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OZET

KOPEKLERDE HiPERTIROIDIiZM VE HIiPERTIROIDIZM iNSIDENSININ
ARASTIRILMASI

Ceren Y. Aydin Adnan Menderes Universitesi, Saghk Bilimleri Enstitiisii, Veterinerlik

Yiiksek Lisans Programi, Aydin, 2025.

Amac¢: Bu c¢aligmada hiper- ya da hipotirodizmli kdpeklerde insidensinin belirlenmesi
hedeflemektedir.. Klinik ve laboratuvar bulgularinin birlikte degerlendirilmesi, dogru tan1 ve
tedavi planlamasi icin esastir. Gerek hipotiroidizmin gerekse hipertirodizmin tanisinda TT4,

fT4 ve TSH testlerinin kombine olarak kullanilmasi onerilmektedir.

Gerec¢ ve Yontem :Farkli yas,irk ve her iki cinsiyetteki kopekler arasindan gruplandirilan 104
kopekten 1’er ml. kan 6rnegi V.cephalicaantebrachii’den alinarak Vcheck cihazi ile Total T4

analizi ile hipertiroid ya da hipotiroid teshisine yonelik degerlendirmede bulunuldu.

Bulgular: Total t4 degeri v-check analiz cihazi ile tespit edildi. Toplamda 104 hayvan
degerlendirilmeye alindi. Bu hastalar arasinda 79 tanesi saglikli olarak degerlendirilirken 13
hastaya hipertiroid, 12 hastaya hipotiroid teshisi koyuldu. Klinik skorlarin her bir
degerlendirme zamaninda gruplar arasindaki farkliliklar1 karsilastirmak icin Kruskal-Wallis
testinden yararlanildi. Ayrica her iki grubun grup i¢i zamana bagl farkliliklarin izlenmesinde
de Friedman testi kullanild1. Tiim analizler SPSS paket programda (IBM SPSS statistics 26,
Amerika Birlesik Devletleri) gerceklestirildi ve p< 0.05 istatistiksel anlamli kabul edildi. Bu
caligmada, kopeklerde tiroid fonksiyon bozukluklarinin degerlendirilmesi amaciyla toplam 104
birey incelenmistir. Tiim bireylerin serum total T4 diizeyleri, pratikte yaygin olarak kullanilan
ve giivenilirligi literatlirde desteklenmis olan V-Check analiz cihazi ile 6l¢lilmiistiir. Elde edilen
bulgular dogrultusunda, 79 birey saglikli olarak siniflandirilmis, 13 bireye hipertiroidi, 12
bireye ise hipotiroidi tanist konulmustur. Tani siirecinde yalnizca laboratuvar verileri degil,
klinik muayene bulgular1 ve semptomatik degerlendirmeler de dikkate alinmistir.Hipotiroidi
tanis1 alan bireylerde letarji, kilo artisi, cilt kurulugu, hipotermi ve bradikardi gibi belirtiler
gozlemlenirken; hipertiroidi grubundaki bireylerde kilo kaybi, huzursuzluk, hiperaktivite,
tasikardi ve poliiiri-polidipsi gibi semptomlar 6n plana ¢ikmistir. Saglikli grupta ise herhangi
bir tiroid disfonksiyonu belirtisine rastlanmamistir.Gruplar arasi biyokimyasal ve klinik
farkliliklarin istatistiksel olarak degerlendirilmesinde, verilerin normal dagilim gostermemesi
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nedeniyle parametrik olmayan ydntemler tercih edilmistir. Ug grup arasindaki total T4 diizeyi
ve klinik skor farkliliklarini analiz etmek amaciyla Kruskal-Wallis testi uygulanmistir. Bu
analiz sonucunda gruplar arasinda anlamli diizeyde fark saptanmistir (p<0.05). Ayrica her
grubun kendi i¢inde zaman igerisinde gosterdigi degisimi degerlendirmek amaciyla Friedman
testi kullanilmustir. Ozellikle hipotiroidi ve hipertiroidi tanis1 alan bireylerde tedavi siirecine
bagli olarak T4 diizeylerinde ve klinik belirtilerde istatistiksel olarak anlamli degisimler
izlenmistir (p<0.05).Tiim istatistiksel degerlendirmeler IBM SPSS Statistics 26 paket programi
ile gerceklestirilmis ve istatistiksel anlamlilik sinir1 olarak p<0.05 degeri esas alinmistir. Elde
edilen veriler, total T4 diizeylerinin tiroid hastaliklarinin ayriminda 6nemli bir biyokimyasal
gosterge oldugunu bir kez daha ortaya koymustur. Ayrica, klinik gézlemler ile biyokimyasal

verilerin birlikte degerlendirilmesinin tan1 dogrulugunu artirdig1 sonucuna varilmistir.

Sonug¢: Sonug olarak, hipertiroidizm ve hipotiroidizm kdpeklerde nadir goriilmekle birlikte,
tanis1 ve yoOnetimi dikkat gerektiren bir hastaliktir. Erken tan1 konulmasi ve uygun tedavi
yontemlerinin se¢ilmesi, hastalarin yasam kalitesini artirmak ac¢isindan biiylik Onem
tagimaktadir. Caligmamiz, hipertiroidizmin ve hipotiroidzmin klinik 6zellikleri, tan1 yontemleri
ve tedavi yaklagimlar1 hakkinda degerli veriler sunmakta olup, ileriye doniik ¢alismalarla bu

hastaligin yonetimi konusunda daha fazla bilgi edinilmesi gerektigini gostermektedir.

Anahtar kelimeler: Hipertiroidizm, hipotiroidizm, T4, TSH, fT4, kopek.
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ABSTRACT

INVESTIGATION OF HYPERTHYRODISM AND HYPOTHYRODISM INCIDENCE
IN DOGS

Ceren Y. Aydin Adnan Menderes University, Institute of Health Sciences, Veterinary

Medicine Master's Program, Aydin, 2025.

Objective: This study aims to determine from within in hyperthyroidism information. The
connection between hyperthyroidism and thyroid tumors can be ignored in diagnosis. In how
many cases of hyperthyroidism, the development of nodules or hyperplasia in the thyroid tissue
will also improve treatment. This study showed that early diagnosis of hypothyroidism and
hyperthyroidism in details and the correct patients' life standards are significantly increased by
treatment. The evaluation of clinical and laboratory personality together is essential for correct
diagnosis and treatment. It was suggested that TT4, T4 and TSH tests should be used together
in the diagnosis of hypothyroidism. In addition, it was determined that the evaluation of
thyroglobulin autoantibodies (TgAA) in autoimmune thyroiditis cases is important to
understand the underlying causes of hypothyroidism. It was suggested that TT4, fT4 and TSH
tests should be used together in the diagnosis of hyperthyroidism. The diagnosis of the

connection between thyroid tumors was not ignored.

Material and Methots: 1 ml blood sample was taken from 104 dogs of different ages, breeds
and genders, from V.cephalicaantebrachii, and a diagnosis of hyperthyroidism or

hypothyroidism was made using the Vcheck device and Total T4 analysis.

Results: Total t4 value was determined with v-check analyzer. A total of 104 animals were
evaluated. Among these patients, 79 were evaluated as healthy, 13 patients were diagnosed with
hyperthyroidism and 12 patients were diagnosed with hypothyroidism. Kruskal-Wallis test was
used to compare the differences between the groups at each evaluation time of clinical scores.
Friedman test was also used to monitor the differences between the groups depending on time.
All analyses were performed in SPSS package program (IBM SPSS statistics 26, United States)
and p<0.05 was considered statistically significant. In this study, a total of 104 individuals were
examined in order to evaluate thyroid dysfunction in dogs. Serum total T4 levels of all
individuals were measured with V-Check analyzer, which is widely used in practice and whose

reliability is supported in the literature. According to the findings obtained, 79 individuals were
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classified as healthy, 13 individuals were diagnosed with hyperthyroidism and 12 individuals
were diagnosed with hypothyroidism. In the diagnosis process, not only laboratory data but also
clinical examination findings and symptomatic evaluations were taken into consideration.
While symptoms such as lethargy, weight gain, dry skin, hypothermia and bradycardia were
observed in individuals diagnosed with hypothyroidism; symptoms such as weight loss,
restlessness, hyperactivity, tachycardia and polyuria-polydipsia were prominent in individuals
in the hyperthyroid group. No signs of thyroid dysfunction were observed in the healthy group.
In the statistical evaluation of biochemical and clinical differences between the groups, non-
parametric methods were preferred due to the data not showing normal distribution. Kruskal-
Wallis test was applied to analyze the differences in total T4 levels and clinical scores between
the three groups. As a result of this analysis, a significant difference was found between the
groups (p<0.05). In addition, Friedman test was used to evaluate the change in each group over
time. In particular, statistically significant changes were observed in T4 levels and clinical
symptoms in individuals diagnosed with hypothyroidism and hyperthyroidism depending on
the treatment process (p<0.05). All statistical evaluations were performed with the IBM SPSS
Statistics 26 package program and p<0.05 was taken as the statistical significance limit. The
data obtained once again revealed that total T4 levels are an important biochemical indicator in
the distinction of thyroid diseases. In addition, it was concluded that the evaluation of clinical

observations and biochemical data together increased the diagnostic accuracy.

Conclusion: In conclusion, although hyperthyroidism and hypothyroidism are rare in dogs,
their diagnosis and management require careful attention. Early diagnosis and selection of
appropriate treatment methods are of great importance in improving the quality of life of
patients. Our study provides valuable data on the clinical features, diagnostic methods and
treatment approaches of hyperthyroidism, and shows that more information should be obtained

on the management of this disease with prospective studies.

Keywords: Hyperthyroidizm, hypothyroidizm, T4, TSH, fT4, dog.
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1. GIRIS

Endokrin sistem hipofiz, hipotalamus, tiroid, paratiroid, adrenal ve reprodiiktif bezlerden
olusur. Bu sistem, hemen hemen viicuttaki her hiicresel fonksiyonu diizenler. Tiroid bezinden
tiroksin (T4, tetraiyodotironin) ve triiyodotironin (T3) hormonlar tiretilir. Kopeklerin tiroid
bezi ile ilgili hastaliklarinin yaklasik %90°1 hipotiroidizm ile ilgilidir. Bu hastalikta, tiroid bezi
tarafindan T4 ve T3 hormonlarinin {iretimi azalir (Bojani¢ ve digerleri, 2011). Hormon
iretimindeki azalma, hipotalamus-hipofiz (Pituitary)-tiroid (HPT) ekseninin herhangi bir
noktasindaki bir bozukluk Ko&peklerdeki endokrin hastaliklarda yaygin olarak belirgin
dermatolojik lezyonlar goriiliir. Endokrin hastaliklar, dahili hastaliklar ile deri arasindaki
baglantinin mitkemmel Orneklerini olusturur. En yaygin endokrin hastaliklar hipotiroidizm,

hiperadrenokortizim ve hiperdstrojenizm’dir.

Kopeklerdeki endokrin bozukluklar, dermatolojik sikayetlerin %8,6’sina tekabiil eder.
Kopeklerdeki en yaygin endokrin bozukluklardan birisi olan hipotiroidizm, tiroid bezinin
yetersiz hormon {iretimi ile karakterize yapisal ya da fonksiyonel bozuklugudur. Yetersiz tiroid
hormon salinimi ile ilgili klinik bulgular, cogunlukla kil folikiillerine de yansir ve derinin
fonksiyonlarini ve goriiniimiinii degistirebilir. Cogunlukla deride goziiken kil dokiilmesi ve kil
dokiilmesinin bulundugu bolgelerde sebore ve rekiirrent enfeksiyonlar goriiliir. Hipotiroidizm,
primer (tiroid bezi), sekonder (hipofiz) ve tersiyer (hipotalamus) olarak siniflandirilabilir

(Dodds ve digerleri, 2011).

Bu ¢aligma hiper ya da hipotiroidizmli kdpeklerde insidensinin belirlenmesi hedeflenmektedir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Kopeklerde Tiroid Bezi Anatomisi

Endokrin bir bez olan glandula thyroidea kopekte, ilk trachea halkalarina dorso-lateral, bazen
de sag tarafta cartilago cricoidea'nin caudal kenarina yapigmis lobus dexter ve lobus sinister
diye iki lop ile, biiylik ¢ogunlukla bulunmayan ancak varligi halinde bu iki lobu caudal
kutuplarindan birbirine baglayan 'isthmus'tan olusmus bir organdir. Ozellikle hipertrofik
durumlarinda trachea iizerine basing yapmakta, dolayisi ile solunumu fonksiyonel olarak
siklagtirmasina neden olmaktadir. ( Tarasoff ve digerleri, 1972).

Hacim itibariyle hayvanlara gore biiyiik farklilik gosteren glandula thyroidea'nin her bir lobu
lateralde m.sternocephalicus tarafindan Ortiilmiis ve ventralden de m.sternothyroideus'a temas
etmesine karsin palpasyonla kolayca fark edilebilmektedir ( Tarasoff ve digerleri, 1972).
Kopekte glandula thyroidea zengin bir arteriel vaskularizasyona sahiptir (Tarasoff, ve digerleri.,
1972).  A.thyroidea cranialis glandula thyroidea'nin cranial kutbu diizeyinde a.carotis
communis'ten orijin almaktadir (Bourdelle ve digerleri, 1953; Getty 1975, Loeffler, 1955;
Miller ve digerleri, 1965; Nickel ve digerleri, 1975). Orijininden hemen sonra, ayni diizeyde
kollara ayrilmakta, ancak n.laryngeus recurrens'e eslik eden hacimli bir kolla devam etmektedir
(Tarasoff ve digerleri., 1972). Caudal laryngeal damarin lateral yiizli lizerinde bir kemer
olusturduktan sonra, dorsal (yahut medial) ve ventral (yahut lateral) iki kola ayrilmaktadir
(Getty,1975; Loeffler, 1955).

A.thyroidea cranialis'in dorsal kolu dort olayda a.thyroidea' caudalis ile anastomose oldugu
gibi, ayn1 zamanda ramus pharyngeus'a da orijin teskil etmektedir. A.thyroidea cranialis'in
ventral kolu ise glandula thyroidea'ya 3-4 kiigiik rami glandulares vermektedir (Loeffler,1955).
A.thyroidea cranialis'in kolu olan ve n.laryngeus recurrens'e (Miller ve digerleri,1965). veya
ramus laryngeus caudalis'e paralel bir seyide larynx'e giden ramus laryngeus caudalis,
a.thyroidea caudalis ile anastomose olmaktadir (Miller ve digerleri, 1965, Nickel ve digerleri.,
1975). Ramus laryngeus caudalis ¢ok gelismis oldugu takdirde a. thyraidea caudalis'tcn de
orijin almaktadir (Getty, 1975). A.thyroidea cranialis'in son kollar1 a.thyroidea caudalis ile

anastomose olmaktadir (Bourdelle ve digerleri, 1953).



