIP tanis1 icin daha yiiksek 0zgiilliigli nedeniyle kapsamli bir sekilde
kullanilmis ve arastirilmistir (Shida ve digerleri, 2012).

Cerrahinin tiiriinden bagimsiz olarak hem AGP hem de SAA cerrahiden 1-2 giin sonra
zirveye ulagsmistir, ancak SAA daha ¢abuk normale donmiistiir (5 giin i¢cinde), AGP ise birkag
hafta boyunca referans aralifinin iizerinde kalmistir (Shida ve digerleri, 2012). Bagka bir
calisma, kedilerde ovaryohisterektomiden sonra 3-6 saat i¢inde SAA'da artiglar oldugunu ve

zirveye 24 saatte ulastigini gostermistir (Sasaki ve digerleri, 2003).

Kedi AFP’leriyle ilgili yapilan ¢alismalarinin gogu AGP, SAA, Hp ile ilgilidir. Kedilerde
baslica AFP'ler olarak islev gordiigii gosterilen bu 1ii¢ proteinle ilgili artmis
konsantrasyonlarinin kaydedildigi patofizyolojik durumlar Tablo 1°de listelenmistir. (Kajikawa
ve digerleri, 1999).
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Tablo 1. Akut faz proteinlerde (AFP) artislarin bildirildigi kedi patolojik veya patofizyolojik

durumlarinin Ozeti.

Hastahk Arttirlmigs APP | Referans

Diyabet SAA Sasaki ve digerleri, 2003

Kedi koronaviriisii (FCoV) AGP = Ceciliani ve digerleri, 2004; Giordano ve

enfeksiyonu (belirti digerleri, 2004; Paltrinieri ve digerleri, 2007

gostermeyen)

Kedigillerde kalisiviriis AGP TerWee ve digerleri, 1997

enfeksiyonu

Kedilerde klamidya hastalig1 AGP TerWee ve digerleri, 1997

Kedi 16semi viriisii (FeLV) AGP Duthie ve digerleri, 1997

Kedilerde bulagici peritonit Hp, SAA, AGP = | Bence ve digerleri, 2005; Duthie ve
digerleri, 1997; Kaijkawa ve digerleri,
1999; Paltrinieri ve digerleri, 2007

Kedilerde immiin yetmezlik AGP Duthie ve digerleri, 1997

virtisii (FIV)

Hastaneye yatis Hp, SAA, AGP Kajikawa ve digerleri, 1999

Yaralanma SAA Sasaki ve digerleri, 2003

Bobrek yetmezligi SAA Sasaki ve digerleri, 2003

Ameliyat Hp, SAA, AGP Kajikawa ve digerleri, 1999; Sasaki ve
digerleri, 2003

Tiimérler AGP Selting ve digerleri, 2000: Sasaki ve
digerleri, 2003

Idrar yolu hastaliklar: SAA Sasaki ve digerleri, 2003

*Yapisal degisiklikler de bildirildi. AGP; alfa 1 asit glikoprotein, SAA; Serum Amiloid A,

Hp, Haptoglobin

2.16.1.Gebe Kedilerde Akut Faz Proteinler

Sadece yangisal siireglerin teshisinde degil, ayn1 zamanda gebelik, dogum, metabolik
hastaliklar ve stres gibi yangisal olmayan durumlarin belirlenmesinde AFP’ler kullanilmaktadir
(Tuna, 2015). Saglikli disi kedilerle gebe kediler arasinda yapilan bir karsilastirmada, Cp ve Hp
konsantrasyonlarinin gebe kedilerde anlamli derecede yiiksek oldugu tespit edilmistir. Farkli
hayvan tiirlerinde gebeligin AFP diizeyleri iizerindeki etkisi arastirilmig olmasina ragmen,
kedilerde bu konuda yapilan ¢aligmalar olduk¢a sinirlidir. Tuna (2015), bu baglamda, gebe

kedilerde serum AFP konsantrasyonlarini1 degerlendiren ilk ¢alismay1 ger¢eklestirmistir.

Fascetti ve digerleri (2002), yaymmlanmamis bir veride, gebe kedilerde Cp

konsantrasyonlarinin yiikseldigini gézlemlediklerini ifade etmislerdir. Bunun yan sira, gebe
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kopekler iizerinde AFP konsantrasyonlarini ele alan bir¢ok ¢aligma bulunmaktadir (Vanucchi

ve digerleri, 2002; Kuribayashi ve digerleri, 2003; Ulutas ve digerleri, 2009).

Vanucchi ve digerleri (2002), gebe kopeklerde serum Hp diizeylerinin gebeligin ti¢iincii
haftasindan itibaren yiikselmeye basladigini ve doguma kadar bu yiiksekligin korundugunu, Cp

diizeylerinin ise gebeligin farkli donemlerinde artis gésterdigini belirtmistir.

Ulutas ve digerleri (2009), farkli ostrus sikluslarinda ve gebelikteki kopeklerin serum
AFP konsantrasyonlarini incelemis ve gebe kopeklerin Cp ve Hp seviyelerinin gebe
olmayanlara kiyasla daha yiiksek oldugunu bildirmistir. Bu sonuglar, Cp konsantrasyonu
acisindan Onceki caligmalarla tutarlilik gosterirken, Hp diizeyi acisindan farkliliklar
sergilemistir. Seruloplazminin, dogum siireci ve gonadotropin ile PG senteziyle baglantil

oldugu ifade edilmistir (Vanucchi ve digerleri, 2002; Ulutas ve digerleri, 2009).

Kedilerde akut inflamasyon fazinin ana proteini olan SAA konsantrasyonlarindaki
degisiklikler ilk kez gebelik siiresince 2022 yilinda degerlendirilmistir. Bu ¢alismada, gebe
kedilerde SAA konsantrasyonunun gebeligin orta doneminde (30. giin) artis gosterdigi, 60.
giine dogru ise azaldigi tespit edilmistir. Dogumdan sonra, SAA seviyeleri tekrar yiikselmis,
ozellikle dort ila yedi yavru kedi doguran kedilerde bu artis daha belirgin olmustur (Naidenko
ve digerleri, 2022).

2.16.2. Akut Faz Proteinlerinin Gebelik Siirecinde izlenmesi

Gebelik, anne organizmasimin fetiisiin saglikli bir sekilde gelisimini desteklemek igin
fizyolojik ve biyokimyasal degisiklikler ge¢irdigi kompleks bir siiregtir. Bu siiregte AFP,
annenin bagisiklik sisteminin modiilasyonu ve fetiisiin saglikli gelisiminin desteklenmesinde
onemli bir rol oynar. Ozellikle SAA ve AGP, gebelik sirasinda izlenmesi gereken iki kritik
AFP’dir. Bu proteinler, yangisal olmayan durumlarda bile gebelikte belirgin degisiklikler
gosterebilir ve bu degisim profilleri hem anne hem de fetiis sagligi i¢in degerli bilgiler sunar

(Liu ve digerleri, 2020).
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2.16.2.1. Gebelikte Serum Amiloid A (SAA) ve Alfa 1 Asit Glikoprotein (AGP) Degisim

Profilleri

Kedilerde gebelik boyunca SAA ve AGP 6nemli dlgiide degisiklik gosteren iki temel
AFP’dir. Normal kosullarda diisiik bazal seviyelerde bulunan bu proteinler, gebelik sirasinda
hem annenin bagisiklik sistemindeki degisiklikler hem de plasental adaptasyonlar nedeniyle

artig gosterebilir (Vilhena ve digerleri, 2017).

Kedilerde SAA, en hizli yanit veren ve major akut faz proteinlerinden biri olarak kabul
edilir. Gebelik boyunca, SAA seviyelerinin degisimi, annenin bagisiklik sisteminin fetiisii
koruma ve inflamatuar siirecleri kontrol etme mekanizmalar ile iliskilidir. Naidenko ve
digerlerinin (2022) yaptig1 caligmalara gore, gebe kedilerde SAA seviyeleri gebeligin orta
doneminde (30. giin civarinda) artis gostermektedir. Bu artis, muhtemelen plasentanin
bagisiklik sisteminin dengesini diizenlemeye yonelik aktivitelerinden kaynaklanmaktadir.
Ancak gebeligin sonuna dogru (60. giin civari), SAA seviyelerinin azaldig1 ve neredeyse bazal

seviyelere yaklastig1 bildirilmistir.

Dogumdan hemen sonra SAA seviyelerinde yeniden bir yiikselme gézlemlenmistir. Bu
artts, dogum sirasinda meydana gelen mekanik stres ve inflamatuar siireglerle
iliskilendirilmistir. Ozellikle ¢ok yavru tastyan kedilerde, dogum sonrasi1 SAA seviyelerindeki
artisin daha belirgin oldugu rapor edilmistir. Bu durum, dogum sirasinda plasentanin ayrilmasi
ve fetiislerin dogum kanalindan gegisi sirasinda tetiklenen bagisiklik yanitiyla baglantili olabilir

(Rosa ve Mestrinho, 2019).

Kedilerde AGP, orta derecede bir AFP olarak kabul edilir ve yangisal siireglerde ol¢iilii
ancak uzun siireli bir yanit verir. Gebelik siiresince, AGP seviyelerindeki artis genellikle
SAA’ya kiyasla daha yavas gerceklesir. AGP’nin bagisiklik modiilasyonundaki rolii, fetiistin
yabanci bir yap1 olarak algilanmasint engellemek ve immiinolojik toleransi desteklemekle
iligkilidir.

Shida ve digerlerinin (2012) calismasinda, AGP seviyelerinin gebelik sirasinda siirekli
bir artis gosterdigi ve doguma yaklasildiginda zirveye ulastigi bildirilmistir. Bu, AGP’nin uzun
stireli bagisiklik diizenleyici etkilerini ve plasental bagisiklik savunmasindaki roliinii destekler.
Ayrica, AGP’nin spesifik olarak FIP gibi bazi enfeksiyon hastaliklarinda ytiksek 6zgiilligi
nedeniyle, gebelik komplikasyonlarinin tespitinde Onemli bir biyobelirteg olarak

kullanilabilecegi 6ne siiriilmistiir (Silvestre-Ferreira ve digerleri, 2017).
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2.16.2.2. Gebelik Haftalarina Gore AFP Seviyeleri

Gebelik siireci boyunca AFP’lerinin seviyeleri, gebeligin farkli evrelerinde belirgin
degisiklikler gosterir. Bu degisiklikler, annenin metabolik ve bagisiklik adaptasyonlarina,
fetiisiin biliyime ve gelisim asamalarina, plasenta fonksiyonlarina ve doguma hazirlik

stireglerine baghdir (Winkel ve digerleri, 2015).