A.thyroidea caudalis ¢cogu kez tek yahut iki tarafli bulunmamakta (Nickel ve digerleri, 1975,
Pierard, 1972). Bulundugu zaman da a.carotis communis'lerin orijinleri bolgesinde, ortak bir
kokle truncus brachiocephalicus'tan (Getty,1975;Miller ve digerleri, 1965;Nickel ve digerleri.,
1975; Pierard, 1972). a.anonyma'dan (Loeffler, 1955). ya da a.subelavia sinistra, truncus
costocervicalis veya a.cervicalis superficialis'ten (Getty, 1975). baslangic almaktadir.
A thyroidea caudalis a.thyroidea cranialis'in kollar1 ile (Getty, 1975). veya glandula thyroidea
yakininda a.thyroidea cranialis ile (Miller ve digerleri, 1965). A.thyroidea cranialis'in ramus
dorsalis'i ile (Loeffler, 1955). ya da boynun ortasi diizeyinde a. thyroidea cranialis'in geri donen

bir kolu ile anastomose olmaktadir (Pierard, 1972).

Tiroid kikirdak

Krikoid kikirdak

Piramidal lob (%50)

Tiroid bezi (sol lob)

Paratiroid bezleri

Trakea

Sekil 2. Tiroid Bezi Anatomisi (WEB 1)



2.2. Tiroid Hormonunun Fizyolojik Etkileri

Tiroid hormonlar1 (T4 ve T3), iyot iceren ve sentezlenen amino asitlerdir. Tiroid bezinde.
Dolagimdaki tiim T4 , tiroid bezinden tiiretilir, ancak T3'in sadece %20'si . T3'lin geri kalani
T4'in ekstratiroidal enzimatik 5’ deiyodinasyonundan tiiretilir . Kanda, T4 ve T3'iin % 99'undan
fazlas1 plazma proteinlerine bagli, T4 T3'ten daha yiiksek oranda baglidir . Sadece serbest
hormon, biyolojik bir etki veya negatif geri bildirim etkisi tiretmek i¢in hiicrelere girer. Hipofiz
ve hipotalamus. T3 hiicrelere daha hizli girer, daha hizli bir etki baslangic1 yapar ve T4'ten {i¢
ila bes kat daha gii¢cliidiir . Tiroid hormonlar ¢ekirdeklerdeki reseptorlere baglanir; hormon
reseptor kompleksi daha sonra DNA'ya baglanir ve ¢esitli genlerin ifadesini etkiler diizenleyici
enzimler. Tiroid hormonlarinin ¢ok ¢esitli fizyolojik etkileri vardir ve bu da tiroid hormonu
eksikliginin viicut iizerindeki derin klinik etkilerini agiklar. viicut. Tiroid hormonlari
metabolizma hizini1 ve oksijen tiikketimini artirir yetigkin beyin, testisler, rahim, lenf nodlari,
dalak ve 6n hipofiz hari¢ ¢ogu dokuda. Tiroid hormonlar1 pozitif inotropiktir ve kalp tizerinde
kronotropik etkiler. Bunlar kalp afinitesini ve sayisini artirir. b-adrenerjik reseptorler,
katekolaminlere yanit1 gli¢lendirir ve artirir a-miyosin agir zincirinin orant. Tiroid hormonlari
kas ve yag dokusu iizerinde katabolik etkilere sahiptir, eritropoiezi uyarir ve kolesterol sentezini
ve bozunmasini diizenler. Tiroid hormonlar1 ayrica norolojik ve iskelet sistemlerinin normal

bliylimesi ve gelisimidir (Greco ve digerleri, 1998).

2.3. Kopeklerde Hipotiroidizm

Hipotiroidizm, tiroid bezinin tiroksin (T4) ve triiyodotironin (T3) iiretiminin azalmasinin
sonucudur (Moncrieff ve Yoran 2005). Azalmig iiretim, HPT ekseni boyunca herhangi bir
yerdeki bir defektten veya tiroid hormonu reseptorlerindeki bir defektten kaynaklanabilir
(LaFranchi, 2007). insanlarda tanimlanan konjenital hipotiroidizmin birgok nedeni kopeklerde
ve kedilerde belirlenmemis olsa da, insanlarda kullanilan etiyolojik siiflandirma veteriner
hekimligine uygulanabilir (Tablo 1). HPT ekseni boyunca defektin yerine gore hipotiroidizm

birincil (tiroid), ikincil (hipofiz) veya ii¢linciil (hipotalamus) olarak siniflandirilabilir. Merkezi



hipotiroidizm, tam olarak farklilagmamis ancak hipotalamus veya hipofiz bezi seviyesinde
olusan bir defekti ifade eder. Primer konjenital hipotiroidizm insanlarda primer konjenital
hipotiroidizm tiroid disjenezi, dishormonogenez, tiroid hormonlarinin tasmmasindaki
bozukluklar, TSH reseptor bloke edici antikorlar, anne ilaglar1 veya iyot eksikligi (endemik

guatr) veya fazlaligindan kaynaklanir (LaFranchi, 2007).

Tablo 1. Konjenital Hipotiroidizmin etiyolojik siniflandirilmasi ve kedilerde ve kopeklerde

bildirilen vakalar (LaFranchi, 2007).

Smiflandirma Vakalar Referanslar
Merkezi hipotiroidizm Kopek  ve  kedilerde | (Mooney ve Anderson 1993)
bildirilmemistir.
Tirotiropin salgilatict | Kedilerde (Mooney ve Anderson 1993)

hormon (TRH) eksikligi

bildirilmemistir,kopeklerde

olasidir
TRH yanitsizligt (TRH | Kopek  ve  kedilerde | Mooney ve Anderson 1993
reseptOr mutasyonu) bildirilmemistir.
TSH yanitsizligit (TSH | Bir kdpek bir kedide olasi | (Robinson ve digerleri ,1988
reseptor mutasyonu) kusur Tanase ve digerleri ,1991).
Tiroid hormon | Kopek  ve  kedilerde | (Chastain ve
sentezindeki  bozukluklar | bildirildi digerleri, 1983;Arnold ve
(iyodiir digerleri, 1984;Sjolemma ve
taginmast,tiroglobiilin digerleri, 1991;Jones ve
sentezi,tiroid digerleri, 1992;Fyfe ve
peroksidaz/oksidaz digerlieri,2003;Pettigrew ve
aktivitesi  deiyonidasyon digerleri, 2007;Quante ve
stiresi digerleri, 2010).
Tiroid hormonlarinin | Kedi ~ ve  kopeklerde | (Feldman ve Nelson 2004).
reseptor ve protein | bildirilmedi.




tastyicilarindaki

bozukluklar

Iyot eksikligi veya fazlalig1 | Kopeklerde ve kedilerde | Feldman ve Nelson 2004
bildirilmedi.

2.3.1. Patogenez

Hipotiroidizmli kopeklerin biiylik ¢ogunlugunda primer hipotiroidizm vardir, yani hastalik

tiroid bezinden kaynaklanir:

Primer hipotiroidizm, immiin aracili lenfositik tiroidit veya idiyopatik folikiiler atrofiden
kaynaklanir . Folikiiler atrofi muhtemelen son evre tiroidittir. Tiroglobulin'e (TgAA) kars1
otoantikorlar, tiroid bezindeki major folikiiler kolloid protein, otoimmiin tiroiditin bir

belirtecidir.

Hipotiroidizmde kalitsal bir bilesen bir¢ok safkan kdpekte olasidir. Golden Retriever'lar ve
Doberman Pinscher'larin hipotiroidizm gelistirme riskinin daha yiiksek oldugu ve Beagle'lar ve
Borzoi'lerin kalitsal lenfositik tiroidit oldugu gosterilmistir. TgA A'nin yiiksek insidansina sahip
ve dolayistyla hipotiroidizm riski altinda olan diger irklar arasinda ingiliz Setter'lar, Eski ingiliz

Coban Kopekleri, Boksdrler, Dev Schnauzer'lar, Dalmagyalilar, Malta ve digerleri bulunur.

Tiroidit, tiroid bezinin kademeli olarak tahrip olmasina neden olur ve tiroid bezinin islev
bozuklugunun ilerlemesi muhtemelen aylar hatta yillar alir. Asilama da dahil olmak {izere hicbir
bagka risk faktori, kopeklerde hipotiroidizmin gelismesinde bir faktor olarak

tanimlanmamugtir .

Kopeklerde hipotiroidizm vakalarinin %5'inden az1 hipofiz TSH (sekonder hipotiroidizm) veya
hipotalamik tirotropin salgilatict hormon (TRH, tersiyer hipotiroidizm) salgilanmasindaki
eksiklikten kaynaklanir. Bu hipotiroidizm formlarina sahip kopeklerin cogunda, hipotiroidizme
atfedilebilen belirtilere ek olarak hipofiz, hipotalamus veya orta beyin disfonksiyonuyla iligkili
klinik belirtiler de goriiliir.

Konjenital hipotiroidizm, hormon sentezinde, TSH salgilanmasinda veya iyot eksikliginde

meydana gelen bir dizi defektten kaynaklanan nadir bir hastaliktir (Rand, 2013).




2.3.2. Kopek Hipotiroidizm Nedenleri

Hipotiroidizm, hipotalamus-hipofiz-tiroid ekseninin herhangi bir bolimiiniin islev
bozuklugundan kaynaklanabilir ve edinilmis (en yaygin) veya dogustan olabilir. Cogu edinilmis
kopek hipotiroidizmi vakalart birincil hipotiroidizme atfedilebilir ve lenfositik tiroidit veya
idiyopatik tiroid atrofisinden kaynaklanir. Daha nadiren, birincil hipotiroidizm bilateral tiroid
neoplazisi veya metastatik neoplazi tarafindan tiroidin istila edilmesi olarak goriiliir.
Kopeklerde ikincil hipotiroidizm (tirotropin eksikligi) nadiren tanimlanmistir. Edinilmis
sekonder hipotiroidizmin nedenleri arasinda hipofiz malformasyonlar1 ve hipofiz neoplazisi yer
alir. Ugiinciil hipotiroidizm (tirotropin salgilatict hormon [TRH] eksikligi) kopekte heniiz
belgelenmemistir. Dogustan birincil hipotiroidizmin bildirilen nedenleri arasinda iyot eksikligi,
tiroid disjenezi ve dishormonogenez yer almaktadir (Chastain ve digerleri, 1983). Tiroid
peroksidaz eksikligine atfedilebilen guatrli dogustan hipotiroidizm bildirilmistir Toy Fox
Terrier'lerde otozomal resesif bir dzellik olarak (Fyffe ve digerleri, 2003). Ikincil konjenital
belirgin izole tirotropin veya TRH eksikligine bagl hipotiroidizm Geng¢ Dev Schnauzer'lardan
olusan bir ailede ve geng¢ bir Boksor'de bildirilmistir (Greco ve digerleri, 1991, Mooney ve
digerleri, 1993). Dogustan sekonder hipotiroidizm de panhipopituitarizmin bir 6zelligidir.
Hipotiroidizmin iatrojenik nedenleri arasinda tedavisi, uygulanmasi yer alir antitiroid ilaglar ve
cerrahi tiroidektomi; ancak, Aksesuar tiroid dokusu varliginda tiroidektomi sonrasi kalici
hipotiroidi nadirdir. Cilinkii hipotiroidizmin klinik sonuglarinin ¢ogu, tiroid hormonlar1 T4 ve
trityodotironin (T3) iiretiminin azalmasi1 Viicudun tiim organlarinda, hipotiroidizmin klinik
belirtileri genellikle benzerdir tiroid disfonksiyonunun altinda yatan nedenden bagimsizdir.
Bazi1 formlarda Ancak hipotiroidizm (dogustan hipotiroidizm, sekonder hipotiroidizm ve tiroid
neoplazisine atfedilebilen hipotiroidizm), guatr, biiylime geriligi, hipofiz bezinin diger
belirtileri gibi ek klinik belirtiler Servikal kitle varligindan kaynaklanan disfonksiyon veya
klinik bulgular, Tiroidit insanlarda tiroid agrisina neden olabilse de, Bu durum tiroiditli

kopeklerde siklikla fark edilmez. (Panciera, 1994; Dixon ve digerleri, 1999).

2.3.3. Kopek Hipotiroidizm Sinyalleri

Tan1 anindaki ortalama yas yaklasik 7 yildir, aralik 0,5-15 yildir.



Golden Retriever'lar ve Doberman Pinscher'larin artan risk altinda oldugu gosterilmistir, ancak
yukarida belirtilen diger bircok cins de muhtemelen yatkindir. Cinsiyete dayali dnemli bir

yatkinlik yoktur.

Dogustan hipotiroidizm kdpeklerde ¢ok nadirdir. Oyuncak tilki teriyerlerinde ve ayrica boksor,
dev schnauzer ve Iskog geyik tazilarinin yavrularinda kalitsal bir hastalik olarak bildirilmistir

(Rand, 2013).