Erken gebelik doneminde (0-3 hafta), AFP seviyeleri genellikle diisik diizeyde
seyretmektedir. Bu donemde anne kedinin bagisiklik sistemi, embriyonun implantasyonu ve
plasentanin olusum siireciyle iliskilidir. SAA ve AGP seviyelerinde erken donemde belirgin bir
artis gozlenmez; bu, inflamatuar siire¢lerin minimumda tutuldugu ve immiinolojik toleransin

saglanmaya baslandig1 bir donemdir.

Orta gebelik donemi (4-6 hafta), fetiislerin hizli biiyiime donemine girdigi ve plasental
islevlerin tam olarak devreye girdigi bir siiregtir. Bu donemde SAA seviyelerinde belirgin bir
artis gozlenir. Plasenta, bu donemde bagisiklik ve inflamatuar siireglerin diizenlenmesinde
kritik bir rol oynar ve SAA seviyelerindeki artig, bu mekanizmalarin bir yansimasi olarak
degerlendirilmektedir. Ayn1 zamanda AGP seviyelerinde de kademeli bir artis baslamaktadir,
ancak bu artis SAA kadar hizl degildir (Naidenko ve digerleri, 2022).

Geg gebelik donemi (7-9 hafta), AFP’lerinin seviyeleri genellikle zirveye ulasir. Bu
donemde AGP en yiiksek seviyelerine ulagarak plasentanin bagisiklik diizenleyici gérevine
katki saglar. Genellikle SAA seviyeleri ise bir diisiis egilimi gosterir ve bazal degerlere yaklasir.
Bu diisiis, muhtemelen fetiisiin bagisiklik sisteminin gelisimiyle baglantilidir. Ancak, SAA
seviyelerinin dogum oncesi ve dogum sirasinda yeniden bir artis gosterebilecegi de
bildirilmistir.

Dogum sirasinda hem SAA hem de AGP seviyelerinde artis gozlenmistir. Bu artis,
dogumun mekanik stresinden ve anne bagisiklik sisteminin yeniden aktif hale gelmesinden
kaynaklanir. Ozellikle ¢ok yavru tasiyan kedilerde, dogum sonrasi1 SAA seviyelerindeki artisin
daha belirgin oldugu goriilmiistiir. Dogumdan sonra AGP ise uzun siire yliksek seviyelerde
kalabilir ve bu durum, dogum sonrasi iyilesme siirecindeki bagisiklik sisteminin aktivitesini

yansitir.

Gebelik sirasinda AFP’lerinin izlenmesi, anne ve fetiis sagligini degerlendirmek igin
degerli bilgiler sunar. Serum amiloid A ve AGP seviyelerindeki degisim profilleri, gebeligin

farkli donemlerinde meydana gelen fizyolojik adaptasyonlarin ve bagisiklik diizenlemelerinin

31



bir gostergesidir. Ozellikle SAA’nm hizli yamt verme kapasitesi ve AGP’nin uzun siireli
bagisiklik modiilasyonundaki rolii, bu proteinlerin gebelikteki biyolojik islevlerinin dnemini
ortaya koymaktadir. Gebelik haftalarina gére AFP seviyelerinin diizenli olarak izlenmesi, olast
komplikasyonlarin erken tespit edilmesi ve saglikli bir gebelik siirecinin desteklenmesi

acisindan kritik bir 6neme sahiptir (Meloni, 2015).

2.17. Akut Faz Proteinlerinin Dogum Oncesi ve Sonrasi Degisimi

Gebelik stirecinin sonunda dogumun yaklagmastyla birlikte, anne kedinin fizyolojisinde
belirgin degisiklikler meydana gelir. Bu donemde AFP’leri, dogumun fizyolojik ve bagisiklik
stireclerinde onemli roller oynar. Bu siirecte en kritik AFP’ler arasinda SAA ve Hp yer alir.
Dogum sirasinda meydana gelen inflamatuar siirecler ve dogumdan sonraki iyilesme
doneminde bu proteinlerin seviyelerinde goriilen degisiklikler hem anne kedinin hem de

yavrularin sagliginin korunmasinda anahtar rol oynar (Tecles ve digerleri, 2015).

2.17.1. Dogum Siirecinde Serum Amiloid A ve Haptoglobin’in Rolii

Dogum, anne kedinin bagisiklik sistemi ve metabolizmasinda yogun bir stres ve
inflamatuar yanitin gozlendigi kritik bir donemdir. Bu siire¢te SAA ve Hp gibi AFP’ler,
inflamasyonun kontrol edilmesinde ve dogumun basariyla ger¢eklesmesinde 6nemli gorevler

stlenir (Rajabi ve digerleri, 2023).

Kedilerde major akut faz protein olan SAA, dogum sirasinda en hizli tepki veren
proteinlerden biridir. Dogum siirecinde, uterus kaslarinin kasilmalari, plasental ayrilma ve
dogum kanalinda olusan doku hasar1 inflamatuar siiregleri tetikler. Bu siire¢, SAA seviyelerinin
hizli bir sekilde yiikselmesine neden olur. Naidenko ve digerlerinin (2022) c¢alismasinda,
SAA’nin dogum sirasinda zirveye ulastigi ve bu artisin 6zellikle ¢cok yavru tasiyan kedilerde

daha belirgin oldugu gosterilmistir (Rosa ve Mestrinho, 2019).

Dogum sirasinda SAA’nin artis gOstermesi, annenin bagisiklik sisteminin dogum
kanalindaki doku hasarlarina ve potansiyel enfeksiyon risklerine yanit vermesine yardimci olur.
Ayn1 zamanda, dogum sirasinda plasental dokularin ayrilmasi ve uterusta olusabilecek

mikrobiyal kontaminasyonlara kars1 koruyucu bir rol oynar. Bu donemde SAA’nin hizl artisi,
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kedilerin dogum sirasinda karsilasabilecegi enfeksiyonlara karsi erken bir bagisiklik yaniti

olusturmasini saglar (Sahraei ve digerleri, 2024).

Kedilerde orta dereceli bir AFP olarak bilinen Hp, inflamasyonun modiile edilmesinde
uzun siireli bir yanit verir. Dogum sirasinda, plasental ayrilma ve uterin kasilmalar sonucunda
maternal dolagimda serbest hemoglobinin artis1 gozlemlenir. Serbest hemoglobine baglanarak

toksik etkileri onler ve oksidatif stresin azalmasina katkida bulunur.

Shida ve digerlerinin (2012) calismasinda, Hp seviyelerinin dogum oncesi dénemde
belirgin bir artis gosterdigi ve dogum sirasinda zirveye ulastigi rapor edilmistir. Bu artis, dogum
sirasinda uterin dokularda meydana gelen mikroskobik hasarlara kars1 koruyucu bir yanit olarak
yorumlanmustir. Ayrica Hp dogum sirasinda plasentadan kaynaklanabilecek serbest radikallerin

etkilerini azaltarak uterin iyilesmeyi destekler (Musilova ve digerleri, 2018).

2.17.2. Dogumdan Sonraki Iyilesme Siirecinde AFP Seviyeleri

Dogum sonrasi iyilesme donemi, anne kedinin gebelik ve dogum siirecinde meydana
gelen fizyolojik ve bagisiklik degisikliklerinin normal seviyelere donmesini gerektirir. Bu
stirecte, SAA ve Hp gibi AFP’ler, doku iyilesmesi ve enfeksiyon risklerinin yonetilmesinde

onemli roller oynamaya devam eder (Salavati ve digerleri, 2023).

Dogumdan sonraki ilk 24-48 saat iginde SAA seviyeleri genellikle yiiksek kalmaya
devam eder. Bu durum, dogum sirasinda uterusta meydana gelen inflamatuar siireglerin devam
etmesi ve doku iyilesme siirecinin baslamasiyla iliskilidir. Ozellikle dogum sirasinda ¢ok sayida
yavru tastyan kedilerde SAA seviyelerinin daha uzun siire yiiksek kalabildigi gozlenmistir. Bu
durum, artan plasental ayrilma alanlar1 ve buna baglh inflamatuar yiik ile agiklanabilir (Rosa ve

Mestrinho, 2019).

Dogumdan sonraki 3-5 giin iginde SAA seviyelerinin normal referans araliklarina
dondiigii rapor edilmistir (Naidenko ve digerleri, 2022). Bu hizli normallesme, SAA nin dogum
sonrasi inflamatuar siireglerin kontrol altina alinmasinda kisa vadeli bir yanit sundugunu
gostermektedir. Ancak, dogum sonrasi enfeksiyon gelisen kedilerde SAA seviyelerinin
normallesmesinin geciktigi ve yiiksek seviyelerin devam ettigi bildirilmistir. Bu durum,
SAA’nin dogum sonrasi enfeksiyonlarin erken teshisinde 6nemli bir biyobelirte¢ olabilecegini

gostermektedir (Zachary, 2017).
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Dogumdan sonra Hp seviyesi uzun bir siire yiiksek kalma egilimi gosterir. Bu, Hp’nin
inflamatuar siireclere uzun siireli bir yanit verdigini ve doku iyilesmesi ile uterin toparlanma
stirecine katkida bulundugunu ortaya koyar. Shida ve digerleri (2012), Hp seviyelerinin
dogumdan sonraki birka¢ hafta boyunca referans araliklarinin iizerinde kaldigini ve uterin
iyilesme siirecinin tamamlanmasiyla birlikte azaldigini bildirmistir (Ghodasara ve digerleri,
2017). Dogum sonras1 Hp seviyesinin yiiksek seviyelerde kalmasi, anne kedinin enfeksiyonlara
kars1 korunmasinda 6nemli bir rol oynar. Ayrica, serbest hemoglobine baglanarak oksidatif
stresi azaltmaya devam eder ve anne kedinin genel sagligin1 korur. Ancak, Hp seviyelerinin
uzun siire asir1 derecede yiiksek kalmasi, uterin enfeksiyon veya iyilesme siirecindeki

komplikasyonlarin bir gostergesi olabilir (Krentz ve digerleri, 2021).

Dogum siireci ve dogum sonrasi iyilesme donemi, anne kedinin fizyolojisinde énemli
inflamatuar ve bagisiklik degisiklikleri ile karakterizedir. Bu siirecte SAA ve Hp, doku
iyilesmesinin desteklenmesi, inflamasyonun kontrol edilmesi ve enfeksiyon risklerinin
yonetilmesinde kritik roller oynar. Dogum sirasinda AFP seviyelerindeki artig, inflamatuar
stireclerin kontrol altinda tutulmasina ve dogumun basariyla gergeklesmesine katkida bulunur.
Dogumdan sonraki iyilesme siirecinde AFP’lerin seviyelerinin izlenmesi hem anne kedinin
sagligint hem de dogum sonrasi komplikasyonlarin erken teshisini saglamada 6nemli bir aragtir.
SAA’nin hizl yanmit verme kapasitesi ve Hp’nin uzun siireli etkisi, bu proteinlerin dogum siireci

ve sonrast donemdeki 6nemini bir kez daha vurgular (Rossi ve digerleri, 2023).

2.18. Akut Faz Proteinlerinin Klinik Kullanim1 ve Diagnostik Onemi

Akut faz proteinleri (AFP), kedilerde yalnizca yangisal siireclerin teshisinde degil, ayni
zamanda gebelik silirecinin izlenmesi ve komplikasyonlarin degerlendirilmesinde de kritik bir
aragtir. Kedilerde hem fizyolojik hem de patolojik durumlarin teshisinde SAA, Hp ve AGP gibi
AFP'ler yiiksek hassasiyet ve Ozgiillik gosterir. Bu proteinlerin klinik kullanimi, gebelik
komplikasyonlarinin erken teshis edilmesi ve bulasici hastaliklarin gebelik {izerindeki etkisinin

degerlendirilmesinde énemli bir rol oynar (Petini ve digerleri, 2020).
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2.18.1. Gebelik Komplikasyonlarinin Tespiti

Gebelik sirasinda AFP  diizeylerinin  degisimi, anne kedide olusabilecek
komplikasyonlarin erken tanisinda kritik bir role sahiptir. Ozellikle SAA ve Hp gibi AFP'ler,
gebelik siirecinde ortaya ¢ikan inflamatuar yanitlarin degerlendirilmesi ve gebelikle iliskili

patolojilerin tespiti i¢in kullanilabilir (Veronesi ve digerleri, 2018).

Gebelik sirasinda kedilerde nadiren goriilen ancak hayati tehdit edebilen preeklampsi gibi
inflamatuar siiregler, AFP diizeylerinde belirgin degisimlere yol agar. Plasentada meydana
gelen lokal inflamasyon, SAA seviyelerinde hizli bir yiikselmeye neden olur. Bu artis,
preeklampsi gibi durumlarin erken teshis edilmesine olanak tanir ve tedavi miidahalelerinin

zamaninda yapilmasini saglar (Sahraei ve digerleri, 2024).

Fetiisiin gelisimindeki sorunlar, 6zellikle plasental yetersizlikten kaynaklaniyorsa, SAA
ve AGP seviyelerinde artis olarak yansiyabilir. Bu baglamda AGP’nin rolii, fetlis biiylime
geriligi ve plasenta fonksiyon bozuklugu gibi durumlarin tanisinda belirgin hale gelir. AGP’nin
uzun siireli inflamatuar siirecleri diizenlemesi ve bagisiklik sistemi iizerindeki etkisi, fetal

komplikasyonlarin erken donemde fark edilmesini saglar.

Gebelik sirasinda plasentada veya uterusta enfeksiyon olusmasi durumunda AFP
seviyelerinde ani artis gdzlenebilir. Ozellikle Hp ve SAA, uterin enfeksiyonlarin erken tespiti
icin hassas biyobelirteglerdir. Dogum oncesinde bu proteinlerin izlenmesi, komplikasyonlarin

onlenmesi ve saglikli bir dogum siirecinin planlanmasi agisindan 6nemlidir (Tal ve digerleri,
2022).

2.18.2. Bulasic1 Hastaliklarin Gebelik Siirecine Etkisi ve Akut Faz Protein Diizeyleri

Bulasici hastaliklar, gebelik sirasinda anne kedinin bagisiklik sistemini zorlar ve hem
annenin hem de fetiislerin saghgm ciddi sekilde etkileyebilir. Enfeksiyonlarin
degerlendirilmesinde AFP’lerin seviyeleri 6nemli bir tan1 araci olarak kullanilabilir (Paltrinieri

ve digerleri, 2007).

Feline infeksiyoz peritonitis (FIP), kedi 16semi viriisii (FeLV) ve kedi immiin yetmezlik
virilisli (FIV) gibi viral hastaliklar, gebelik sirasinda AFP seviyelerinde belirgin degisikliklere

neden olabilir. Ozellikle AGP, viral enfeksiyonlarin tespiti icin giivenilir bir biyobelirtectir.
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Paltrinieri ve digerlerinin (2007) calismalarinda, FIP gibi hastaliklarda AGP seviyelerinin
normalin birkag katina ¢iktig1 gosterilmistir. Bu artis, viral enfeksiyonlarin siddetiyle dogrudan
iligkilidir ve gebelik sirasinda hem annenin hem de fetiislerin saglhig: tizerindeki etkilerinin

degerlendirilmesine olanak tanir (Vilhena ve digerleri, 2017).

Gebelik sirasinda kedilerde bakteriyel enfeksiyonlar, AFP seviyelerinde hizli artislara yol
acabilir. Ozellikle Hp ve SAA, bakteriyel enfeksiyonlarin erken teshisinde kritik 6neme
sahiptir. Kajikawa ve digerlerinin (1999) ¢alismasinda, uterin enfeksiyonlarda Hp seviyelerinin
belirgin sekilde yiikseldigi ve bu artisin enfeksiyonun siddetiyle korelasyon gosterdigi
bildirilmistir. Bu bulgular, AFP’lerin gebelik sirasinda bakteriyel enfeksiyonlarin

degerlendirilmesi i¢in etkili bir ara¢ oldugunu ortaya koymaktadir.

Ozellikle Toxoplasma gondii gibi paraziter enfeksiyonlar, kedilerde hem anne hem de
fetiis i¢in ciddi riskler olusturabilir. Parazitik enfeksiyonlarin varliginda AGP ve SAA
seviyelerinde artis gozlenir. Bu artig, enfeksiyonun yarattigi bagisiklik tepkisini yansitir ve

maternal bagisiklik yanitinin degerlendirilmesine yardimci olur (Troia ve digerleri, 2017).

Dogum sonras1 donemde olusabilecek enfeksiyonlar, SAA ve Hp seviyelerinin yiiksek
kalmasina neden olabilir. Dogum sonrasi uterin enfeksiyonlarin teshisinde AFP seviyelerinin
diizenli olarak izlenmesi, enfeksiyonlarm erken tespiti ve tedavisi icin dnemlidir. Ozellikle
Hp'min dogum sonrasi uzun siire yiliksek kalmasi, enfeksiyon varligina veya iyilesme

stirecindeki komplikasyonlara isaret edebilir.

Kedilerde gebelik sirasinda ortaya cikabilecek komplikasyonlarin ve enfeksiyonlarin
tanisinda AFP’ler degerli biyobelirtecler olarak kullanilmaktadir. Hizli inflamatuar yanitlarin
izlenmesinde SAA ve Hp kritik bir rol oynarken, AGP'nin uzun siireli bagisiklik diizenleyici
etkisi hem gebelik hem de enfeksiyon siireglerinin degerlendirilmesine olanak tanir. Gebelik
stirecinde AFP diizeylerinin diizenli olarak izlenmesi, komplikasyonlarin erken teshis
edilmesini saglar ve anne kedinin yani sira fetiislerin saglikli bir sekilde gelisimini destekler.
Bu proteinlerin klinik kullanimi, veteriner hekimler i¢in etkili bir tan1 ve yonetim araci sunar

(Yuki ve digerleri, 2020).

2.19. Akut Faz Proteinlerinin Fetiis Saghg ile Tliskisi

Akut faz proteinleri (AFP), yalnizca annenin fizyolojik ve bagisiklik siireglerini
diizenlemekle kalmaz, ayn1 zamanda fetiis sagligin1 da dogrudan etkileyen mekanizmalara
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sahiptir. Gebelik sirasinda AFP seviyelerindeki degisiklikler, fetiisiin gelisim siireci ve
plasental islevlerle yakindan iliskilidir. Ozellikle SAA, Hp ve AGP gibi AFP’ler, hem fetiisiin
biiylimesi ve bagisiklik gelisiminde hem de plasental fonksiyonlarin diizenlenmesinde énemli

roller oynar (Naryzny ve Legina, 2021).

2.19.1. Akut Faz Protein Seviyelerinin Fetal Gelisim Uzerindeki Etkileri

Fetiisiin saglikli bir sekilde biiylimesi ve gelisimi, annenin bagisiklik ve metabolik
stireglerinin dengeli bir sekilde islemesine baglidir. Bu siliregte AFP’ler, fetiisiin bagisiklik

sisteminin korunmasinda ve gelisiminde kritik bir role sahiptir (Vilhena ve digerleri, 2018).

Gebelik sirasinda fetiis, immiinolojik olarak heniiz tam olgunlagsmamuis bir yapiya sahiptir.
Annenin bagisiklik sistemi, fetiisii korumak ve toleransi saglamak i¢in uyum saglarken, AFP’ler
bu siiregte ara bir rol oynar. Ozellikle SAA ve AGP, fetiisiin bagisiklik sistemini dogrudan
etkileyebilecek immiin diizenleyici proteinler olarak tanimlanmistir. AGP’nin, fetiisii annenin
bagisiklik hiicrelerinden korumada ve plasental bagisiklik dengesini saglamada 6nemli bir

etkisi oldugu diisiiniilmektedir.