2.3.4. Kopek Hipotiroidizm Klinik Bulgular

Hipotiroidizmin klinik bulgular1 genellikle dogumda mevcut degildir, ancak dogumdan sonra
gelisir. Genel olarak, konjenital hipotiroidizmli kdpek yavrulart ve kediler normal dogum
agirhgindadir ve bazen dogumda yavru kopeklerin en biiyiigii olurlar (Moncrieff ve Yoran
2005). Ancak, 3 ila 8 haftalik yaslar arasinda gelisme geriliginin ilk belirtileri ortaya ¢ikar, bu
belirtiler genellikle 8-12  haftalik yasta, hayvanin boyutunu diger yavrularla
karsilagtirdiklarinda sahipleri igin belirgin hale gelir. Orantisiz ciicelik belirtileri sonraki aylarda
gelisir (Feldman ve Nelson 2004). Tiroid hormonlari normal fiziksel ve sinir sistemi gelisimi
icin ¢ok Onemli oldugundan, konjenital hipotiroidizmin ayirt edici 6zellikleri geri kalmis
biliylime ve bozuk zihinsel durumdur. Gelisimsel anormalliklerin klinik bulgulart edinilmis
hipotiroidizmin 06zellikleri degildir, buna karsin hem edinilmis hem de konjenital
hipotiroidizmde bagka klinik bulgular mevcut olabilir. Tiroid hormonlar1 viicudun hemen
hemen her sistemini etkilediginden, olasi klinik belirtilerin yelpazesi ¢ok genistir; ancak
bunlarin hepsi, dogustan hipotiroidizmi olan her hayvanda mevcut olmayacaktir. Orantisiz
ciicelik, biiyiik ve genis bir kafatasi, kisalmis alt cene ve kulaklar, kalin ¢ikintili bir dil, siit
dislerinin gecikmeli siirmesi ve bunlarin kalict dislerle degistirilmesi, genellikle valgus
malpozisyonu olan kisa uzuvlara sahip genis/kare govdeler, kisa boyun ve bazen kifoz ile
karakterizedir. Biiyiime geriligi, epifiz disjenezi ve gecikmis iskelet olgunlasmasindan
kaynaklanir ve bunun sonucunda orantisiz ciicelik ortaya c¢ikar. Bu durum, izole biiyiime
hormonu eksikligindeki orantili clicelikle tezat olusturur ancak kombine biiyltime hormonu ve
TSH eksikligindeki orantisiz ciicelige benzer (Feldman ve Nelson, 2004). Gecikmis epifiz
olgunlagmasi, vertebral govdelerde ve uzun kemiklerde goriiliir. En sik etkilenen bolgeler
humerus ve femoral kondil ve proksimal tibiadir (Saunders ve Jezyk, 1991). Iskeletsel

anormallikler, hayvan yaslandik¢a eklem cikiklar1 ve dejeneratif eklem hastalig1 gibi ortopedik



sorunlarin gelismesine yol agabilir (Medleau ve digerleri, 1985; Mooney ve Anderson 1993).
Benzer sekilde, tetraparezi, abartili spinal refleksler, bilingli propriosepsiyonda azalma ve
yaygin hiperestezinin, melez bir kopekte juvenil baslangichi konjenital hipotiroidizmde ¢oklu
disk cikintilar1 (Greco ve digerleri, 1985). Konjenital hipotiroidizmi olan yetigkin bir
Affenpinscher kdpeginde vertebral fizyal kirik (Lieb ve digerleri, 1997). ile iliskili oldugu

bildirilmistir.Bu bulgularin iskeletsel bozukluklardan kaynaklandig: diisiiniilmiistiir.

Eklem gevsekligi ve buna bagli vertebral instabilite ile sonuglanan gelisimsel
anormallikler. Zihinsel durum bozuklugu zihinsel donukluk ve uyusukluk, uyusukluk veya
saglikli yavru arkadaslariyla karsilastirildiginda oyun oynama eksikligi olarak kendini gosterir
(Feldman ve Nelson, 2004). Dogustan hipotiroidizmi olan hayvanlar yaslandik¢a 6grenme
bozuklugu (Mooney ve Anderson, 1993). Noromiiskiiler bulgular sunlar1 igerebilir: giligsiizliik,
hiporefleksi, spastisite, propriosepsiyon eksiklikleri, kas titremeleri ve ataksi. Bojanic' ve
digerleri, 1999). Dogustan hipotiroidizm tanisim1 dogrulamak i¢in bir hayvanm uygun bir
Oykiisii, dogustan hipotiroidizmin klinik belirtileri ve taniy1 destekleyici kanitlara, 6zellikle
daha ileri tan1 degerlendirmesinde toplam veya serbest T4 konsantrasyonlarinin azaldiginin
gosterilmesine sahip olmasi gerekir. Klinik patoloji bulgular1 Tam Bu klinik bulgularin bir
kism1 muhtemelen beyincik gelisimindeki anormalliklerden kaynaklanmaktadir ve bunlarin
cogu dogumdan sonra ortaya c¢ikmaktadir. Rat Terrier cinsi kopeklerde, tiroid peroksidaz
enziminde bozukluk oldugu i¢in merkezi sinir sisteminin ¢esitli bolgelerinde
hipomiyelinizasyon ve akson azalmasi tanimlanmigtir (Pettigrew ve digerleri, 2007).
Dermatolojik belirtiler arasinda geng¢ sa¢ katmanimin tutulmasi, kuru ve kalinlasmis cilt ve
koruyucu killarin eksikligiyle alopesiye ilerleyen sa¢ katmaninin incelmesi yer alir. Zamanla,
tekrarlayan otitis eksterna ataklari, viicut ve yilizde asirt deri kivrimlari, sebore (Mooney ve
Anderson, 1993). ve hiperpigmentasyonla alopesi (Medleau ve digerleri, 1985). gibi kronik
dermatolojik sorunlar, yetiskin baslangicli hipotiroidizmde goriildigi gibi gelisir. Sik¢a
bildirilen diger anormallikler arasinda megakolonlu veya megakolonsuz kabizlik, karin
siskinligi, hipotermi, kapali g6z kapaklar1 ve stenotik kulak kanallar1 bulunur (Moncrieff ve

Yoran, 2005).

Makroglosi ve karin siskinligi miksédem sivisinin birikmesinden kaynaklanir (Greco
2006). Ekzoftalmi, lateral sasilik ve senkop da goriilebilir (Chastain ve digerleri, 1983). Bir
yavru kedide konjenital hipotiroidizm ile ilgili yakin tarihli bir raporda, bilateral kriptorsidizm
bildirilmistir, ancak konjenital hipotiroidizm ile iligkisi bilinmemektedir (Quante ve digerleri,

2010). (Chastain ve digerleri, 1983). konjenital hipotiroidizmi olan bir kdpekte tedaviyi takiben



biiyliyen kiiciik testisler bulduklarin1 ancak ergenlik belirtilerinin olmadigint bildirmistir.
Guatrin varlig1 tutarsizdir ¢ilinkii tiroid bezinin biiyiimesi konjenital hipotiroidizmin etyolojisine
baglidir. Organifikasyon kusurlar1 ve daha az yaygin olarak iyot eksikligi genellikle guatra
neden olur (Feldman ve Nelson, 2004). Guatr gelisen hayvanlarda, yemek borusunun mekanik

tikaniklig1 sonucu disfaji ve dispne belirtileri goriilebilir (Chastain ve digerleri, 1983).

Her ne kadar edinilmis hipotiroidizmde kardiyovaskiiler belirtiler ve
elektrokardiyografik anormallikler goriilebilse de, kopeklerde ve kedilerde konjenital
hipotiroidizmde tutarli kardiyak anormallikler bildirilmemistir. Bir kdpekte konjenital
hipotiroidizm raporunda, hem birincil hem de ikincil atrio-ventrikiiler bloklarla birlikte II.
derivasyonda azalmis R dalgasi genligine sahip QRS kompleksleri tanimlanmistir.

Elektrokardiyografik anormallikler tedaviyle diizelmistir (Mooney ve Anderson, 1993).

Bradikardi ayrica kdpeklerde ve kedilerde konjenital hipotiroidizmde de bildirilmistir
(Chastain ve digerleri, 1983; Stephan ve Schu"tt-Mast 1995). Son olarak, es zamanl1 hastaliklar
varsa ve konjenital hipotiroidizm panhipopituitarizmle birlikte mevcutsa, diger klinik belirtiler

de mevcut olabilir (Feldman ve Nelson, 2004).

Tablo 2.Hipotiroidli kdpeklerde klinik bulgular

Fiziksel Muayene Anormalligi Etkilenen %
Dermatolojik Anormallikler 88
Sa¢ Dokiilmesi 40
Pullanan Cilt veya Sebore 22
Piyoderma 14
Kuru veya Zayif Tiiy Tabakas1 9
Obezite 49
Letarji 48
Zayiflik 12
Bradikardi 10
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Yiiz Sinir Felci 4
Periferik Vestibiiler Hastalik 3
Yaygin Polinéropati 2
Merkezi Vestibiiler Hastalik Bilinmeyen
Kisirlik Bilinmeyen
Klinik Patoloji Anormalligi Bilinmeyen
Hiperkolesterolemi 75
Anemi 36

Resim 1. Hipotiroid bir Labrador Retriever’da kuyruk alopesisi ‘sican kuyrugu’

(Panciera, 2013).
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Resim 2. Hipotiroidizme 6zgii hiperpigmentasyonla birlikte bilateral simetrik govde

alopesisi (Panciera, 2013).

- 748

-

o R R/ W\ A7

Resim 2. Amerikan Pit Bull’unda yiiziin subkiitanoz tabakasinin kalinlagmasina neden
olan miksddem (Panciera, 2013).
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2.3.5. Kopeklerde Hipotiroidizm Teshisi

Kopeklerde hipotiroidizm’in teshisinde klinik bulgular, anamnez, destekleyici laboratuvar
bulgular1 ve tiroid tedavisine verilen cevap esas alinir. Klinik-patolojik anormallikler olarak
vakalarin yaklasik %32-44’tinde muhtemelen eritropoetin {iiretiminin azalmast ve tiroid
hormonlarin kemik iligi lizerine yetersiz etkisi nedeniyle hafif nonspesifik normositik
normokromik anemi belirlenir. Hipotiroidizmli kopeklerin %75’inde hiperlipidemi bulunabilir.
Hiperlipidemi genellikle hiperkolesterolemi ve daha az yaygin olarak da hipertrigliseridemi ile
alakalidir. Hipertrigliseridemi daima hiperkolesterolemi ile iliskilidir. Tiroid hormonlar, lipid
metabolizmasinin her asamasinda énemlidir. Ozellikle kolesterol konsantrasyonunda biiyiik
artig, nontiroidal hastaliklardan ziyade hipotiroidizm ile iligkilidir. Vakalarin %20- 35’inde
dolagimdaki kreatin kinaz aktivitesi hafif artmigtir. Bu duruma hipotiroidizmde tanimlanan
miyopati yaninda azalan metabolizma ya da ekskresyona katkida bulunabilir. Dolasimdaki
fruktozamin konsantrasyonu, muhtemelen azalan protein yikimlanmasindan dolayi 6nemli
Ol¢iide artmistir. Ancak bu artig, nadiren klinik olarak énemlidir. Bu anormalliklerin hig birisi

hipotiroidizm i¢in spesifik degildir. (Mooney ve digerleri, 2011).

Tiroid fonksiyonlariin degerlendirilmesi ya da hayvanlarin tiroid paneli hakkinda fikir
sahibi olunmas1 icin total T4, equilibrium diyaliz ile serbest T4, TgAA (tiroglobulin
otoantikorlar1) ve TSH degerlerine bakilabilir. Hipotiroidizm vakalarinda, total T4 ve serbest
T4 konsantrasyonlar1 diisiik ve tiroid stimiile eden hormon (TSH) diizeyleri de yliksek
olmalidir. Kopeklerde hipotiroidizm teshisinde, serum T4 Ol¢limleri tarama testi olarak
kullanilirken, serum T3 konsantrasyonunun tek basina l¢iimii tavsiye edilmektedir. Veteriner
hekimlerin 6nemli bir kismu, tiroid problemlerinin ortaya konmasina yonelik ilk incelemelerde,
sadece serum T4 konsantrasyonun belirlenmesinin yeterli olduguna ve sadece anormal olmasi
durumunda tiroid panel ve diger testlerin yapilmasi gerektigine inanirlar. Bu anlayis, bugiin
hala diinyanin her tarafindaki veteriner fakiilteleri ve veteriner referans laboratuvarlarindaki

uzmanlar tarafindan siirdiiriilmektedir (Dodds ve digerleri., 201 1;Moncrieff, 2007).

Hipotiroidizm’in degerlendirilmesinde, anamnez ve kdpegin 1kt olduk¢a onemlidir.
Hastalarin herhangi bir ila¢ kullanilip kullanmadig1 ya da sistemik bir rahatsizliginin olup
olmadiginin bilinmesi, sonuglar1 degistirebilecegi i¢in dnemlidir. Veteriner norolojide yaygin
olarak  kullanilan ilaglardan  fenobarbital (antikonvulsant) ve  glukokortikoidler

(antiinflamatuar) TT4 ve fT4 konsantrasyonunu azaltirken, TSH konsantrasyonunu artirirlar.
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Carprofen (antienflamatuar) ise TT4, fT4 ve TSH konsantrasyonunu azaltir. Bunlarin diginda
tiroid fonksiyonunu etkileyebilen trimetoprim-siilfa gibi antibiyotikler, diazepam, salisilatlar,
fenilbutazone, propylthiouracil, methimazole, mitotane ve sulfonyleurea’lar sayilabilir.
Diyabetes mellitus, hipo ya da hiperadrenokortizism, renal hastalik, karaciger hastaligi,
neoplazi, anastezi ve cerrahi gibi nontiroidal hastaliklar, total T4 ve serbest T4
konsantrasyonlarini baskilayabilir. Bu ilaglarin kullanimu, tiroid paneline bakilacak hastalarda,
birkac hafta oncesinden kesilmis olmalidir. Kdpegin tiroid panelinin degerlendirilmesinde,
kopegin ki 6nemlidir. Baz1 kdpek irklarinda (Afghanhound, Borzoi, Grayhound, Irish
Wolfhound, Italian Greyhound, Saluki, Scottish Deerhound) tiim tiroid paneline bakilmalidir.
Ciinkli bu wrklarda total T4 ve serbest T4 diizeyleri normalden daha diisiiktiir. (Dodds ve
digerleri, 2011; Frank, 2006; Scott-Moncrieff, 2007).

Pozitif tiroglobulin otoantikorlar1 (TgAA), hemen hemen daima lenfositik tiroiditis ile
iligkilidir. Ancak hayvan fonksiyonel olarak hipotiroid olmadan uzun bir siire 6nce TgAA
pozitif olabilir. Gergekte TgAA, tek basina tiroid fonksiyonu ile ilgili bilgi saglamaz. Ancak
tiroid bezi ile ilgili bir patolojiyi diisiindiiriir. Pozitif TgAA sonuglari, nontiroidal hastalikli
kopeklerde yaygin degildir. 14 Bu antikorlar hipotiroidik kopeklerin yaklasik %50’sinde
artmistir ve klinik olarak saglikli ya da nontiroidal bir hastaliga sahip 6tiroid kdpeklerin ¢ok
azinda bu hormonlar belirlenir. Kuduz virusu igeren polivalan agilar ya da tek basia kuduz
asist ile asilanan kopeklerde antityhyroglobulin otoantikorlarinin iiretiminin indiiklendigi
belirlenmistir. Bu durum, hassas hayvanlarda sonradan hipotiroidizm gelismesinde 6nemli bir
bulgudur. Tiroglobulin otoantikoru belirlenmeyen hipotiroid’li kopeklerde, hastaligin uzun
zamandir devam ettigi ve muhtemelen de hastaligin son asamasinda oldugu diisiiniiliir. Netice
olarak TgAA ol¢iimii, tek basina tiroid disfonksiyonu icin hassas bir indikatér degildir.
Tiroglobulin otoantikorlari, bazal T4, serbest T4 ve TSH konsantrasyonlari ile birlikte kombine
edildigi takdirde diagnostik olarak faydali bir degeri ifade eder. (Costa ve digerleri, 2016;
Dodds ve digerleri, 2011; Scott-Moncrieff , 2007; Mooney, 2011; Daminet S, 2006).

Kopeklerde TSH tayinleri son zamanlarda kullanilabilir olmustur. Hipotiroidik kopeklerin
%24-38’inde TSH konsantrasyonlar1 referans oranlar icerisindedir. Hipotiroid kopeklerde, T4
konsantrasyonunun azalmis ve TSH konsantrasyonun da yiikselmis olmas1 gereklidir. Ancak
bu durum her zaman bdyle degildir. Bu nedenle TSH tayinleri, terapotik kontroliin
degerlendirilmesinde her zaman faydali olmayabilir. Hipotalamus’dan TSH salinimini stimiile

eden thyrotropin—releasing hormon (TRH) kullaniminin koépeklerdeki faydasi kanitlanmis
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degildir. Bununla ilgili yapilan c¢aligmalarda herhangi bir diagnostik faydasi da
gosterilememistir. (Frank, 2006).

Primer ve sekonder hipotiroidizm vakalarinin ayirici teshisinde, tiroid biyopsisi primer
aragtirma materyali olarak kullanilir. Primer hipotirodizmde tiroid folikiillerinin kayb1
gozlenirken sekonder hipotiroidizimde tiroid folikiillerinin kolloid ile dolu oldugu belirlenir.

(Frank, 20006).

Kopeklerdeki hipotiroidizmin basarilt bir sekilde teshisi, niiks eden deri ve kulak
enfeksiyonlarmin tedavisinde olduk¢a Onemlidir. Kopegin tam anlamiyla hipotiroid olup
olmadiginin belirlenmesinde en faydali durum, tedaviye verilen cevabin izlenmesidir. Klinik
bulgular genellikle en erken 1-3 hafta igerisinde (davramisin degismesi) diizelirken,
dermatolojik bulgular ve kilo kaybi gibi bulgular 6-12 hafta i¢erisinde diizelebilir. (Frank 2006;
Kumar, 2013; Das 2013; Reddy, 2016).

2.3.6. Kopeklerde Hipotiroidizm Klinikopatolojik Bulgular

Vakalarin yaklasik %75 inde hiperkolesterolemi mevcuttur ve hipertrigliseridemi de yaygindir.

Hafif kreatin kinaz ylikselmesi ve hiponatremi ara sira ortaya ¢ikabilir. Yiikselmis alkalen
fosfataz ve alanin aminotransferaz aktiviteleri bildirilmistir ancak hipotiroidizmle acikea iliskili

degildir.

Kopeklerin %25-40’1inda hafif, normositer, normokrom, rejeneratif olmayan anemi mevcuttur.

Serum fruktozamin seviyesi hafif yiikselebilir (Panciera, 2013).

2.3.7. Kopeklerde Hipotiroidizm Klinik Bulgular

Hipotiroidizm, daha ¢ok orta ya da iri ciisseli satkan kopek irklarinda (Doberman
Pincher, Golden Retriever, Airedale, Great Dane, English Bulldog, Old English Sheepdog,
Irishsetter)  goriilir.  Ancak, aym1 zamanda Cockerspaniels, Dachshunds ve
Miniatureschnauzer’lerde de yaygindir. Hastalik daha ¢ok 4-6 yas araliginda goriiliir. Ancak,
yiikksek risk grubundaki kopeklerde 2-3 yasinda da teshis edilebilir. (Frank, 2006).
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Hipotiroidizm ile ilgili klinik bulgular, viicutta tiroid hormonlarin etkiledigi alanlara gore genis
bir dagilim gosterir. Bu hastaligin nonpuriritik deri ve kil ortlisii anormallikleri yaninda
sekonder deri enfeksiyonlari, dilate kardiyomiyopati, fasial paraliz ve kas-iskelet bozukluklar1
ile iliskili oldugu belirlenmistir (Sirikala ve digerleri, 2014). Hipotiroidizm, bradikardi, zayif
apeks vuru, EKG’de zayif voltajli kompleksler gibi kardiyovaskiiler anormallikler ile iliskili
olabilir. SHipotiroid’li kdpekler mental olarak durgun, letarjik, egzersize ve soguga karsi
intoleranshidir. Ayrica son zamanlarda polifaji olmaksizin kilo aldiklar1 (obezite) anamnezi
alinabilir. Hipotiroidi’li hastalarda hiperlipidemi ile iligkili olarak sekonder okiiler
anormallikler (anterior uveitis ve korneal lipid birikimi) goriilebilir. Hipotiroidi’li hastalarda,
bilek ekleminden itibaren ayaklarin siiriiklenmesi ve kaslarda gligsiizliik seklinde periferal
neuropati goriiliir. Ayrica ataksi, nobetler, basin titremesi, kendi etrafinda déonme ve kranial
sinir disfonksiyonu gibi sentral sinir sistemi bulgular1 da kanin hipotiroidizm ile iligkili olabilir.
Profound kas zayifligi, kaslarda katilik, yavas yiirime ve anormal elektromyografi gibi
miyopatik anormallikler de gdriilebilir. (Feldman ve digerleri, 2004; Frank,2006). Larengeal
paraliz ve megadzefagus gibi klinik bulgularin hipotiroidizm ile alakali olup olmadig ile ilgili
goriigler farklhidir. Ancak hipotiroidizmle birlikte predispoze irklarda larengeal paraliz ve
megadzefagus eszamanli olarak goriilebilir. Hipotiroidizm ile iligkili gastrointestinal
anormallikler nadirdir. Ancak muhtemelen diiz kas kontraksiyonlarindaki degisikliklerden

dolay1 konstipasyon goriilebilir (Frank, 2006).

Hipotiroidizmli kisirlagtirilmamis disi  kdpeklerde infertilite, diizensiz sikluslar ve
galaktorrhea (gogiislerden asir1 siit salgilanmasi) goriilebilir. Kastre edilmemis erkek kopekler

de infertil olabilir ve testikiiler atrofiye sahiptirler (Feldman ve digerleri,2004).

Son olarak da kdpeklerdeki sinirliligin hipotiroidizm ile iligkili olup olmadig1 konusunda
onemli tartigmalar vardir. Agresif davraniglar ciddi problemdir ve davranis probleminin tiroid

hormon ikamesi ile diizelip diizelmediginin arastirilmasi 6nemlidir.

2.3.8. Hipotiroidizmin Kutano6z Belirtileri

Tiroid hormonlar, kutandz fonksiyonlar i¢in olduk¢a 6nemlidir. Bu hormonlar, kismen
keratinositler iizerindeki etkilerinden dolay1 epidermal farklilasmada (differentiation) regiilator

bir rol oynar. Tiroidektomize edilmis ratlarin kil folikiillerinin ¢ogunun telojenik evrede ve
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folikiilerin de atrofik oldugu belirlenmistir. Killar, dmiirlerini anajen, katajen ve telojen fazlar
olarak adlandirilan ii¢ evrede tamamlar. Anajen evre killarin aktif oldugu en saglikli ve hizl
bliylidiigii donemdir. Katajen evre, dinlenme dénemidir ve canli hiicrelerin aktivitesi yavastir.
Telojen evre ise killarin uzamasinin durdugu dokiilme evresidir. Azalan tiroid hormonlar, kil
folikiilleri de telojen fazin devam etmesine ve anajen fazin inhibisyonuna neden olur. Bu durum
mat, kuru ve kirilgan kil yapisina sebep olur. Neticede, hipotiroidizm’li hastalarda énemli
dermatolojik bulgular goriiliir. Hastaligin erken doneminde ilk bulgu deri ve kil ortiisiinde
kuruluk ve kil kayb1 (alopesi)’dir. Kil kayiplar1 genellikle boynun dorsal bolgesinde, toraksin
ventral ve lateralinde, abdomen ve kuyrukta bilateral ve simetrik olarak goriiliir. Kuyruk
bolgesindeki kil kaybi cok karakteristiktir ve “sican kuyruk (rattail)” goriiniimiindedir.
Koruyucu killar ¢ogunlukla kuru, kirillgan, canliligini kaybetmis ve mattir. Bazen bu koruyucu
killar kaybedilir ve yerine ¢ok ince ve hassas killar ¢ikar. Herhangi bir sebeple kirpilan ya da
tiras edilen killarin uzamamasi, ilk olarak hipotiroidizm siliphesini dogurur (Frank, 2006;
Kumar ve digerleri, 2013; Outerbridge, 2013). Hipotiroidizm’li kopeklerin yaklasik %20’sinde
generalize alopesi gorlilmez. Bununla birlikte yaygin olarak kuru ya da yaglh sebore dikkati
ceker. Kuru sebore hipotiroidizm’li hastalarda gozlenen ¢ok yaygin bir deri degisikligidir.
Tiroid hormonlarin yoklugu ya da yetersizliginde yag bezlerinin sekresyonunun kontroliinde,
hiicre maturasyonunda ve epidermisin siiperfisial katmaninda yetersizlige neden olur. Sebore
genellikle hastalarin kulak kepgesi kenarlarinda dikkat ¢ekebilir (Costa ve digerleri, 2016;
Outerbridge, 2013).

Tiroid hormonlar fibroblast proliferasyonu ve kollojen sentezini stimiile eder. Bu
hormonlar ayni zamanda glikosaminoglikanlarin sentezi ve katabolizmasini diizenleyerek
derinin kalinlagmasini saglar. Siddetli vakalarda miks6dem olusabilir. Miksodem genellikle
kopegin yiiziinde temporal frontal bolge civarinda goézlenir. Fasial deri kivrimlarmin
kalinlagsmas1 ve sismesi ve list goz kapaklarinda diisme, trajik yiiz ifadesi goriiniimii ile
sonuclanabilir. 1,10Hipotiroidizm, boynuzlagsmada bozukluklara ve melanosise yol acar. Bazi
hastalarda siyah noktalar 6ne ¢ikan bulgudur ve asir1 likenifikasyon (derinin kalinlagsmasi ve
sertlesmesi) one ¢ikan bulgu olabilir.Hipotiroidizm’li kdpeklerde siklikla hiperpigmentasyon
goriiliir. Baz1 hipotiroidik kopeklerin kil ortlisiinde de belirgin ¢izgili desenler goriilebilir
Ancak, hiperpigmentasyonun mekanizmast su an halen bilinmemektedir. Hiperpigmentasyon
genellikle alopesili bolgelerde baglar. Bu degisikliklerden ayn1 zamanda inguinal bdlge ve

bacaklarin  medial yiizeyleri de etkilenir. Endokrin dermatopatili kdpeklerde
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hiperpigmentasyonlu bolgelerde pruritus ve derinin kronik yangisindan dolay1 hiperkeratoz

bulunabilir (Costa ve digerleri, 2016; Outerbridge, 2013; Scott-Moncrieff, 2007).

Genelde hipotiroidizm ile iligkili kutandz lezyonlar, sekonder piyoderma ya da sebore
olmadik¢a kasintisizdir. Bu endokrin bozuklukta, epidermisin normal bariyer fonksiyonu
bozulur ve muhtemelen hipotiroidizme bagli bozulan nétrofil ve lenfosit fonksiyonu ile ilgilidir.
Bu durumda, sekonder olarak deri ve kulaklarda rekiirrent bakteriyel ve maya enfeksiyonlar
meydana gelebilir (Frank, 2006; Kumar ve digerleri, 2013). Hipotiroidizm’li vakalarda,
Malasseziosis, Demodicosis, Otitis eksterna gibi kulak enfeksiyonlar1 ve rekiirrent bakteriyel
piyoderma, sekonder deri ve kil ortiisii bozukluklart daha sik goriiliir (Kumar ve digerleri,2013;
Das ve digerleri., 2013;Reddy ve digerleri,2016). Hipotiroidizm’li vakalarin %10-23’{inde
rekiirrent piyoderma goriilebilir. Bu durum, immiin yanitta gerekli tiroid hormon yetersizligi

ile alakalidir (Costa ve digerleri, 2016; Frank, 2006; Outerbridge, 2013).

2.3.9. Kopeklerde Hipotiroidizm Tanis1

Hipotiroidizm kdpeklerde goriilen bir endokrinopatidir. (Panciera,1992). Ayrica diger
hastaliklarda (nontiroidal hastaliklar veya 6tiroidal hastaliklar) ve ilag kullanimina bagli olarak
(kortikosteroidler, siilfanomidler, fenobarbital, karprofen, klomipramin) bazal Tiroksin/Serbest
Tiroksin (T4/Ft4) orani diisebildiginden, bu oranlarin dl¢timlerine bagli olarak siklikla yanlis
degerlendirilir (Ferguson 2005; Daminet ve digerleri, 2003). Bu nedenle bir¢ok 6tiroit kdpekte,
hipotiroidizm teshisiyle tedavi uygulanmas1 sonucu, tiroid bezlerinin atrofisi ortaya ¢ikar ve
dolayisiyla uzun zaman diisiik seviyeler tespit edilir. Tedaviye yanit alinamamas1 ve hastanin
kotiiye gitmesi yanlis teshisi ortaya koyar (Larsen ve digerleri, 2003) . Ayrica, diisiik hormon
diizeyi, hipotiroidizmin kaynagimi belirlemede (primer, sekonder veya tersiyer) yardimci
olmamaktadir (Scott ve digerleri, 1995; Larsen ve digerleri, 2003). Kopeklerde hastaligin
teshisi amaciyla Tiroid Stimiile edici Hormon (TSH) stimulasyon testi tercih edilmektedir.
(Dixon, 2004). TSH stimiilasyon testi, hipotroidizmi belirlemede en iyi metottur. Bununla
beraber, bu test olduk¢ca pahalidir ve piyasada farmakolojik {riin olarak TSH
bulunamamaktadir. TSH elde edilmesi zor ve pahali bir hormon olmasinin yan1 sira zaman alan
bir yontem oldugundan, Tirotiropin-salan hormon (TRH) stimulasyon testi alternatif bir metot
olarak kullanilabilir (Dixon,2004; Sparkes ve digerleri,1995). TRH, TSH’a gore daha kolay

bulunabilir ve daha ucuzdur. Insan hekimliginde, tiroid fonksiyon testi (Dynamic Thyroid
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Function Test) olarak tirotropin salgilama hormonu (Protirelin) kullanilmaktadir (Turgut,2000;
Yagi, ve digerleri 2000). TRH stimulasyon testi, TSH stimulasyon testinin yerine kullanilmakta
ve genellikle Total Tiroksin (TT4)’deki degisimler Olciilmektedir. Son yillarda, kopeklerde
tiroidizm tanisinda en emin metodun tiroidal 99mTcO alim OSlgiimii oldugu belirlenmistir
(Espineira ve digerleri,2007). Bu yontem bilinen en giivenilir metot olmakla birlikte, pahali
olmas1 ve yaygin olmamasi kullanilabilirligini kisitlamaktadir. Buna ragmen, hipotirodizm
acisindan bakildiginda tiim diagnostik testlerin bazi limitasyonlar1 vardir (Dixon ve digerleri,

2002).