Fetiisiin biiylime hizin1 ve beslenme durumu SAA ve Hp gibi AFP’lerin seviyeler ile
etkilenebilir. Ozellikle Hp, oksidatif stresi azaltarak plasenta yoluyla fetiise ulasan oksijen
miktarin artirabilir. Plasentanin fonksiyonel kapasitesinin korunmasi, fetiisiin biiylimesi i¢in
gerekli besin maddeleri ve oksijenin tasinmasinda hayati onem tasir. Ornegin, plasental
yetersizlik durumlarinda SAA seviyelerindeki yiikselmenin fetiis {izerindeki olumsuz etkileri

hafifletmeye yardimci oldugu gosterilmistir (Tal ve digerleri, 2022).

Fetal gelisim sirasinda herhangi bir stres veya inflamatuar durum, AFP seviyelerinde
artisa yol agabilir. Ozellikle SAA seviyelerinin aniden yiikselmesi, fetiisiin biiyiimesini
olumsuz etkileyen inflamatuar siireclerin bir gostergesi olabilir. Ayrica, fetal biiylime geriligi
veya dogum Oncesi komplikasyonlar gibi durumlarda AGP seviyelerinin referans araliklarinin
tizerine ¢iktig1 bilinmektedir. Bu degisimler hem anne hem de fetiisiin sagliginin izlenmesi

acisindan 6nemli ipuglar1 sunar (Hazuchova ve digerleri, 2017).
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2.19.2. Plasental Fonksiyonlar ve Akut Faz Tepkisi

Plasenta, fetiis ile anne arasinda besin, oksijen ve atitk maddelerin degisimini saglayan,
ayni zamanda immiinolojik bir bariyer gérevi goren kritik bir organdir. Plasental fonksiyonlarin

diizenlenmesinde ve korunmasinda AFP’ler 6nemli bir rol oynar (Powanda ve Moyer, 2021).

Plasenta, annenin bagisiklik sistemi ile fetiis arasindaki etkilesimleri diizenleyen bir organ
olarak, immiinolojik dengenin korunmasinda kilit rol oynar. Bu siirecte AGP, immiinosupresif
ozellikleri ile 6n plana ¢ikar. Annenin bagisiklik hiicrelerinin fetiis {izerindeki olumsuz
etkilerini azaltir ve immiinolojik toleransi destekler. Ayni zamanda, plasental ylizeyde bulunan
reseptorlerle etkilesime girerek inflamatuar yanitlarin kontrol altina alinmasini saglar (Felten

ve Hartmann, 2019).

Dogum sirasinda plasentanin ayrilmasit ve uterin dokularda meydana gelen hasar,
AFP’lerin seviyelerinde gecici bir artisa neden olabilir. Ozellikle Hp, bu siiregte serbest
hemoglobine baglanarak oksidatif stresi azaltir ve uterin dokularin iyilesmesine katkida
bulunur. Ayrica, Hp’nin plasental doku rejenerasyonu iizerindeki etkileri hem anne kedinin hem

de fetiislerin saglikli bir dogum siireci gegirmesi agisindan dnemlidir (Liu ve digerleri, 2020).

Plasenta, fetiisiin beslenmesini ve oksijen alimini diizenlerken, herhangi bir islev
bozuklugu durumunda AFP seviyeleri anormal degisimler gosterebilir. Ornegin, plasentada
inflamasyon veya enfeksiyon gelismesi durumunda, SAA seviyeleri hizla yiikselir. Bu durum,
plasental hasarin bir gostergesi olabilir ve fetiisiin biiyiime hizin1 olumsuz etkileyebilir. Bunun
yani sira, AGP seviyelerinin dogrudan plasental bagisiklik mekanizmalart ile iliskili oldugu ve

bu proteinlerin fetiis sagligini destekledigi bilinmektedir (T6rner ve digerleri, 2020).

Plasental yetmezlik, enfeksiyonlar veya inflamatuar siireglerin varligi, fetiis tizerinde
dogrudan olumsuz etkiler yaratabilir. Bu tiir durumlarda AFP seviyelerindeki anormal artislar,
komplikasyonlarin erken tanisinda 6nemli bir biyobelirte¢ olarak kullamilabilir. Ornegin,
Hp’nin dogum Oncesi yliksek seviyelerde bulunmasi, plasentada hasar veya enfeksiyonun

varhigini gosterebilir (Yuki ve digerleri, 2020).

Fetlis saghigi ve plasental fonksiyonlarla AFP’ler yakindan iliskilidir. Bu proteinlerden
SAA, AGP ve Hp gibi AFP’ler, yalnizca annenin bagisiklik siireclerini degil, ayn1 zamanda
fetlisiin biiylimesini, bagigiklik gelisimini ve oksidatif stresle miicadelesini de etkiler.
Plasentanin bagisiklik modiilasyonu ve doku korunmasinda Onemli roller oynayan bu

proteinler, fetiis sagliginin izlenmesi ve komplikasyonlarin erken teshis edilmesi i¢in kritik
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biyobelirteglerdir. Anne-fetiis iligskisinin degerlendirilmesi ve saglikli bir gebelik siirecinin
desteklenmesi agisindan AFP seviyelerindeki degisimlerin diizenli olarak izlenmesi biiyiik

onem tasir (Gliick ve digerleri, 2022).

2.20. Akut Faz Proteinlerinin Gebelik Dis1 Durumlarla Karsilastirilmasi

Yangisal yanitin onemli gostergeleri olarak AFP’lerin diizeylerinde hem gebelik
siirecinde hem de cesitli patolojik ve fizyolojik durumlarda degisiklikler meydana gelir.
Ozellikle SAA, Hp ve AGP gibi AFP'ler, farkli durumlarda farkli yanit mekanizmalari ile dikkat
ceker. Gebelik siireci gibi fizyolojik bir adaptasyonun yani sira, enfeksiyon, inflamasyon veya
metabolik bozukluklar gibi patolojik durumlarda AFP seviyelerinin nasil degistigi, bu
proteinlerin klinik ve biyolojik islevlerinin anlasilmasi agisindan onemlidir (Winkel ve

digerleri, 2015).

2.20.1. Gebe Kedilerin Akut Faz Protein Profillerinin Degerlendirilmesi

Gebelik, fizyolojik olarak inflamasyona benzeyen ancak bagisiklik sisteminin modifiye
oldugu karmasik bir siirectir. Saglikli disi kedilerde AFP seviyeleri diisiik bazal diizeylerde
seyrederken, gebe kedilerde bu proteinlerin seviyelerinde belirgin artiglar gozlenir. Bu farklar,
gebelik sirasinda annenin bagisiklik sistemindeki adaptasyonlar ve plasenta ile fetiis arasindaki

immiinolojik etkilesimlerle agiklanabilir (Wang ve digerleri, 2013).

Saglikli disi kedilerde SAA seviyeleri, enfeksiyon veya inflamatuar bir durum olmadigi
stirece diigiik diizeylerde kalir. Ancak gebe kedilerde, plasentanin gelisimi ve gebelik sirasinda
bagisiklik sisteminin diizenlenmesi nedeniyle SAA seviyelerinde artis gézlenir. Naidenko ve
digerlerinin (2022) ¢alismasinda, gebe kedilerde SAA seviyelerinin gebeligin orta doneminde
zirve yaptigr ve saglikl disi kedilere kiyasla belirgin sekilde yiiksek oldugu gosterilmistir. Bu
artig, gebeligin immiinolojik dengeyi koruma gerekliligi ile iligkilidir. Dogumdan sonra SAA
seviyeleri tekrar yiikselerek dogum kanalindaki inflamasyonun kontroliine yardimer olurken,

saglikli disi kedilerde bu tiir dalgalanmalar gézlenmez (Addie ve digerleri, 2022).

Saglikli disi kedilerde Hp bazal diizeylerde seyrederken, gebe kedilerde seviyelerinde

stirekli bir artig gozlenir. Bu artis, gebelik siiresince fetiisiin korunmasi ve oksidatif stresin
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azaltilmasi i¢in annenin bagisiklik sistemindeki adaptasyonlarla iligkilidir. Dogum sonrasi
Hp’nin yiiksek seviyelerde kalmaya devam etmesi, gebeligin yalnizca bagisiklik yanit1 degil,
ayn1 zamanda doku iyilesmesi ve metabolik denge {izerinde de uzun siireli etkiler biraktigini

gosterir. Saglikli disi kedilerde Hp seviyeleri bu tiir durumlarda hizl bir sekilde normale doner.

Saglikl disi kedilerde AGP bazal seviyelerde bulunur. Ancak gebe kedilerde, bagisiklik
sistemi ve plasentanin ihtiyaglarina yanit olarak AGP seviyelerinde belirgin bir artig gézlenir.
Bu artisin, fetiisiin bagisiklik sisteminin gelisimini desteklemek ve annenin bagisiklik
sisteminin fetiise toleransini artirmak gibi islevlere hizmet ettigi diistiniilmektedir. Saglikl disi
kedilerde AGP seviyelerindeki dalgalanma genellikle enfeksiyon veya yangisal durumlarla
siirlidir (Bartlett ve digerleri, 2021).

2.20.2. Yangisal ve Metabolik Durumlarda Akut Faz Protein Farkhiliklar

Yalnizca gebelik sirasinda degil, ayn1 zamanda yangisal ve metabolik hastaliklar gibi
patolojik durumlarda da AFP seviyelerinde degisiklikler meydana gelir. Bu tiir durumlarda AFP
seviyelerindeki degisikliklerin profili, patolojinin siddeti ve siiresi ile dogrudan iliskilidir

(Krasztel ve digerleri, 2022).