KOPEKLERDE HIPOTIROID|ZM

DUSUK T4 DUSUK T4 DUSUK NORMAL T4 NORMAL T4

<1.0 ug/dL <1.0 ug/dL 1.0-2.0 ug/dL 2.0-4.0 ug/dL
(<13.0nmol/L) (<13.0 nmol/L) (13.0-26.0 nmol/L (26.0-51.0 nmol/L)
Diguk T4 +- Normal fT4 ve TSH
yuksek TSH +- Negatif tgAA
pozitif TgAA ’
Hipotiroidizm Hipotiroidizm degil
;ﬂprcli
il o : 4-6 Hafta sonra
Klinik giipheli
e tekrar edilmeli

Sekil 3. Kopeklerde Hipotiroidizm Tan1 Y 6ntemleri

2.3.10. Kopeklerde Hipotiroidizm Tedavisi

Hipotiroidik kopeklere 12 saatte bir 0.022 mg/kg dozda L-thyroxine baslanir. Bu doz,
insanlara kullanilan dozdan daha yiiksektir. Insanlarla kiyaslandiginda, kopeklerde L-thyroxine
absorbsiyonu diisiik ve klirensi fazladir. Hastalarda T4 konsantrasyonu yaklasik 4 haftada bir
yeniden Olciilmeli ve sabah dozunu aldiktan 6 saat sonra serum Ornegi alinarak T4’e
bakilmalidir. Tirotoksikozis ile iliskili klinik bulgular olduk¢a nadirdir. Ancak goriilmesi
halinde bu bulgular poliuri, polidipsi, agr1, polifaji, kilo kaybi, diyare, tasikardi, anksiyeti ve
atestir. Sonug olarak kopeklerde hipotiroidizm, en yaygin gozlenen endokrin hastaliklardan

birisidir. Tiroid hormonlarin metabolizma {izerine olan etkilerinden dolay1 klinik bulgular genis

19



bir dagilim gosterir. Ancak deri ve kil Ortiisiindeki degisiklikler hasta sahipleri tarafindan
hemen fark edilir. Bu nedenle bu hastaliga bagli belirgin deri ve kil ortiisii ile ilgili degisiklikler

hastaligin erken tani ve tedavisine katkida bulunabilir (Seving ve digerleri, 2017).

2.3.11. Kopeklerde Hipertiroidizm Nedenleri

Kopeklerde hipertiroidizm, tiroid hormonlarinin (T4 ve T3) asir1 iiretimi ve salinimu ile
karakterize edilen nadir bir endokrin hastaliktir (Feldman ve digerleri, 2015). Kedilerde
hipertiroidizm yaygin bir hastalik olmasina ragmen, kopeklerde endokrin sistem hastaliklar
arasinda oldukc¢a nadir goriiliir (Peterson, 2007). K&peklerde hipertiroidizmin en 6nemli nedenti,
tiroid bezinin malign neoplazileri (tiroid karsinomlar1) olup, bu tiimdrler kontrolsiiz bir sekilde

tiroid hormon iiretimini artirarak hastaligin olusumuna neden olmaktadir (Mooney, 2010).

2.4. Kopeklerde Hipertiroidizm

2.4.1. Kopeklerde Hipertiroidzmin Etiyoloji ve Patogenezi

Hipertiroidizm, primer (tiroid bezi kaynakli) veya sekonder (bagka bir hastalik sonucu
gelisen) olabilir (Feldman ve digerleri, 2015). Kopeklerde en sik karsilagilan hipertiroidizm
nedeni, tiroid karsinomudur (Peterson, 2007). Bu tiimorler, tiroid hormonlarinin kontrolsiiz bir

sekilde tiretilmesine neden olarak metabolizmay1 hizlandirir (Mooney, 2010).
Hipertiroidizme yol acan diger nedenler sunlardir:

Tiroid bezi adenomatdz hiperplazisi: Bu durum, nadiren kopeklerde goriilse de, tiroid

hormonlarinin asir1 iiretimine neden olabilir (Feldman ve digerleri, 2015).

Iyatrojenik nedenler: Hipotiroidi tedavisi amaciyla fazla levotiroksin (T4) verilmesi, gegici

hipertiroidizme yol agabilir (Peterson, 2007).

Ektopik tiroid dokusu: Nadir goriilen bir durum olup, anormal tiroid dokusunun asirt hormon

iiretmesi sonucu hipertiroidizme neden olabilir (Mooney, 2010).
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2.4.2. Kopeklerde Hipertiroidzmin Klinik Bulgular:

Hipertiroidizm, metabolizmanin hizlanmas: ile karakterizedir ve asagidaki semptomlara

neden olur:

2.4.3. Sistemik Belirtiler
Istah artis1 (polifaji) ancak buna ragmen kilo kayb1 (Feldman ve ark., 2015).
Asirt enerji ve hiperaktivite (Peterson, 2007).

Kas kaybi1 ve genel halsizlik (Mooney, 2010).

2.4.4. Kardiyovaskiiler Belirtiler
Tasikardi (hizl1 kalp atis1) (Feldman ve ark., 2015).
Kalp tfiirtimleri ve hipertansiyon (Peterson, 2007).

Aritmiler ve konjestif kalp yetmezligi riski (Mooney, 2010).

2.4.5. Gastrointestinal Belirtiler
Sik digkilama, ishal ve kusma (Feldman ve digerleri, 2015).

Bagirsak hareketlerinde artig nedeniyle besinlerin sindirilmeden atilmasi (Peterson, 2007).

2.4.6. Solunum ve Deri Belirtileri
Solunum hizinda artis, nefes darligi (Mooney, 2010).

Deri incelmesi, tily dokiilmesi, hiperkeratoz (Feldman ve digerleri, 2015).

2.5. Kopeklerde Hipotiroidzmin Tam Yontemleri

Kopeklerde hipertiroidizmi dogru sekilde teshis edebilmek i¢in ¢esitli testler ve goriintiileme

yontemleri kullanilir.
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2.5.1. Kan Testleri
Total T4 (TT4): Hipertiroidizmde yiiksek ¢ikar (Feldman ve digerleri, 2015).
Serbest T4 (fT4): Daha duyarl: bir testtir, hafif vakalar1 saptamada énemlidir (Peterson, 2007).

TSH (Tiroit Uyarici Hormon): Hipertiroidizmde diisiik seviyede c¢ikar, ¢iinkii negatif geri

bildirim mekanizmasi devreye girer (Mooney, 2010).

2.5.2. Goriuntiileme Yontemleri

Ultrasonografi: Tiroid bezinin biiyiikliigiinii ve dokusunu incelemek i¢in kullanilir (Feldman ve

digerleri., 2015).

Sintigrafi (Radyoaktif Iyot Tarama): Tiroid fonksiyonlarin1 degerlendirmek igin en duyarl
yontemlerden biridir (Peterson, 2007).

BT/MR: Tiroid kanseri metastazlarini degerlendirmek i¢in kullanilabilir (Mooney, 2010).

2.6. Kopeklerde Hipertiroidzmin Tedavi Yontemleri

2.6.1. Tedavi Yontemleri

Hipertiroidizm tedavisinde cerrahi, medikal ve radyoaktif iyot tedavisi gibi farkl

yaklasimlar uygulanabilir.

2.6.2. Cerrahi Tedavi (Tiroidektomi)
Tlimorlii tiroid bezinin alinmasidir (Feldman ve digerleri, 2015).

Malign vakalarda radikal cerrahi gerekebilir (Peterson, 2007).

2.6.3. Radyoaktif fyot Tedavisi (I-131)

Tiroid dokusunu hedef alarak asir1 hormon tiretimini durdurur (Mooney, 2010).

Metastatik tiroid karsinomlarinda etkili olabilir (Feldman ve digerleri, 2015).

22



2.6.4. Medikal Tedavi

Metimazol (Tapazole) veya karbimazol kullanilarak hormon {iiretimi baskilanabilir (Peterson,

2007).

Beta blokerler (atenolol, propranolol) semptomlar1 hafifletmek ic¢in eklenebilir (Mooney,

2010).

2.6.5. Prognoz

Benign vakalarda prognoz genellikle iyidir, ancak malign vakalarda metastaz durumu

belirleyici olabilir (Feldman ve digerleri, 2015).
Erken tan1 ve uygun tedavi ile hastalarin yasam stiresi uzatilabilir (Peterson, 2007).

Radyoaktif iyot tedavisi en etkili ve kalic1 ¢dzliim olarak dnerilmektedir (Mooney, 2010).

2.7. Kopeklerde Hipertiroidzmin Kutanoz Belirtileri

Hipertiroidizm, tiroid hormonlarinin (T3 ve T4) asir1 iiretimi ile karakterize edilen bir
endokrin hastalig1 olup, kdpeklerde nadir goriilmekle birlikte deri ve tiiy sagliginda belirgin
degisikliklere neden olabilir (Feldman ve digerleri, 2015). Kutanoz belirtiler, sistemik
hipermetabolizmanin bir sonucu olarak gelisir ve ¢ogu zaman dermatolojik hastaliklarla

karistirilabilir (Mooney, 2010).

1.Tiiy ve Deri Degisiklikleri

Hipertiroidizmin deri tizerindeki etkileri genellikle epidermal ve dermal degisiklikler ile

karakterizedir. Bu belirtiler sunlardir:

Tiiy Dokiilmesi (Alopesi): Tiroid hormonlarinin asir tiretimi, tily dongiisiiniin hizlanmasina ve
anormal dokiilmeye neden olabilir. Hipertiroidizmli kopeklerde simetrik, bilateral alopesi

yaygin olarak bildirilmistir (Peterson, 2007).

Mat ve Kirilgan Tiiy Yapist: Tiroid hormonlari, keratin sentezini etkileyerek tiiylerin

parlakligin1 kaybetmesine ve kirilgan hale gelmesine neden olur (Scott ve digerleri, 2001).
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Hipotrikoz: Yeni tily biiyiimesi yavagladig1 i¢in tily yogunlugunda azalma meydana gelir

(Feldman ve digerleri, 2015).

2. Epidermal Degisiklikler

Seboreik Dermatit: Derinin yag liretiminde artig, hipertiroidizmli kopeklerde yaglh veya kuru

sebore gelismesine neden olabilir (Mooney, 2010).

Hiperpigmentasyon: Kronik vakalarda deride koyulasma ve renk degisimi gozlenebilir

(Peterson, 2007).

Atrofik Dermatit: Deri incelir ve esnekligini kaybeder, bu da enfeksiyonlara yatkinligr artirir

(Scott ve digerleri, 2001).

3. Piiriilan Enfeksiyonlar ve Sekonder Lezyonlar

Bakteriyel Dermatit: Artan kortizol benzeri etkiler nedeniyle immiin sistem baskilanir ve

ptstiiler lezyonlar gelisebilir (Feldman ve digerleri, 2015).

Kasintt (Pruritus): Hipertiroidizmli kopeklerde kasinti genellikle sekonder bakteriyel
enfeksiyonlarla iligkilidir (Mooney, 2010).

Hipertrofik Dermatoz: Kronik hipertiroidizm vakalarinda deri kalinlasmas1 meydana gelebilir

(Scott ve digerleri, 2001).

4. Tirnak ve PodoDermal Degisiklikler

Tirnaklarda Hizli Uzama: Artan metabolik aktiviteye bagli olarak tirnaklarin normalden daha

hizl1 uzadigi bildirilmistir (Peterson, 2007).

Onikodistrofi (Tirnak Bozukluklari): Tirnaklarda kirilganlik, anormal sekil degisiklikleri ve

keratinizasyon bozukluklar1 goriilebilir (Scott ve digerleri, 2001).
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Resim 3. Kopekte Hipertiroidizm (WEB 2)
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Gerec¢

3.1.1. Hayvan materyali

Bu arastirma Aydin Adnan Menderes Universitesi Veteriner Fakiiltesi I¢ Hastaliklari
Anabilim dalinda gergeklestirildi. Bu tez caligmasi prospektif, ¢ift kor arastirma olarak
planlandi. Bu kapsamda dermatolojik problemler kapsaminda kii¢iik hayvan kliniklerimize
bagvuruda bulunan farkli irk, yas ve her iki cinsiyetteki kopekler arasindan klinik rutin
degerlendirme kapsaminda sirasi ile hipertirodizm ya da hipotirodizm tanis1 konulan 10’ar
kopek (n=20) olacak sekilde hayvanlar aragtirma kapsamina alindi. Total T4 analizi ile ilgili
tan1 konulduktan sonra yalnizca hiper ya da hipotirodizm tanist konulan olgulara ayni kan
orneklerinden (ilave alim yapmadan, elde kalan 6rnegin 0.2 ml’siile) serbest T4 analizi
yapilacak ve tanisal destek saglandi. Toplamda gruplandirilan hayvanlarin tamamindan 1’er ml
kan 6rnegi V. cephalicaantebrachii’den alinarak ilgili analizler Vcheck cihazi ile belirlendi. Bu
calisma kapsaminda toplam 104 adet kopek degerlendirilmistir. Calismaya dahil edilen
kopeklerin T4 hormon diizeyleri temel alinarak {i¢ farkli tiroid grubu olusturulmustur.

Bu siniflandirmaya gore:

Hipotiroidi grubuna 12 kdpek

Eutiroidi (normal tiroid fonksiyonlar1) grubuna 79 kopek
Hipertiroidi grubuna ise 13 kopek dahil edilmistir.

Gruplama, referans araliklar cergevesinde yapilmig olup; T4 < 1.0 pg/dL olanlar
hipotiroidi, 1.0—4.0 pg/dL araliginda olanlar eutiroidi, T4 > 4.0 ug/dL olanlar ise hipertiroidi
olarak degerlendirilmistir

Adnan Menderes Universitesi Veteriner Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dali
bilinyesi kapsaminda 64583101/2023/164 Etik kurul belge no’lu caligsma,gerekli izinler

alindiktan sonra caligmaya baslanilmigtir.Bu ¢alismada farkli 1k, her iki cinsiyet ve farkli
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yaslardaki olgular dahil edilmistir.Bu sebeple arastirmada yukarida bahsedildigi gibi genis yas

araliginda farkli itk ve her iki cinsiyetteki kopeklerin ¢calismaya alinmasi uygun goriilmiistiir.

3.2. Yontem

3.2.1. Klinik Muayene Protokolii

Aydin Adnan Menderes Universitesi Veteriner Fakiiltesi Hayvan Hastanesi I¢
Hastaliklar1 Klinigi’ne getirilen kopeklerde etkenin klinik ve laboratuvar bulgularin temelinde
akut hipertiroidizm ve hipotiroidizm evresinde olan vakalarin sahip oldugu 6zellikler dikkate
alinarak secildi.Calisma grubu olusturulurken etkenin neden oldugu klinik semptomlardaki
cesitlilik g6z Oniline alindi.Bu baglamda anoreksi,istahsizlik,tily dokiimii,tasikardi belirtileri
gosteren hayvanlar belirtilen kriterlere gore secildi.Bu hayvanlarda kalp atim sayis1 (atim/dk)
solunum sayi1si (nefes/dk) ve viicut 1s1s1 ve mukoza muayeneleri yapilarak hemogram profilleri
belirlendi. Caligmanin kontrol grubu,rutin agilamalar ve genel saglik kontrolleri i¢in veteriner
klinigine getirilen hayvanlardan olusturuldu. Bu amagcla klinige bagvuran hayvanlara standard
prosediirler dahilinde hemogram,serum biyokimyasal analizler ve hormon analiz cihazi ile total
T3 ve T4 degerleri belirlendi. Elde edilen sonuglar degerlendirilerek saglik durumlart uygun
bulunan hayvanlar kontrol grubuna dahil edildi. Arastirma sirasinda her bir hayvanin fizyolojik
parametreleri detayli bir sekilde kaydedildi. Toplanan veriler,etkenin teshisi ve etkenin
organizmada yarattig1 etkilerin belirlenmesi amaciyla yapilan rutin laboratuvar incelemelerine

temel tesekkiil etmistir.

3.3. Rutin Klinik Degerlendirmede Tam

Fakiiltemize basvuruda bulunan dermatolojik lezyonlu kopeklerde hiper- ya da hipo-
tirodizm tanisinin konulabilmesi amaciyla rutin degerlendirme kapsaminda;endokrin tahlilller ,
algoritma ile klinik bulgular degerlendirilecektir. Hipotirodizm (1.0 mikrogram/dI’nin alt1)

ve hipertirodizm (4 mikrgoram/dl’nin iizeri) tanisal degerlendirme miimkiin  kilindi.
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Fakiiltemize bagvuruda bulunan dermatolojik lezyonlu kopeklerde atopikdermatitis tanis1 ve

ay1rici tanisinin konulabilmesi amaciyla rutin degerlendirme kapsaminda;

Hematolojik ve biyokimyasal analizler,derinin fiziksel makroskobik muayenesi,korniometrik

analizler yapildu.

3.4. Orneklerin Toplanmasi ve Laboratuvar Analizleri

Gerekli numunelerin toplanmas1 amaciyla Vena cephalica antebrachii’ye teknigine
uygun sekilde braniil (kateter) yerlestirildi.Braniil araciligla 4 ml. EDTA igeren 8 ml bos serum
tiiplerine kan 6rnekleri alinarak EDTA’l1 tam kan 6rneklerinden kan alim isleminin ardindan
bekletilmeksizin tam kan sayimi yapilarak hematolojik parametreler elde edildi. Ayristirilan
serum Orneklerinden hizli test Kkitlerinde belirtilen prosediire gore Hipertiroidizm ve

hipotiroidizm tayini gerceklestirildi.

3.5. Vcheck v200 cihazi ile serum total T4 seviyelerinin o6l¢iilmesi

Vcheck (Vcheck V200, Bionote, Kore: ELK Diagnostic, Tiirkiye); kopek serumunda
veya kedi serumunda T4 (tiroksin) konsantrasyonunun kantitatif 6l¢iimii i¢in in vitro
tanimlayict test kitidir. T4, metabolizmanin diizenlenmesinden sorumlu olan tiroid bezinin
salgiladig1 hormonlardan biridir. Vcheck T4 (Vcheck V200, Bionote, Kore: ELK Diagnostic,
Tiirkiye), tiroid bezinin yapisal veya fonksiyonel anormalliklerinin izlenmesine yardimci olmak
icin kullanilabilir. Vcheck T4 (Vcheck V200, Bionote, Kore: ELK Diagnostic, Tiirkiye) sadece

veteriner hekimler tarafindan kullanilmak iizere tasarlanmistir.

3.5.1. Test Prensibi

Vcheck T4 Test kiti,T4 Konsantrasyonunun 6l¢iimii i¢in immiinolojik test yontemine
dayanmaktadir.Numune bir analiz diliisyon tiipiine yerlestirildiginde, numune ve sabit miktarda

koloidal etiketli anti-T4 monoklonal antikoru, tek kullanimlik tablet 45 pipeti kullanilarak
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analiz seyreltici tampon igerisinde karistirilir. Ornekteki T4, altin etiketli antikorla reaksiyona
girer. Karisimda bulunan baglanmamis altin etiketli bir antikor, zar iizerinde kaplanmig T4-
BSA'ya baglanir. Test hattinin yogunlugu, numunenin T4 konsantrasyonu ile ters orantilidir.
Vcheck Analiz cihazi (Vcheck V200, Bionote, Kore: ELK Diagnostic, Tiirkiye), test hattinin
yogunlugunu okur ve T4 konsantrasyonunu kalibrasyon egrisi verilerinden hesaplar. Kontrol

cizgisi, testin dogru yapildigini belirten bir referans ¢izgisidir.

3.5.2. Saglanan materyaller

Vcheck (Vcheck V200, Bionote, Kore: ELK Diagnostic, Tiirkiye) total T4 Vcheck total
T4 6lciimii kapsaminda saglanan materyaller. Reaktif 10 Testler/Kit V-check test kiti 10 Analiz
diliie edici tiip 10 Tek kullanimlik pipet ucu 20 Tek kullanimlik tablet pipeti (sar1 ampul)

kullanilmistir.

3.5.3. Depolama ve stabilite

Test kiti 2-8 °C’de saklandi, donduruldu. Test kiti dogrudan giines 1s1gina maruz
birakilmadi. Test kiti, ambalaj etiketinde belirtilen son kullanma tarihine kadar stabil sekilde

tutuldu.

3.5.4. Onlemler

Test kiti sadece kedi ve kdpek kullanimi i¢indir. Diger canlilar i¢in kullanilmamalidir.

Test kiti neme ve 1s1ya duyarlidir. Bundan dolay test kiti paketinden ¢ikarildiktan sonra hemen

kullanildi.

Test bilesenleri tekrar kullanilmadi.

Test kiti iizerinde bulunan sonug penceresine dokunulmadi.

Test kiti iizerinde belirtilen son kullanma tarihine kadar kit kullanildi.
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3.5.5. Numune alma ve hazirlama

Bu testte kdpek serumu kullanildi.

Serum; tam kan, antikoagiilan madde icermeyen bir kan tiipiine alindi. Kanin pihtilagmasi i¢in

30 dakika beklemeye birakildi ve sonrasinda serum elde etmek i¢in santrifiijlendi.

Eger serum numuneleri hemen test edilmezse, 2 ~ 8 © C'de sogutuldu ve 7 giin icerisinde

kullanildi. Ornekler kullanimdan énce oda sicakligma (15 ~ 30 ° C) getirildi.

3.5.6. Test Prosediirii

Test oncesinde tiim kit bilesenleri ve numune oda sicakligia (15-30 ° C) getirildi.

Test sonucu “Inkiibe Et ve Oku” veya “Hemen oku” olmak iizere iki test prosediiriiyle 6l¢iildii.

3.5.7. inkiibe Et ve Oku

1. Analizator agild1 ve Standart Test secenegi tiklanildi.

Resew Supervisor

P = o

Resim 5. Vcheck Analizator standart test ekrani (Bionote, 2018).

30



2. Test kiti ambalajindan ¢ikarildi. Ekranda “’kiti yerlestiriniz’’ yazis1 ¢iktiginda, test kiti
yerlestirildi.

Resim 6. Vcheck Analiztor kiti yerlestiriniz ekrani (Bionote, 2018).

3. V200 Analizatdr ekraninda <’ Inkiibe et ve oku’’ ve “’Hemen oku’’ secenekleri gdziiktii.

4. 50 ul mikropipet kullanarak, numuneden 50 ul ¢ekildi ve numune seyreltici tiipe 125 ul
eklendi.

5. Tek kullanimlik bir mor tabletli pipet (sar1 ampul) kullanilarak, numune seyreltici tiip
karistirildi ve pipet icerisindeki mor tableti ¢oziildii. Mor tablet tamamen ¢oziilene kadar 8 kez

karistirildi. Mor tableti ¢ozdiirlirken kdpiiklenmeyi azaltmak i¢in sar1 ampiil hafifce sikild

6. “’Inkiibe et ve oku’’ segenegini secildi ve inkiibasyon i¢in 10 dakika beklendi. Inkiibasyon
evresinin bitimine 10 saniye kala bir alarm sesi duyuldu. Numune karigimi oda sicakliginda

(15-30 °C) inkiibe edildi.
7. 100 ul mikropipet kullanarak, 100 ul seyreltilmis numune ¢ekildi.

8. Karisimin 100ul'si test kitinin numune haznesine eklendi ve testi baslatmak i¢cin BASLAT'a

basildi..

9. Vcheck analizatorii 10 dakika sonra test sonucunu ekranda gosterdi.

Resim 7. Vcheck Analizator uygulama islemleri
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3.5.8. Hemen oku

50 ul mikropipet kullanarak, numuneden 50 ul ¢ekildi ve numune seyreltici tiipe (125

ul) eklendi.

Resim 8. Numuneden 50 ul alinip numune seyreltici (125 ul) tiip igerisinde karistirilmasi

(Bionote, 2018).

Tek kullanimlik bir mor tabletli pipet (sar1 ampul) kullanilarak, numune seyreltici tiip
karistirildi ve pipet igerisindeki mor tableti ¢ozdiiriildii. Mor tablet tamamen ¢oziilene kadar 8
kez karigtirildi. Mor tableti ¢ozdiirlirken kopiiklenmeyi azaltmak icin sar1 ampiili hafifce

sikildi.
3. Numune karisimi oda sicakliginda (15-30 °C) 10 dakika inkiibe edildi.

4. Numunenin inkiibasyonu sirasinda, Vcheck Analizatorii’'nli agildi ve ’Standart Test’’

secenegi secildi.

5. Test kiti ambalajindan c¢ikarildi. Ekranda “’kiti yerlestiriniz’’ yazis1 ¢iktiginda, test kiti
yerlestirildi.

6. Vcheck Analizatdr ekraninda <’Inkiibe et ve oku’ ve “’Hemen oku’’ secenekleri goziiktii.
7. °Hemen oku’’ segenegini secildi
8. Vcheck Analizatér ekraninda <’ Ornegi uygulaymiz’ segenegi goziiktii.

Numune karisimi 10 dakika inkiibe edildikten sonra, 100ul pipet kullanilarak, 100ul

seyreltilmis numuneden ¢ekildi.
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9- Karisimin 100pul'si test kitinin numune haznesine eklendi ve testi baglatmak i¢in " BASLAT”’

secenegine basildi.

10- Vcheck analizatorii 10 dakika sonra test sonucunu ekranda gosterdi.

3.5.9. Sonuc¢larin yorumlanmasi

Tablo 4.1°de Vcheck test kapsaminda kopekler icin referans degerler paylasildi.

1. BIONOTE Vcheck Analizatér kopek T4 konsantrasyon (1.0-4.0 ug/dL) degeri

incelendi.

2. Ekrandaki <1.ug/dL degerinin gézlemlenmesi kopek T4 konsantrasyonlarin diisiik

oldugu anlamina gelmektedir.

3. Ekrandaki >4 ug/dL degerinin gzlemlenmesi kdpek T4 konsantrasyonlarinin yiiksek

oldugu anlamina gelmektedir.

Tablo 3. Vcheck test kapsaminda kopekler i¢in referans degerler

< 1.0 ug/dL 1.0-2.0 ug/dL 1.0-4.0 ug/dL >4ug/dL. 2.1- 5.4 ug/dL
Diisiik Diisiik ve Normal Normal Yiiksek Terapotik
3.6. Yontem
Gruplandirilan hayvanlarin tamamindan Ier ml

kan 6rnegiV. cephalicaantebrachii’den alinarak ilgili serum biyokimyasal analizler (T3-

T4) Hormon analiz cihazi ile belirlendi.

3.6.1. Hayvanlarin Secimi

Bu arastirma Aydin Adnan Menderes Universitesi Veteriner Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Ana

Bilim Dali’nda gergeklestirilmistir. Tez kapsaminda Kiigilk Hayvan Kliniklerine tiy
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dokiimii,kasinti,kronik zayiflama sikayetiyle getirilen farkli irk, yas ve her iki cinsiyetteki 109
kopek arastirmaya dahil edildi.

3.6.2. Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

Non-regeneratif anemi:
Hipotiroidi, eritropoietin liretiminin azalmasina ve kemik iligi baskilanmasina neden olabilir.

Diistik hematokrit (HCT), diisiik eritrosit (RBC) sayis1 ve diisiik hemoglobin (HGB) seviyeleri

goriilebilir.

Lokosit degisiklikleri:

Genellikle belirgin bir 16kositopeni olmaz, ancak bazi vakalarda hafif lenfopeni gozlenebilir.
Stres 16kogrami hipotiroidili kopeklerde nadiren goriiliir.