Yangisal silireclerde SAA ve Hp gibi major ve orta diizeydeki AFP’ler, bagisiklik
sisteminin aktive edilmesine yanit olarak hizli bir sekilde yiikselir. Ornegin, bakteriyel
enfeksiyonlar veya lokalize inflamasyonlarda SAA seviyelerinde belirgin bir artis gozlenir.
Gebelik siireci ile karsilastirildiginda, yangisal durumlarda SAA’nin artis1 daha hizli ve daha
yiiksek seviyelerde gerceklesir. Bu, yangisal yanitin akut dogasi ile iligkilidir (Addie ve
digerleri, 2020).

Yangisal durumlarda Hp’nin rolii, serbest hemoglobine baglanarak toksik etkileri
azaltmak ve dokularin iyilesmesine yardimci olmak iizerine odaklanir. Ornegin, travma sonrasi
veya cerrahi miidahalelerde Hp seviyelerinde keskin bir artis gézlenirken, gebelikte bu artig
daha uzun siireli ve diizenli bir sekilde gergeklesir. Yangisal hastaliklarda Hp’nin yiiksek

seviyeleri, bagisiklik yanitinin siiresine ve siddetine bagli olarak dalgalanabilir.

Diyabet, obezite ve diger metabolik bozukluklar gibi durumlar da AFP seviyelerinde
degisikliklere neden olabilir. Ozellikle diyabet gibi durumlarda, SAA seviyeleri yangisal
slireclerin kroniklesmesi nedeniyle gebelikteki artisa benzer sekilde yiikselir. Ancak, metabolik
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bozukluklarda bu artisin mekanizmalar1 farklidir ve genellikle glukoz metabolizmasindaki

diizensizlikler ve oksidatif stresle iliskilidir (Mestrinho ve digerleri, 2020).

Metabolik bozukluklar sirasinda AGP seviyelerindeki artis, bagisiklik sisteminin kronik
inflamasyona yanitin1 yansitir. Gebelikle karsilastirildiginda, metabolik bozukluklarda AGP
seviyelerinin artis1 daha yavas olabilir ancak uzun siire devam eder. Ornegin, bobrek yetmezligi
gibi durumlarda AFP seviyelerindeki degisiklikler daha uzun vadeli immiinolojik etkileri

gosterir.

Saglikl1 disi kediler, gebe kediler ve yangisal/metabolik durumlarla karsi karsiya kalan
kediler arasinda AFP’lerinin seviyelerinde belirgin farkliliklar bulunmaktadir. Gebelik
sirasinda AFP seviyelerindeki artis, fizyolojik adaptasyonlara ve fetiisiin korunmasina hizmet
ederken, yangisal ve metabolik hastaliklarda bu artis genellikle patolojik stireglerin siddeti ile
iligkilidir. Gebelik ve patolojik durumlar arasindaki bu farkliliklar, AFP'lerin klinik
degerlendirmelerde ve tanida kullanilmasimi miimkiin kilar. Diizenli izleme, kedilerin saglikli
bir gebelik siireci gecirmesi ve yangisal/metabolik hastaliklarin erken teshisi igin kritik bir

oneme sahiptir (Healey ve digerleri, 2022).

2.21. Akut Faz Proteinleri Uzerine Yapilan Giincel Arastirmalar ve Yeni Bulgular

2.21.1. Kedilerde Akut Faz Protein Analiz Yontemlerindeki Teknolojik Gelismeler

Giiniimiizde AFP’lerin analizinde kullanilan teknolojik yontemler, daha hizli, hassas ve
spesifik Ol¢timler yapilmasini saglamaktadir. Kedilerde SAA, Hp ve AGP gibi AFP’lerin
seviyelerini tespit etmek i¢in en yaygin kullanilan yontemler arasinda immiinolojik analizler,

kromatografik teknikler ve molekiiler biyoloji tabanli yontemler bulunmaktadir (Rossi, 2023).

Kedilerde AFP seviyelerini 6lgmek ig¢in ELISA testi yaygin olarak kullanilan bir
yontemdir. Yeni nesil ELISA kitleri, kedilere 6zgii SAA ve AGP gibi proteinlerin daha diigiik
konsantrasyonlarda bile hassas bir sekilde tespit edilmesini saglamaktadir. Ornegin, Shida ve
digerlerinin (2012) yaptig1 ¢alismalarda, ELISA tabanli yontemlerin, SAA seviyelerindeki
kiigiik degisiklikleri bile tanimlamada yiiksek duyarliliga sahip oldugu gdsterilmistir.

Bunun yani sira, lateral akis testleri gibi daha hizli sonu¢ veren yontemler de

gelistirilmektedir. Bu tasimabilir ve ekonomik testler, ozellikle sahada veya acil klinik
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durumlarda AFP seviyelerinin degerlendirilmesinde kullanilmaktadir. Bu yontemler, AFP
Olgtimlerini daha erisilebilir hale getirirken, veteriner hekimlerin karar alma siirecini
hizlandirmaktadir (Waugh ve digerleri, 2022).

Hassasiyetin artirilmasi ve AFP’lerin alt tiplerinin ayrintili analizi i¢in kromatografik
yontemler ve kiitle spektrometrisi (MS) gibi ileri teknolojiler kullanilmaktadir. Bu yontemler,
AFP’lerin yalmizca miktarmi degil, ayn1 zamanda yapisal ve fonksiyonel ozelliklerini de
inceleme olanagi sunmaktadir. Ornegin, SAA'nin farkli izoformlarmin tespiti, enfeksiyonun
tiri ve siddeti hakkinda daha detayl1 bilgi saglar. Bu gelismeler, AFP analizlerinin diagnostik

dogrulugunu artirmaktadir.

Son yillarda AFP analizlerini birden fazla biyobelirtegle entegre eden paneller
gelistirilmistir. Bu paneller, aym1 anda SAA, Hp, AGP ve diger biyobelirtegleri dlgerek,
kompleks inflamatuar siireclerin daha kapsamli bir sekilde degerlendirilmesini saglar. Ozellikle
kedilerde viral ve bakteriyel enfeksiyonlarin ayirt edilmesinde bu tiir panellerin etkinligi

kanitlanmustir (Silvestre-Ferreira ve digerleri, 2017).

2.21.2. Kedilerde Akut Faz Proteinlerinin Yeni Biyomarker Olarak Kullanimi

Akut faz proteinleri (AFP), yalnizca geleneksel yangisal siireclerin degerlendirilmesinde
degil, aym1 zamanda yeni biyobelirtegler olarak farkli klinik durumlarin teshis ve takibinde
kullanilmaktadir. Giincel arastirmalar, AFP’lerin tanisal ve prognostik rollerini genisletmistir

(Javard ve digerleri, 2017).

Giincel caligmalar, kedilerde AFP’nin yalnizca anne sagligin1 degil, ayn1 zamanda fetal
saglig1 degerlendirmek icin de kullanilabilecegini gostermektedir. Naidenko ve digerlerinin
(2022) yaptig1 calismada, gebelik sirasinda SAA seviyelerindeki artisin, fetiislerin biiylime
hizin1 etkileyen inflamatuar siireclerin bir gostergesi oldugu ortaya konmustur. Bu tiir bulgular,
AFP’nin gebelik komplikasyonlarinin erken teshisinde kullanilabilecek 6nemli bir biyobelirteg
oldugunu gostermektedir (Naidenko ve digerleri, 2022).

Enfeksiyonlarin ve neoplastik hastaliklarin  degerlendirilmesinde de AFP’lerden
yararlamlmaktadir. Ozellikle FIP ve FeLV gibi enfeksiyon hastaliklarinin ayirt edilmesinde
yiiksek ozgiillikk gosterdigi bilinmektedir. Ayn1 zamanda, AGP’nin kedilerde lenfoma gibi
malign durumlarin tanisinda potansiyel bir biyobelirte¢ olarak kullanilabilecegi belirtilmistir
(Paltrinieri ve digerleri, 2007).
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Cerrahi sonrast AFP seviyelerinin izlenmesi, kedilerde iyilesme siirecinin
degerlendirilmesinde 6nemli bir ara¢ olarak kullanilmaktadir. Shida ve digerlerinin (2012)
yaptig1 ¢alismalarda hem SAA hem de Hp seviyelerinin cerrahi miidahalelerden sonra arttigi
ve bu artisin siiresinin iyilesme hizi ile iliskili oldugu gosterilmistir. AFP’lerin bu tiir
durumlarda kullanimi, postoperatif komplikasyonlarin erken teshisinde yardimci olur (Duthie

ve digerleri, 1997).

Metabolik bozukluklar ve stres durumlarinda AFP seviyelerindeki degisiklikler, kedilerin
genel saghgini degerlendirmek igin Snemli bir biyobelirte¢ sunmaktadir. Ozellikle SAA, kronik
stresin ve metabolik disfonksiyonlarin erken belirtilerini tespit etmek i¢in kullanilabilir. Bu,

AFP’lerin klinik kullanimi i¢in yeni bir alan sunmaktadir (Stiller ve digerleri, 2016).

Akut faz proteinleri lizerine yapilan gilincel arastirmalar, bu proteinlerin analiz
yontemlerinde ve klinik kullanim alanlarinda 6nemli gelismeler saglamistir. Kedilere 6zgii
ELISA kitlerinin gelistirilmesi, kromatografik tekniklerin uygulanmasi ve yeni nesil
biyomarker panelleri, AFP analizlerinin hassasiyetini ve dogrulugunu artirmistir. Bunun yani
sira, AFP’lerin gebelik komplikasyonlari, enfeksiyonlar, kanser ve metabolik bozukluklar gibi
durumlarda yeni biyobelirtecler olarak kullanimi, veteriner hekimlerin tan1 ve tedavi
stireclerinde kritik bir ara¢ haline gelmistir. AFP’ler {izerine yapilan bu tiir arastirmalar,
kedilerde saglik yonetimini daha etkili ve kapsamli hale getirme potansiyeline sahiptir (Yin ve
digerleri, 2022).

Bu calismada kedilerde AFP’lerden AGP, SAA, Hp ve Cp gebeligin farkli donemlerinde
(erken, orta, ge¢ donem) ve dogum sonrasi (postpartum 24. saat) konsantrasyonlari belirlenerek,

AFP’lerin saglikl bir gebelik siiresince ve dogum sonrasi degisimleri arastirilmasi amaclandi.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma Adnan Menderes Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu’nun
24/08/2023 tarih ve 64583101/2023/115 sayili iznine dayanarak gergeklestirildi.