Trombosit sayisi:

Genellikle normaldir, ancak bazi vakalarda hafif trombositopeni olabilir.

Biyokimyasal Degisiklikler

Hipotiroidili kdpeklerde ¢esitli biyokimyasal anormallikler goriilebilir:

Kolesterol ve Trigliserid Artigi

Hipotiroidinin en 6énemli biyokimyasal bulgularindan biri hiperlipidemidir.

Total kolesterol ve trigliserid seviyeleri belirgin sekilde yiikselir.Bu durum, diisiik tiroid

hormon seviyelerinin lipoprotein metabolizmasini yavaslatmasiyla iliskilidir.
Karaciger Enzimleri (ALT, ALP) Yiikselmesi

ALT (Alanin aminotransferaz) ve ALP (Alkalin fosfataz) diizeylerinde hafif artig
goriilebilir.Ancak genellikle belirgin hepatik hastalik ile iligkili degildir.

Serum Ure ve Kreatinin Seviyelerinde hafif artislar goriilebilir, ancak genellikle bdbrek

fonksiyon bozuklugu ile iliskili degildir.

Kopeklerde hipertiroidi hematolojik parametreleri etkileyerek asagidaki degisikliklere yol
acabilir. Kopeklerde hipertiroidi, hipotiroidiye kiyasla olduk¢a nadir goriilen bir durumdur.
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Genellikle tiroid bezi tlimorleri (adenom veya karsinom) nedeniyle ortaya ¢ikar. Hipertiroidi,

metabolizmay1 hizlandirarak kan parametrelerinde belirgin degisikliklere yol agabilir.
Hipertiroidi, hepatik metabolizmay1 artirarak karaciger enzimlerinde yiikselmeye yol agabilir.
Hiperglisemi (Kan Sekeri Yiiksekligi)

Glukoz seviyeleri artabilir.

Artan metabolizma ve stres yaniti, insiilin direncine yol agarak diyabet riskini artirabilir.
BUN (Kan Ure Azotu) seviyesi artabilir, ancak kreatinin genellikle normaldir.

Artmig protein metabolizmasi sonucu {ire iiretimi artar.

Hiperlipidemi (Kolesterol ve Trigliserid Artis)

Hipotiroididen farkli olarak hipertiroidili kopeklerde trigliserid diizeyleri genellikle artmaz,

ancak bazi vakalarda total kolesterolde degisiklikler gozlenebilir.

CK (Kreatin Kinaz) Artis1 gdzlemlenebilir.

Hematolojik Degisiklikler:

Hipertiroidili kdpeklerde asagidaki hematolojik degisiklikler gozlenebilir:

Polisitemi (Eritrosit Artigt)

Kirmizi kan hiicreleri (RBC), hemoglobin (HGB) ve hematokrit (HCT) artabilir.
Artmig metabolik hiz, eritropoietin liretimini uyararak eritrosit sayisini artirabilir.
Ancak bazi vakalarda normal eritrosit degerleri de goriilebilir.

Lokosit Degisiklikleri

Hafif I16kositoz (beyaz kan hiicrelerinde artis) olabilir.

Notrofil sayisinda artis, lenfosit sayisinda hafif azalma (stres l6kogrami) gozlenebilir.

Trombosit Sayisi genellikle normaldir, ancak bazi vakalarda hafif trombositoz (trombosit

yiiksekligi) goriilebilir.

3.6.3. istatistiksel Analiz
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Klinik skorlarin her bir degerlendirme zamaninda gruplar arasindaki farkliliklari
karsilagtirmak i¢in Kruskal-Wallis testinden yararlanildi. Ayrica her iki grubun grup i¢i zamana
bagli farkliliklarin izlenmesinde de Friedman testi kullanildi. Tiim analizler SPSS paket
programda (IBM SPSS statistics 26, Amerika Birlesik Devletleri) gergeklestirildi ve p< 0.05

istatistiksel anlamli kabul edildi.
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4.1. Hayvanlarin Demografik Verileri

4. BULGULAR

Arastirmaya dahil edilen kdpeklerde tiroid bezi etiyolojisi farklilik gostermis olup

tanilar tez kapsami disinda rutin klinik degerlendirme ile ele alindi. Bu kapsamda hormon

analiz, hematolojik ve serum biyokimyasal parametreler rutin klinik degerlendirmede ele alindu.

Hipotiroidli ve hipertiroidli kdpeklerin demografik verileri tablo 4’te ve gorsel 5’te

gosterilmistir.

Tablo 4. Hipotiroidli ve hipertiroidli kdpeklerin demografik verileri

3.00

STANDART L.
ORTALAMA ORTANCA P DEGERI
HATA
Saglikli
2,15 1,95 0,1 0,001
(n=79)
Hipertiroidi
4.74 4,7 0,05 0,001
(n=13)
Hipotiroidi
0,63 0,6 0,11 0,001
(n=12)
6.00
5.00
v —|7
-

2.00

1.00

1

==

.00

Saghkh

Hipotiroid

Hipertroid
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Resim 9. Hipotiroidli ve hipertiroidli kopeklerin demografik verileri

4.2. Olgulara Ait Klinik Bulgular

Saglikli kontrol grubu kopeklerinde (n=79) klinik ve laboratuvar bulgulariin normal
referanslarda olmasinin yaninda hayvan sahibinden alinan anamnez bilgileri dikkate
alindi.Bunun yanmnda saglikli hayvanlardan alinan kan orneklerinden yapilan hiozli
immunokromotografik testlerde (IDEXX) hormon yoniinden pozitif olan hayvanlar ¢aligma
kapsaminda degerlendirildi. Calisma kapsaminda degerlendirilen kdpeklerde hipertiroidizm ve
hipotiroidizm tanist hizli test kiti (IDEXX T4) ile konuldu. Hipotiroid hastasi grubundaki
(n=12) olgularin 8’inde anoreksi gozlemlenirken tiim olgularda deri ve tily saglignin
bozuldugu belirlendi. Olgularin akut, subakut, kronik evrelendirilmesinin goéz Oniinde

bulundurulmamasi ile 2’sinde egzersiz intdleransi tespit edildi.
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4.3. Olgulara ait Laboratuvar Bulgularn

Secilmis baz1 hipotiroidli olgulara ait laboratuvar bulgulari tablo 5°te gdsterilmistir.Olgulara

ait laboratuvar bulgulari resim 10°da gosterilmistir.

Tablo 5. Secilmis Bazi Hipotirodili Olgulara Ait Laboratuvar Bulgulari

WBC 9.11 15.14 10.82 15.12 15.13 15.4
RBC 6.79 5.38 5.68 6.80 5.40 6.40
HGB 16.4 10.5 12.9 11.7 10.3 11.5
HCT 44 4 28.8 37.2 38.8 38.5 26.3
MCV 65.4 53.5 65.5 56.3 66.5 63.5
MCH 24.2 19.5 22.7 20.2 20.4 20.2
MCHC 36.9 36.5 34.7 35.5 36.9 37.4
PLT 354 369 72 366 377 367
ALT 116 23 44 212 121 45
AST 62 60 61 60 65 67
URE 12 14 14 14 11 28
KREATININ 0.6 0.6 0.6 0.6 0.5 0.9
Total T4 <0.50 pg/dL 1.3-29 Diisiik
| TSH 0.15 ng/mL 0.0-05 Normal
Free T4 <0.30 ng/dL 08-25 Dusik
e I e N
Total T4 1.0-4.0 pg/dL Yiksek
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Test Sonug Referans Degeri Yorum

Total T4 08 1.0-4.0ug/dL Disik

Test Sonug Referans Degeri Yorum

Total T4 5.4 1.0-4.0ug/dL Yiksek

Test Sonug Referans Degeri Yorum

Kontrol 25 1.0-4.0 ug/dL Normal
m

Total T4 1.0-4.0 ug/dL Dusik

Resim 10. Olgulara ait Laboratuvar Bulgular1
Caligma kapsaminda degerlendirdigimiz saglikli kdpeklere gore Hipertiroidi hastasi
kopeklerin T4 sayilarindaki degisimlerin anlamli derecede yiiksek oldugu,hipotiroidi hastasi

kopeklerin T4 sayilarinda anlaml diisiis oldugu belirlendi.



5.TARTISMA

Onceki bir galismada, kdpeklerde hipotiroidizmin teshisi, klinik bulgulari, laboratuvar
testleriyle dogrulama siirecleri ve levotiroksin tedavisine verilen yanitlar degerlendirilmistir.
Hipotiroidizm, kdpeklerde en yaygin endokrin bozukluklardan biri olup, metabolizmanin genel
olarak yavaslamasina ve cesitli sistemik belirtilere neden olmaktadir (Scarlett, 1994). Bizim
calisgmamizda hipotirodizmli 7 kdpekte metabolik bozukluk (calisma kapsami disindaki
verilerle desteklendigi hali ile) saptandi. Ancak, mevcut literatiir hipotiroidizmin zaman zaman
yanlis teshis edilebilecegini ve gereksiz levotiroksin tedavisi uygulanabilecegini
gostermektedir (Travail ve digerleri, 2024). Hipotiroidizmin klinik belirtileri genellikle
metabolik ve dermatolojik semptomlar igerir. Yapilan ¢caligmalarda degerlendirilen olgularda
en sik karsilasilan belirtiler arasinda kilo alma, halsizlik, egzersiz intoleransi ve dermatolojik
degisiklikler yer almaktadir (Scarlett, 1994; Ryad ve digerleri, 2020). Ozellikle simetrik
alopesi, kuru ve mat tiiy yapisi, hiperkeratoz ve sebore gibi deri bulgular1 dikkat ¢ekicidir (Ryad
ve digerleri, 2020). Daha 6nce yapilan ¢alismalarda da hipotiroidizmin dermatolojik belirtilerle
yakindan iligkili oldugu bildirilmistir (Egbert ve digerleri, 2024). Hipotiroidizm, kdpeklerde
cogunlukla orta yas ve yasl olanlarda goriilmektedir (O’Neill ve digerleri, 2022). Bizim
calismamizda hipotiroizidm teshisi koyulan kopeklerin yas araligi 1-12 iken, hipertiroizidm
teshisi koyulan kopeklerin yas araligi 2-16 araliklarinda belirlendi. Yapilan genis ¢apl bir
caligmada (O’Neill ve digerleri, 2022), hipotiroidizmin en ¢ok 6-10 yas araligindaki kopeklerde
teshis edildigi bildirilmistir. Onceki bir calismada bu yas grubundaki kdpeklerin hipotiroidizm
acisindan daha yiiksek risk tasidigi belirlenmistir. Calismamizda bu saymin degistigi tespit
edilmistir. Bununla birlikte, gen¢ kdpeklerde hipotiroidizm daha nadir goriilmesine ragmen,
konjenital hipotiroidizm vakalarimin da goéz ardi edilmemesi gerektigi vurgulanmaktadir
(O’Neill ve digerleri, 2022). Bizim ¢alismamizda 109 kopekten 12 (% 11) kdpegin hipotiroidi
ve 13 (% 11.9) kopegin hipertiroidizm teshisi koyulmustur.

Hipotiroidizmin kesin tanisi i¢in tek bir testten ziyade kombine bir yaklagima ihtiyag
duyulmaktadir. Total tiroksin (TT4), serbest tiroksin (fT4) ve tiroid stimiilan hormon (TSH)
diizeyleri degerlendirilmis ve hipotiroidizm tanisinda bu parametrelerin  birlikte
yorumlanmasinin daha giivenilir oldugu gorilmistiir. (O’Neill ve digerleri, 2022).

Hipotiroidizm tanisinda TT4 seviyesinin diigiik olmasi taniy1 destekleyici bir faktdr olmakla
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birlikte, tek basina yeterli olmamaktadir ¢iinkii TT4 diizeyleri stres, hastalik ve bazi ilaglar
nedeniyle degiskenlik gosterebilmektedir (Nachreiner ve digerleri, 2002). Bu nedenle,
hipotiroidizm siiphesi bulunan hastalarda TSH diizeyinin yiikselmis olmas1 tanisal degeri
artirmaktadir. (Ryad ve digerleri, 2020). Bizim ¢alismamizda hipotirodili 12 kdpegin 9’unda
TSH degeri yiiksek seyrederken, 3 kopekte TSH seviyeleri normal saptandi. Bununla birlikte,
otoimmiin tiroidit gibi hipotiroidizmin altta yatan nedenlerini belirlemek icin tiroid
otoantikorlariin degerlendirilmesi Onerilmektedir. Yapilan bazi ¢aligmalarda, otoimmiin
tiroiditli kopeklerde tiroglobulin otoantikorlarmin (TgAA) pozitif oldugu bildirilmistir ve bu
durum hipotiroidizmin ilerleyen donemlerinde klinik hastaliga  doniisebilecegini
gostermektedir (Egbert ve digerleri, 2024). Bizim ¢alismamizda TgAA degeri
degerlendirilmemistir. Hipotiroidizm teshisi konulan bazi kdpeklerde otoimmiin tiroidit
bulgularina rastlanmadigint bildirmistir ve bu durum, baz1 vakalarda farkli patofizyolojik
mekanizmalarin da etkili olabilecegini diisiindiirmektedir (Travail ve digerleri, 2024).
Hipotiroidizmin yalnizca metabolik ve dermatolojik etkilerle sinirli olmadigi, ayn1 zamanda
norolojik, kardiyovaskiiler ve hematolojik etkilerinin de oldugu bilinmektedir. Bizim
calismamizda 3 kdpekte norolojik, 2’sinde kardiyovaskiiler ve 4’tinde hematolojik yansimalar
gdzlemlenmistir. Onceki galismalarda, kopeklerde hipotiroidizme iliskin nérolojik bulgularla
reflekslerde yavaslama ve hafif ataksi tespit edildigi bildirilmistir. Bunun yani sira, bazi
hastalarda mental durgunluk, ilgisizlik ve depresif davraniglar gibi bulgular da bildirilmistir..
Bu durum, tiroid hormonlarinin merkezi sinir sistemindeki diizenleyici roliinii desteklemektedir
(Nachreiner ve digerleri, 2002). Hipotiroidizmin kardiyovaskiiler sistem {izerindeki etkileri de
onemli bir arastirma konusudur. Yapilan bir ¢alismada, bazi hipotiroidizmli kopeklerde
bradikardi ve diisik kan basinct tespit edilmistir.Daha once yapilan c¢aligmalarda da
hipotiroidizmin kalp atim hizinda azalmaya ve miyokardiyal kontraktilitenin zayiflamasina
neden oldugu bildirilmistir (O’Neill ve digerleri, 2022). Bunun yani sira, hipotiroidizmli
kopeklerde hiperkoagiilabilite egilimi ve hiperlipidemi gibi hematolojik degisiklikler de
gozlemlenmistir. Bizim ¢alismamizda hipotiroidizm ve hiperkoagiilobilite tespit edilmemistir.
Ozellikle hiperlipidemi, hipotiroidizmin &nemli bir biyokimyasal gdstergesi olarak kabul

edilmektedir (Scarlett, 1994).