3.1. Hayvan Materyali

Bu calismanin hayvan materyalini, Aydin Adnan Menderes Universitesi Veteriner
Fakiiltesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi Dogum ve Jinekoloji Klinigi’ne gebelik muayenesi

amaciyla getirilen sahipli kediler olusturdu. Calisma dizayni Sekil 1°de gosterildi.

5:74gin
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Sekil 1. Calisma dizayni.

Calisgmada 1k acisindan bir Ornekliligin saglanmasi amaciyla hayvan materyalini
olusturan kedilerde 1rk ¢esitliligi sinirh tutulmaya calisildi. Calismaya dahil edilen kedi irklarini
bu siire sarfinda klinige gebelik muayenesi amaciyla getirilen kedi irklar1 belirledi. Bu
dogrultuda gebelik muayenesi amaciyla klinige getirilen anamnez bilgilerinde 28-30 giin dnce
ciftlestigi bildirilen ve ultrasonografik (USG) muayenesinde gebe oldugu tespit edilen kediler,
sahipleri ¢alisma hakkinda bilgilendirilerek ve onamlar1 alinarak ¢alismaya dahil edildi ve
erken gebe oldugu tespit edilen kedilerden ilk kan 6rnekleri (¢iftlesme sonrasi 28-30. giin, erken
gebelik donemi) alindi. Gebelik siiresince takibe alinan bu kedilerden gebeligin 40-45.
giinlerinde (orta gebelik donemi) ve dogumun son haftasinda (ge¢ gebelik donemi) tekrar kan
ornekleri alindi. Dogumu gerceklestiren kedilerin dogum zamani, tipi, yavru sayist ve yavru

agirliklar kaydedildi. Ayrica dogumdan 1 giin sonra tekrar kan 6rnegi alindu.
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Gebelik teshisinden doguma kadar 15. giin ara ile 3 kez ve dogum sonras1 1 kez olmak
tizere toplamda 4 kez alinan kan Ornekleri kedileri strese sokmadan vena cephalica
antebrachi’den teknigine uygun olarak 8 mL’lik jelli serum tiiplerine alindi. Alinan kan
ornekleri 3000 rpm’de 15 dakika santrifiij edildi ve sonra eppendorf tiiplerine aktarildi. Yedekli
olarak hazirlanan serum oOrnekleri analizler yapilincaya kadar -20°C’de ayri dolaplarda

muhafaza edildi.

Sekil 2. Kan serum ornekleri.

3.2. Laboratuvar Analizleri

Serum Orneklerinde AGP, SAA, Hp ve CP konsantrasyonlar1 belirlemek i¢in analizler
Aydin Adnan Menderes Universitesi Veteriner Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dalinda
gergeklestirildi. Serum AGP, SAA ve Hp konsantrasyonlari kedilere spesifik ELISA ticari test
kiti (SUNLONGBIOTECH, CHINA) kullanilarak ELISA okuyucu cihazi (Optic Ivyman
System 2100C, Cin) ile belirlendi.
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Sekil 3. Akut Faz Protein (AFP) konsantrasyonlarinin ELISA yontemi ile belirlenmesi.

Serum Cp konsantrasyonlari Sunderman ve Numato’nun (1970) bildirdigi yontem ile

spektrofotometrik olarak spektrofotometre cihazinda (Shimatzu UV1601, Japonya) 6l¢iildii.

Sekil 4. Seruloplazmin (Cp) konsantrasyonunun spektrofotometrik olarak belirlenmesi

3.3. Istatistiksel Degerlendirme

Calismada elde edilen verilerin istatistiksel analizleri Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS) versiyon 19.0 (IBM Corporation, Armonk, Amerika) kullanilarak yapildi.
Tiim analiz sonuglarinin 6nemlilik kontroliinde p<0,05 diizeyi istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi. Her 6rnek alim zamaninda ve her parametre i¢in aritmetik ortalamalar, ortalamanin

standart hatasi (SEM), medyanlar ve ¢eyrekler arasi araliklar (IQR) tanimlayici istatistik
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kullanilarak hesaplandi. Sayisal verilerin dagilimlari Kolmogorov- Smirnov veya Shapiro-Wilk
siamasi ile kontrol edildi ve verilerin normal dagilim gosterdigi belirlendi. Verilerin zamanlar
arasindaki degerlendirmesinde tekrarlayan varyans analizi, gruplar arasi degerlendirmede tek
yonlii ANNOVA testi kullanildu.
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4. BULGULAR

Ciftlesme sonras1 28-30. giinlerde gebe oldugu belirlenen ve bu donemden (erken gebelik

donemi) baslanarak 15. giin ara ile gebeligin erken, orta ve ge¢ doneminde kan 6rnekleri alinan

kedilere ait 1rk ve yas bilgileri Tablo 2’de sunuldu.

Tablo 2. Calismaya dahil edilen kedilerin 1k ve yas bilgileri.

IRK YAS
Sphynx 3
Sphynx 2,5
Sphynx 1
Sphynx 3
Sphynx 2

IRK  YAS
British 1
British 2
British 1.5
British 2.5
British 1.5

Calismada 5 adet Sphynx ve 5 adet British 1rki kedinin gebelik siiresince takibi yapildi.

Calismaya dahil edilen kedilerin gebelik siiresi, dogum tipi, yavru sayisi ve yavru agirliklar

Tablo 2’de sunuldu.

Tablo 3. Caligma kedilerinin gebelik siiresi, dogum tipi, yavru sayis1 ve yavru agirliklari.

Yavru Agirhiklar:
Gebelik  Dogum  Yavru 1. 2. 3. 4, 5.
No Siiresi Tipi Sayim  Yavru Yavru Yavru Yavru Yavru
1 Sphynx 63 Normal 3 93 96 90
2 British 62 Normal 3 98 110 95
3 British 61 Sezaryen 2 95 108
4 British 62 Normal 4 97 103 99 87
5  Sphynx 60 Normal 4 78 85 98 99
6 British 61 Normal 5 102 101 103 108 95
7 Sphynx 66 Sezaryen 1 183
8 British 61 Normal 3 102 109 111
9  Sphynx 64 Normal 2 82 113
10  Sphynx 64 Normal 5 80 85 99 114 116
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Kedilerde ortalama AGP konsantrasyonu gebeligin erken déneminde 509,38+44,36; orta
doneminde 505.8+ 50.07; ge¢ doneminde 360,22 + 82,95 oldugu belirlendi. Dénemler arasi
anlamli bir fark olmadigi tespit edildi (p>0,05). Dogum sonrasi 24. saatte alinan kan
orneklerinde ortalama AGP konsantrasyonunun 373,40+56,49 oldugu, konsantrasyonun
gebeligin son haftasinda ve dogum sonrasi 24. saatte azaldig: belirlendi ancak bu azalmalar ile
diger 6l¢tim donemleri arasinda istatistiksel fark bulunmadigi belirlendi (p>0,05). Kedilere ait

kan 6rnekleri alim zamanlarina ait ortalama AGP konsantrasyonlar1 grafik Sekil 5’de sunuldu.
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Erken Gebelik Orta Gebelik Ge¢ Gebelik Dogum sonrasi

Sekil 5. Kedilerin gebeligin erken, orta ve ge¢ donemi ile dogum sonrasi ortalama Alfa 1 Asit
glikoprotein (AGP) konsantrasyonlari. Erken gebelik; ciftlesme sonrasi 28-30. giin, Orta
gebelik; gebeligin 40-45. giinleri, Geg gebelik; dogumun son haftasi.

Kedilerde ortalama SAA konsantrasyonu gebeligin erken déneminde 5,45+0,28; orta
doneminde 5,44+0,76; ge¢ doneminde 5,76+0,78 oldugu belirlendi. Donemler arasi anlamli bir
fark olmadigi tespit edildi (p>0,05). Dogum sonrasi 24. saatte alinan kan 6rneklerinde ortalama
SAA konsantrasyonunun 5,68+0,93 oldugu ve gebelik 6rnek alim donemleri ile arasinda
istatistiksel fark olmadigi belirlendi (p>0,05). Kedilere ait kan 6rnekleri alim zamanlarina ait

ortalama SAA konsantrasyonlar1 grafik Sekil 6’da sunuldu.
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Sekil 6. Kedilerin gebeligin erken, orta ve ge¢ donemi ile dogum sonrasi ortalama Serum
Amiloid A (SAA) konsantrasyonlari. Erken gebelik; ¢iftlesme sonrasi1 28-30. giin, Orta gebelik;
gebeligin 40-45. giinleri, Geg gebelik; dogumun son haftasi.

Kedilerde ortalama Hp konsantrasyonu gebeligin erken déneminde 3,15+0,17; orta
doneminde 3,40 + 0,17; ge¢ doneminde 2,89 + 0,21 oldugu belirlendi. Donemler aras1 anlaml
bir fark olmadig1 tespit edildi (p>0,05). Dogum sonrasi 24. saatte alinan kan Orneklerinde
ortalama Hp konsantrasyonunun 2,75+0,20 oldugu ve orta gebelik donemi ile arasinda
istatistiksel fark oldugu belirlendi (p<0,05). Kedilere ait kan 6rnekleri alim zamanlarina ait

ortalama SAA konsantrasyonlari grafik Sekil 7°de sunuldu.
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Sekil 7. Kedilerin gebeligin erken, orta ve ge¢ donemi ile dogum sonrasi ortalama Haptoglobin
(Hp) konsantrasyonlari. Erken gebelik; ¢iftlesme sonrasi 28-30. giin, Orta gebelik; gebeligin
40-45. giinleri, Ge¢ gebelik; dogumun son haftasi. (a, b Farkli harfler istatistik agidan fark
oldugunu gostermektedir (p<0,05)).

Kedilerde ortalama Cp konsantrasyonu gebeligin erken doneminde 8,37+1,74; orta
déneminde 6,96+1,71; ge¢ doneminde 7,18+1,53; dogum sonrasi ise 5,52+0,71 oldugu
belirlendi. Donemler arasi anlamli bir fark olmadig tespit edildi (p>0,05). Kedilere ait kan

ornekleri alim zamanlarina ait ortalama Cp konsantrasyonlarina ait grafik Sekil 8’de sunuldu.
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Sekil 8. Kedilerin gebeligin erken, orta ve ge¢ donemi ile dogum sonrasi ortalama
Seruloplazmin (Cp) konsantrasyonlart. Erken gebelik; ciftlesme sonrasi 28-30. giin, Orta
gebelik; gebeligin 40-45. giinleri, Ge¢ gebelik; dogumun son haftasi. (a, b, Farkli harfler
istatistik agidan fark oldugunu gostermektedir (p<0,05)).
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Kedilerin gebelik siiresince (erken, orta ve ge¢ donem) ve dogum sonrasi AFP
konsantrasyonlari ile yavru sayilar1 arasindaki iliski belirlenmeye ¢alisildi. Bu amagla kediler

az (1-3 yavru) ve ¢ok (4 ve lizeri) yavru doguran kediler olarak gruplandirildi.

Gebelik donemleri ve dogum sonrasindaki AGP konsantrasyonlari ile yavru sayilar

arasinda herhangi bir iliski belirlenmedi (Sekil 9A).

Az yavrulu gebe kedilerde SAA’nin orta gebelik dénemi ile dogum sonrasi 24. Saatteki
seviyesinin istatistiksel olarak farkli oldugu (p<0,05), dogum sonrasi 24. saatte az yavrulu
kedilerde SAA konsantrasyonunun azaldigi belirlendi. Cok yavrulu kedilerde SAA
konsantrasyonunun orta gebelik donemi ile dogum sonrasi AFP konsantrasyonlar: arasindaki
farkin anlamli oldugu (p<0,05), az yavrulu kedilerin aksine SAA konsantrasyonunun artig
gosterdigi belirlendi. Ayrica dogum sonrasi 24. saatte gruplar arasi fark oldugu da (p<0,05)
tespit edildi (Sekil 9B).

Haptoglobin (Hp) konsantrasyonunun ¢ok yavrulu kedilerde gebelik donemleri ile dogum
sonras1 24. saatteki seviyeleri arasinda farkin olmadigi belirlendi (p>0,05). Az yavrulu
kedilerde gebeligin orta donemi ile dogum sonrast Hp konsantrasyonlar1 arasinda istatistiksel
fark bulundugu belirlendi (p<0,05). Ayrica hem az yavrulu hem de ¢ok yavrulu kedilerde Hp
konsantrasyonunun orta gebelik doneminden ge¢ gebelik donemine dogru azalis gosterdigi
sonrasinda az yavrulu kedilerde azalis gosterirken ¢ok yavrulu kedilerde artis gosterdigi
gbzlemlendi. Ayrica dogum sonrasi 24. saatte gruplar arasi fark oldugu (p<0,05) tespit edildi
(Sekil 9C).

Kedilerde gebeligin erken, orta ve ge¢ donemleri ile dogum sonrasi 24. saatte Cp

konsantrasyonlarinin yavru sayilari ile istatistiksel bir iligkisi belirlenmedi (p>0,05) (Sekil 9C).
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Sekil 9. Kedilerde gebeligin erken, orta ve ge¢ donemi ile dogum sonras1 Akut Faz Protein
(AFP) konsantrasyonlarinin az (1-3) ve ¢ok (4-5) yavru sayisina gore seviyelerindeki
degisimler. A) Alfa 1 asit glikoprotein (AGP), B) Serum Amiloid A (SAA), C) Haptoglobin
(Hp), D) Seruloplazmin (Cp). Erken gebelik; ciftlesme sonrasi 28-30. Giin, Orta gebelik;
gebeligin 40-45. Giinleri, Geg gebelik; dogumun son haftasi (a, b, *, # Farkli harfler ve sekiller
istatistik agidan fark oldugunu gostermektedir (p<0,05)).
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5. TARTISMA

Son yillarda, 6zellikle pandemi sonrasi kentsel yasamda evcil hayvan sahiplenme
oranlarinda belirgin bir artis gozlemlenmektedir. Kediler, bagimsiz karakterleri, nispeten kii¢lik
boyutlari, sessiz ve sakin yapilartyla apartman yasamina olduk¢a uygun olmalarinin yani sira,
beslenme ve tuvalet ihtiyaclarinin kopeklere gore daha kolay karsilanabilmesi nedeniyle,
ozellikle zamani kisitli bireyler ve aileler i¢cin ideal bir evcil hayvan secenegi haline
gelmektedir. Kedi sahiplenmesindeki bu artis, beraberinde kedilerin tireme saglig: ve gebelik
stireclerine yonelik ilgiyi de artirmaktadir. Gebelik, maternal organizmada 6nemli fizyolojik ve
metabolik degisikliklere neden olan karmasik bir siirectir. Bu degisiklikler, fetiisiin biiytimesini
ve gelisimini desteklemek amaciyla maternal homeostazin yeniden diizenlenmesini gerektirir.
Gebelik siiresince ve dogum sonrast donemde, maternal bagisiklik sisteminde ve inflamatuvar
yanitlarda 6nemli degisimler meydana gelir. Akut faz proteinleri (AFP'ler), inflamasyon,
enfeksiyon, travma ve diger stres faktorlerine yanit olarak karacigerde sentezlenen ve plazma
konsantrasyonlar1 hizla degisen biyobelirte¢lerdir. Bu proteinler, gebelik siirecinde maternal ve
fetal sagligin korunmasinda kritik bir rol oynayabilir. Farkli tiirlerde gebelik doneminde
AFP’ler iizerine yapilan ¢esitli caligmalar bulunmaktadir (Ulutas ve digerleri, 2009; Vannucchi
ve digerleri, 2002; Cairoli ve digerleri, 2006; Gonzalez ve digerleri, 2011). Kdpeklerde
gebeligin erken teshisinde serum AFP konsantrasyonunun kullanimi farkli arastirmacilar
tarafindan rapor edilmistir (Evans ve Anderton, 1992; Kuribayashi ve digerleri, 2003;
Vannucchi ve digerleri, 2002). Ancak, AFP'lerin ¢esitli etkenlerden kaynaklanan inflamasyona
duyarli oldugu, ancak spesifik nedenlere bagli inflamasyon icin 6zgiil belirtecler olmadiginin
dikkate alinmasi gerektigi, gebelik teshisi i¢in degerlendirilmesinden once, hayvanin genel
saglik durumunun kontrol edilmesi gerekli oldugu belirtilmistir (Sahraei ve digerleri, 2024).
Buna ragmen AFP’lerin gebe kopeklerin sagligini izlemek ve embriyonik ve fetal kayiplarla
iligkili riskleri teshis etmek i¢in kullanilabilinecegi ifade edilmistir (Ulutas ve digerleri, 2009).
Kedilerde gebelik doneminde AFP diizeyleri {lizerine sinirli sayida ¢alisma bulunmaktadir.
Gebeligin ikinci doneminde kedi ve kopek fotal sivilarinda AFP degisimlerinin arastirildig:
calismada (Sahraei ve digerleri, 2024), gebelik yasi ilerledikge AFP konsantrasyonlarinda
anlamli olmayan bir artigin oldugu ifade edilmistir. Kopeklerde fetal sivilarda en yiiksek AFP
konsantrasyonunun gebeligin sonunda kedilerde ise 40-49. giinlerde oldugu belirtilmistir.

Tirlere gore AFP’lerin farkli stireglerde farkli reaksiyonlar olusturdugunu gostermektedir.
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Bu ¢alismada, kedilerde major AFP olan SAA ve AGP, orta diizey AFP olan Hp ve minor
AFP olan Cp diizeyleri arastirildi. Ciftlesme tarihi bilinen gebe kedilerde, gebeligin erken
donemi (¢iftlesme sonrasi 28-30. giin), orta donemi (gebeligin 40-45. giinleri) ve ge¢ donemi
(dogumun son haftasi) ile dogum sonrasi 24. saatte bu proteinlerin seviyeleri belirlendi.
Caligmada ayrica gebelik siiresince ve dogum sonrast bu proteinlerdeki degisimler ile yavru

sayisinin bu degisimler izerindeki etkisi degerlendirildi.

Calismada gebeligin erken, orta ve ge¢ donemleri ile dogum sonrasi 24. saatte belirlenen
ortalama AGP konsantrasyonlar1 arasinda anlamli bir fark olmadigi (p>0.05) belirlendi.
[statistiksel fark olmasa da AGP’nin gebeligin son haftasi ile dogum sonrasi 24. saatteki
ortalama konsantrasyonlarinin gebeligin erken ve orta donemine gore daha diisiik oldugu
gozlemlendi (Sekil 5). Farkli olarak kedilerde gebeligin 30-39, 40-49 ve 50-60. glinlerinde fetal
stvilarda AFP diizeylerinin belirlendigi ¢alismada (Sahraei ve digerleri, 2024) en yiiksek AGP
konsantrasyonunun fetal sivida gebeligin 50-60.giinde belirlendigi, gebelik ilerledikce AGP
konsantrasyonunda artis oldugu ancak bu artisin sadece amniyotik sivida gebeligin 30-39.
giimleri ile 50-60 giinleri arasinda anlamli oldugu bildirilmistir. Bu ¢aligmada gebeligin erken
ve orta doneminde AGP konsantrasyonunun yiiksek olmasi bu déonemde immun sistemin bir
yanitt oldugu, sonraki siiregte azalmasinin ise feto-maternal adaptasyonu sonucu ger¢eklestigini
diisiindiirmektedir. Farkli tiirlerde kendi iclerinde gebelikte AGP seviyelerinin iizerine elde
edilen degisik sonuglar bulunmaktadir. Insanlarda gebelik sirasinda serum AGP seviyeleri
artmadigi (Chu ve digerleri, 1981) ve hatta bazen azaldigi (Aquirre ve digerleri, 1988)
bildirilmistir. Saglikli kopeklerde AGP fizyolojik degerlerinin cinsiyete gore belirlendigi bir
calismada (Kuribayashi ve digerleri, 2003) disilerde gebeligin orta doneminde AGP
konsantrasyonun artis gosterdigi ve bu artisin olasilikla fizyolojik oldugu, gebe olmayan
kopeklerde referans degerlerin iistiinde bir AGP degeri elde edildiginde patolojik bir nedenin
diisiiniilmesi gerektigi belirtilmistir. Calismada belirlenen AGP konsantrasyonlar1 az ve ¢ok
yavru doguran kediler olarak degerlendirildiginde AGP konsantrasyonu ile yavru sayisi

arasinda anlamli bir fark belirlenmedi (p>0.05) (Sekil 9A).

Calismada gebeligin erken, orta ve ge¢c donemleri ile dogum sonrasi 24. saatte belirlenen
ortalama SAA konsantrasyonlar1 arasinda istatistiksel bir fark olmadig1 (p>0.05) belirlendi.
Kedilerde SAA’nin gebeligin 40-50. giinlerinde fetal sivilar arasinda anlamli fark olmasa da
ozellikle allantoik sivida artig gosterdigi, bu artisin 30-40. giinlere gore anlamli oldugu
belirtilmistir (Sahraei ve digerleri, 2024). Ayni ¢calismada kedilerde SAA’nin gebeligin ortasina

kadar artig gosterdigi ancak gebeligin sonlarina dogru azalis egilimi gosterdigi belirtilmistir.
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Kopeklerde farkli olarak gebelik boyunca SAA konsantrasyonun artis gosterdigi belirtilmistir
(Sahraei ve digerleri, 2024). Bir diger ¢alismada SAA konsantrasyonunun gebeligin ilk ayinda
artis, daha sonra 60. giine dogru azalis, dogum sonrasi tekrar artis belirlenmis olup SAA’ nin
dogum sonrasindaki artisinin muhtemelen plasentanin ayrilmasi sirasinda kan damarlarinin
yirtilmasi ve buna bagl olarak viicutta "hasara" yanit olarak degisen siddette bir inflamatuar
siirecin gelismesiyle aciklamistir (Naidenko ve digerleri, 2022). Yavru sayisi ile SAA
konsantrasyonu arasinda pozitif korelasyon bulundugu belirtilmistir (Naidenko ve digerleri,
2022; Sahraei ve digerleri, 2024). Bu ¢calismada dogum sonrasi 24. saatte yavru sayisi fazla olan
kedilerde ortalama SAA konsantrasyonun daha yiiksek oldugu (Sekil 9B), Naidenko ve
digerleri (2022) ile tutarli profil sergiledigi diisiiniilmektedir. Yavru sayis1 az olan kediler ile
yavru sayisi ¢ok olan kediler arasinda dogum sonrasi1 24. Saatte SAA konsantrasyonu arasinda

anlamli fark oldugu belirlendi (p<0.05).

Kedilerde gebelik donemlerinde (erken, orta ve ge¢ donem) ortalama Hp
konsantrasyonlarinin benzer seyrettigi (p>0.05) ancak gebeligin orta dénemi ile dogum sonrasi
24. saat arasinda farkin anlamli oldugu (p<0.05) belirlendi. insanlarda gebelik siiresince
AFP’lerin referans degerlerinin belirtildigi bir calismada (Larsson ve digerleri, 2008) Hp’nin
gebelik siiresince sabit kaldigi belirtilmektedir. Diivelerde yapilan bir ¢calismada da (Chan ve
digerleri, 2004) gebelik 6ncesi ve sonrasinda Hp konsantrasyonu agisindan anlamli bir fark
gbzlenmedigi belirtilmistir. Gebe kopeklerde Hp konsantrasyonunun gebeligin 3. haftasindan
itibaren yiikselmeye basladigi ve doguma kadar yiiksek kaldigi belirtilmistir (Vannucchi ve
digerleri, 2002). Yavru sayisina gore yapilan degerlendirmede, az yavru doguran kedilerde Hp
seviyesinde dogum sonrasi azalma kaydedilirken, ¢ok yavru doguran kedilerde dogum sonrasi
Hp seviyesinin artig gosterdigi belirlendi. Ayrica yavru sayisina gore olusturulan gruplarda
dogum sonras1 24. Saatte Hp konsantrasyonlar1 arasinda anlaml fark oldugu (p<0.05) tespit
edildi (Sekil 9C). Bu durum, ¢ok yavrulu gebeliklerde viicudun inflamatuvar yanitinin farkl
dinamikler gosterebilecegine isaret edebilir. Kediler de gebelik ve dogum sonras1t donemde Hp
konsantrasyonunun yavru sayisina bagli olarak farkliliklar gdsterebilecegini ve bu tiir
biyobelirteglerin gebelik ve dogum sonrasi saglik durumunu izlemede kullanilabilecegini

diistindiirmektedir.

Bu calismada gebe kedilerde gebeligin erken, orta ve ge¢c donemleri ile dogum sonrasi
24. saatte belirlenen Cp konsantrasyonlari arasinda istatistiksel bir fark olmadig1 (p>0.05) ancak
istatistiksel olmasa da gebelik donemlerinde yiiksek dogum sonrasi 24. saattte azalis gosterdigi

belirlendi (Sekil 9D). Kopeklerde yapilan bir calismada Cp konsantrasyonunun gebelik
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sliresince anlaml1 olarak artt1g1, gebe olmayan kopeklere oranla yine anlamli diizeyde ytiksek
bulundugu belirtilmistir. Insanlarda Cp’nin Ostrojen (E2) tarafindan uyarilabilinecegi ve
plasental fonksiyonun belirte¢i oldugu (Vannucchi ve digerleri 2022) belirtilmektedir.
Kedilerde gebelikte goriilen Cp artis1 da E» diizeyi ile iliskilendirilmistir (Tuna, 2015). Bu
calismada da gebelik donemlerinde benzer Cp konsantrasyonlar: belirlenmesi, dogum sonrasi
24. saatte istatistiksel olmasa da azalis goriilmesi, belirtildigi iizere gebelik siiresince ve dogum
sonrast E» ile benzer profil sergiledigini gostermektedir. Yavru sayisina gore
degerlendirildiginde ise anlamli olmasa da ¢ok yavrulu kedilerde doguma yakin dénemde Cp
seviyesinin yiikseldigi, dogum sonrasi ise diisiis yasandigi gézlemlenmistir (Vannucchi ve

digerleri 2022).

Sonug olarak, bu ¢alisma, kedilerde gebelik siiresince ve dogum sonrasi ddonemde major
akut faz proteinleri (AFP'ler) olan SAA ve AGP, orta diizey AFP olan Hp ve minér AFP olan
Cp konsantrasyonlarmin dinamiklerini ortaya koymustur. Elde edilen bulgular, gebelik
dénemlerinde bu proteinlerin seviyelerinde belirgin degisiklikler olmadigini, ancak dogum
sonrast donemde bazi proteinlerde (6zellikle Hp ve Cp) disiis egilimleri oldugunu
gostermektedir. Ayrica, yavru sayisinin Ozellikle SAA ve Hp gibi proteinlerin
konsantrasyonlari lizerinde etkili olabilecegi ve ¢ok yavrulu gebeliklerde inflamatuvar yanitin
daha belirgin olabilecegi diisiiniilmektedir. Bu sonuglar, kedilerde gebelik ve dogum sonrasi
donemde akut faz proteinlerinin maternal saghk ve fetal gelisim acisindan Onemli
biyobelirtecler olarak kullanilabilecegini diisiindiirmektedir. Ancak, bu proteinlerin spesifik
olarak gebelikle iligkili degisimlerini daha iyi anlamak ve klinik uygulamalarda
kullanilabilirligini degerlendirmek i¢in daha genis Orneklemli ve farkli tiirler iizerinde
yapilacak ileri caligmalara ihtiya¢ vardir. Bu tiir arastirmalar, evcil hayvanlarin {ireme
sagliginin daha 1y1 yonetilmesine ve gebelik siire¢lerinin daha etkin bir sekilde izlenmesine

katk1 saglayabilir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu ¢alisma, kedilerde gebelik siiresince (erken, orta ve ge¢ donem) ve dogum sonrasi 24.
saatte AGP, SAA, Hp ve Cp konsantrasyonlarindaki degisimler ve yavru sayilarinin bu
degisimlere etkileri arastirildi. Elde edilen sonuglara gore, dl¢lim yapilan gebelik donemleri
arasinda bu proteinlerin seviyelerinde istatistiksel olarak anlamli degisiklikler gézlenmedi.
Ancak, dogum sonras1 24. saatte Hp ve Cp konsantrasyonlarinda diisiis egilimi belirlendi.
Ayrica, yavru sayisinin Ozellikle SAA ve Hp konsantrasyonlar iizerinde etkili oldugu cok
yavrulu gebeliklerde dogum sonrasi SAA ve Hp seviyelerinin daha yiiksek oldugu tespit edildi.
Bu proteinlerin spesifik olarak gebelikle iligkili degisimlerini daha iyi anlamak ve klinik
uygulamalarda kullanilabilirligini degerlendirmek i¢in daha genis popiilasyonu calismalara
ihtiyac oldugu diisiiniilmektedir. Ozellikle ¢ok yavrulu gebeliklerde maternal saglik risklerinin
erken teshisi i¢in AFP'lerin kullanim potansiyeli daha detayli arastirilmalidir. Ayrica, gebelik
stirecinde AFP'lerin inflamatuvar yanit ve stres faktorleriyle iligkisi incelenmeli, bu proteinlerin
hormonlar ve diger biyobelirteclerle birlikte degerlendirildigi kombine analizler yapilmalidir.
Bu tiir ¢calismalar, evcil hayvanlarin {ireme fizyolojisinin daha iyi anlagilmasina ve gebelik
stireclerinin daha etkin bir sekilde izlenmesine 6nemli katkilar saglayabilir. Sonug olarak,
AFP'lerin klinik uygulamalarda kullanimi i¢in standart referans degerlerin belirlenmesi ve
gebelik siirecinde maternal ve fetal saglik risklerinin erken teshisinde etkin bir rol oynamasi

hedeflenmelidir.
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