Yapilan bir calismada hipotiroidizm tanis1 alan kdpekler levotiroksin ile tedavi edilmis ve
tedavi siirecinde klinik iyilesmeler takip edilmistir. Tedaviye yanit olarak en erken belirtiler
arasinda aktivite artis1 ve kilo kayb1 gozlemlenirken, dermatolojik belirtilerin diizelmesi daha

uzun siirede gerceklesmistir. Yapilan calismalarda da levotiroksin tedavisinin metabolik
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belirtileri hizla iyilestirdigi ancak tiiy ve deri degisikliklerinin birkag¢ ay siirebilecegi rapor

edilmisgtir.

Bazi calismalarda, levotiroksin tedavisinin dozaj ayarlamalarinin hastadan hastaya
degisiklik gosterebilecegi ve diizenli kan testleriyle doz ayarlamasinin yapilmasinin énemli
oldugu bildirilmistir (Travail ve digerleri, 2024). Ozellikle yash kopeklerde ve ek hastaliklar:

bulunan bireylerde doz ayarlamalarinin daha dikkatli yapilmas1 gerektigi onerilmektedir.

Hipertiroidizm, kdpeklerde nadir goriilen bir endokrin bozuklugu olup, genellikle tiroid
bezi tlimorleri ile iligkilidir. Hipertiroidizmin en yaygin nedenlerinden biri fonksiyonel tiroid
adenokarsinomlaridir. K&peklerde hipertiroidizmin insidansi diisiik olmakla birlikte, vakalarin
cogu ileri yas grubundaki bireylerde tespit edilmektedir (Peterson ve digerleri, 2019). Bir
calismada hipertiroidizm tanis1 alan kopeklerde kilo kaybi, hiperaktivite, tasikardi ve
poliiiri/polidipsi gibi klasik semptomlarin gézlemlendigi belirlenmistir. Bu bulgular, tiroid

hormonlarinin metabolizma tizerindeki artirict etkileriyle drtlismektedir.

Hipertiroidizm teshisinde serum total tiroksin (TT4) seviyelerinin yiikselmesi tanisal
acidan 6nemli bir bulgudur. Bununla birlikte, bazi1 hastalarda TT4 seviyeleri normal sinirlarda
olabilir ve bu gibi durumlarda serbest tiroksin (fT4) ve tiroid stimiilan hormon (TSH)
diizeylerinin degerlendirilmesi Onerilmektedir (Mooney ve digerleri, 2021). Yapilan bir
caligmada, hipertiroidizmli kopeklerde fT4 seviyelerinin anlamli derecede yliksek oldugu,
ancak TSH seviyelerinin baskilanmig oldugu belirlenmistir.Bizim ¢alismamizda 13 kopegin T4
konsantrasyonu yiiksek c¢cikmistir ve TSH degeri baskilandigi icin yanlis sonuca
yonlendirdiginden dolay1 tek basina ft4 seviyesinin 6l¢iilmesi daha giivenilir oldugu tespit
edilmistir. Bu sonuglar, hipertiroidizmin tanisinda hormon seviyelerinin  birlikte

degerlendirilmesinin yanlis pozitif sonuca yonlendirebilecegini dogrulamistir.

Kopeklerde hipertiroidizmin klinik etkileri sadece metabolik degisikliklerle sinirli
degildir. Kardiyovaskiiler sistem {izerindeki etkileri arasinda tasikardi, aritmiler ve
hipertansiyon gibi 6nemli komplikasyonlar bulunmaktadir. Bizim ¢aligmamizda,
hipertiroidizmli hastalarin ¢ogunda tasikardi ve sistolik kan basincinda artis tespit edilmistir.
Daha once yapilan ¢aligmalarda da hipertiroidizmin miyokardiyal oksijen tiikketimini artirarak
kalp ytikiinii artirdig1 ve uzun vadede kardiyak yetmezlige yol acabilecegi bildirilmistir (Atkins
ve digerleri, 2020).

Hipertiroidizmin yonetiminde farkl tedavi yaklagimlari bulunmaktadir. Medikal tedavi

secenekleri arasinda metimazol gibi antitiroid ilaglar yer almakta olup, bu ilaglar tiroid hormon
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sentezini baskilayarak semptomlarin kontrol altina alinmasini saglamaktadir (Peterson ve
digerleri, 2019). Yapilan bir ¢aligmada, metimazol tedavisi uygulanan kopeklerde TT4
seviyelerinde diisiis gozlenmis ve klinik belirtilerde belirgin bir iyilesme kaydedilmistir.
Bununla birlikte, bazi hastalarda gastrointestinal yan etkiler ve hepatotoksisite gibi
komplikasyonlar gelistigi i¢in diizenli klinik takip ve doz ayarlamalarinin 6nemli oldugu

vurgulanmaktadir (Peterson ve digerleri, 2019).

Radyoaktif iyot (I-131) tedavisi, hipertiroidizmin kesin tedavisini saglayan en etkili
yontemlerden biri olarak kabul edilmektedir. Ancak, bu tedavi yontemi her hasta i¢in erisilebilir
olmayabilir ve belirli merkezlerde uygulanmaktadir (Mooney ve digerleri, 2021).
Calismamizda, radyoaktif iyot tedavisi uygulanmamistir. Ancak literatiirde bu yontemin yiiksek
basar1 oranina sahip oldugu ve tiroid fonksiyonlarint normallestirdigi bildirilmektedir (Atkins
ve digerleri, 2020). Cerrahi olarak tiroidektomi de bir diger tedavi secenegidir ancak bu
prosediir intraoperatif ve postoperatif komplikasyon riskleri nedeniyle dikkatli hasta se¢imi

gerektirmektedir. Bizim ¢alismamizda tiroidektomi uygulanmamastir.

Tablo verilerine gore, saglikli, hipotiroidi ve hipertiroidi gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlaml1 farklar bulunmustur (P = 0,001). Hipertiroidi grubunda ortalama deger 4,74 olup,
bu durum tiroid hormonlarinin artisinin metabolik siirecler iizerindeki belirgin etkisini
gostermektedir. Buna karsin, hipotiroidi grubunda ortalama 0,63 olarak saptanmis ve bu diisiik
deger, tiroid hormon eksikliginin metabolizmay1 baskilayic etkisini desteklemektedir. Saglikli
bireylerde ise ortalama 2,15 olup, bu deger normal fizyolojik aralikta yer almaktadir. Standart
hata degerleri incelendiginde, hipertiroidi grubunda 0,05 ile daha diisiik, hipotiroidi grubunda
ise 0,11 ile daha yiiksek oldugu goriilmektedir. Bu durum, hipotiroidi grubundaki bireyler
arasinda daha fazla varyasyon oldugunu ve Olclimlerin degiskenlik gdsterdigini
diistindiirmektedir. Bulgular, tiroid fonksiyon bozukluklarinin metabolik parametreler

izerindeki belirgin etkisini ortaya koymaktadir.

Bu calismada degerlendirilen toplam 109 kdpegin, serum T4 diizeylerine gore yapilan
simiflandirmasinda; 79 kopegin saglikli, 12 (% 11) kdpegin hipotiroidi ve 13 (% 11,9) kdpegin
hipertiroidi grubunda yer aldigi belirlenmistir. Bu dagilim, tiroid fonksiyonlarinin normal
aralikta seyrettigi bireylerin biiyiik ¢ogunlugu olusturdugunu, hipotiroidi ve hipertiroidi gibi

tiroid fonksiyon bozukluklarinin ise daha diisiik oranlarda goriildiigiinii ortaya koymustur.

Bu c¢alismada Eutiroidi grubunun baskinligi, bir nevi yiizdesel ¢ogunlugu (% 84.,4),

birgok kopekte tiroid fonksiyonlarinin normal sinirlar igerisinde oldugunu ve herhangi bir
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endokrin bozukluk bulunmadigini gostermektedir. Bu, klinik olarak tiroid ile iliskili belirti

gostermeyen bireylerin T4 hormon diizeylerinin stabil oldugunu desteklemektedir.

Bu c¢alismada Hipotiroidi grubundaki olgularin yaklasik %11°lik orani, kdpeklerde en
sik karsilasilan endokrin bozukluklardan biri olan hipotiroidinin bu ¢aligmada da kayda deger
diizeyde izlendigini gostermektedir. T4 hormonunun diisiikk olmasiyla karakterize edilen bu
durum, ¢ogunlukla primer tiroid bezi hastaliklarina bagh gelismekte olup, halsizlik, kilo alma
ve deri problemleri gibi klinik bulgularla iligkilidir. Bu nedenle, T4 diizeylerinin rutin
taramalarda degerlendirilmesi 6nem tasimaktadir. Yine bu tez kapsaminda Hipertiroidi
grubundaki bireylerin orani ise oldukea yiiksektir (% 11.9). Bu bulgu, literatiirde de belirtildigi
gibi (Atkins ve digerleri, 2020) kopeklerde hipertiroidi olgularinin eskiden nadir goriildiigiinii
ve giiniimiizde oraninin arttigin1 gdstermektedir. Genellikle tiroid tiimdrleri veya iatrojenik
nedenlere bagh gelistigini desteklemektedir. Hipertiroidiye ait klinik semptomlarin goériilmesi

halinde, T4 diizeyi basta olmak {izere degerlendirilmelidir.

Sonug olarak, ¢aligmaya dahil edilen kdpeklerin ¢ogunda tiroid fonksiyonlar1 normal
smirlar icerisindeyken, hipotiroidi ve hipertiroidi gibi fonksiyon bozukluklarma da belirli
oranda rastlanmistir. Bu durum, T4 hormonunun tiroid fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde

temel belirte¢ olarak dnemini bir kez daha ortaya koymaktadir.

Bu calismada toplam 104 kdpek birey degerlendirilmistir. Bu bireylerin 79’u klinik ve
laboratuvar bulgular1 agisindan saglikli olarak siniflandirilmis, 12’si hipotiroidi ve 13’i
hipertiroidi tanist almistir. Hipotiroidi ve hipertiroidi tanist alan olgularin toplam 6rneklem
icerisindeki oranlari, bu endokrin hastaliklarin kopek popiilasyonundaki goérece sikligina 151k
tutmakta ve elde edilen veriler, tiroid hormon diizensizliklerinin tanisal degerlendirme
stireclerinde dikkat edilmesi gereken klinik varyasyonlar1 desteklemektedir. Ayrica, bu
orneklem biiylikliigii, elde edilen bulgularin anlamliligin1 giiclendirmekte ve c¢alismanin

istatistiksel giivenilirligine katki saglamaktadir.

Bu calismada degerlendirilen toplam 109 kdpekten 79'u saglikli, 12'si hipotiroidi ve 13"t
hipertiroidi grubunda yer almaktadir. Gruplar arasindaki serum total T4 diizeyleri belirgin
farklilik gostermistir. Saglikli bireylerde total T4 diizeyleri referans aralik igerisinde seyretmis
ve ortalama olarak (n = 79) bulunmustur. Hipotiroidi tanis1 alan kdpeklerde serum total T4
diizeyleri referans araligin belirgin sekilde altinda 6l¢iilmiis olup, ortalama deger (n=12) olarak

hesaplanmistir. Bu sonug, hipotiroidi tanisinda total T4 seviyesinin giivenilir bir biyobelirte¢
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oldugunu gostermektedir. Ote yandan, hipertiroidi grubunda yer alan bireylerde total T4
diizeyleri referans araligin iizerinde seyretmis, ortalama deger (n = 13) olarak tespit edilmistir.
Bu bulgular, hipertiroidi olgularinda da total T4 Ol¢limiiniin tanmi siirecinde anlamli bir rol
oynadigin1 gostermektedir. Elde ettigimiz veriler, total T4 diizeylerinin her iki endokrin
bozuklugun ayirici tanisinda kullanilabilirligini ortaya koymakta ve bu parametrenin hem

tarama hem de izlem ag¢isindan klinik 6nemini vurgulamaktadir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu c¢alisma hiper- ve hipotiroidizmli kdpeklerde insidensin belirlenmesi hedeflendi. Bu
calisma, kopeklerde hipotiroidizmin ve hipertiroidizmin erken teshis edilmesinin ve dogru
tedavi uygulanmasinin hastalarin yasam kalitesini 6nemli 6l¢ilide artirabilecegine dair emareler
gostermektedir. Klinik ve laboratuvar bulgularmin birlikte degerlendirilmesi, dogru tan ve
tedavi planlamasi i¢in esastir. Hipotiroidizmin tanisinda TT4, fT4 ve TSH testlerinin kombine
olarak kullanilmas1 Onerilmektedir. Ayrica, otoimmiin tiroidit vakalarinda tiroglobulin
otoantikorlarmin (TgAA) degerlendirilmesi, hipotiroidizmin altta yatan nedenlerini anlamak
icin 6nemli oldugu tespit edilmistir. Hipertiroidizmin tanisinda da TT4,fT4 ve TSH testlerinin
kombine olarak kullanilmas1 Onerilir.Tiroid tiimorleri ile baglantis1 tamida goéz ardi

edilmemelidir. (Feldman ve digerleri, 2015; Mooney, 2010).

Gelecekte yapilacak ¢aligmalarin, hipotiroidizmin farkli irklar {izerindeki etkilerini,
genetik yatkinliklar1 ve yeni tedavi yontemlerini arastirmaya odaklanmasi Onerilmektedir.
Hipertiroidizmin dermatolojik belirtileri genellikle sistemik etkilerle birlikte seyreder ve erken
tan1 i¢in Onemli ipuglar1 saglayabilir. Tiy kaybi, epidermal degisiklikler ve sekonder
enfeksiyonlar, hipertiroidizmin kutandz belirtileri arasinda yer almakta olup, detayl
dermatolojik muayene ile diger endokrin hastaliklardan ayirt edilmelidir (Feldman ve digerleri,
2015; Mooney, 2010). Nitekim calismamizda elde ettigimiz bulgular literatiir bilgisini
destekleyici 6zelliktedir.

Sonug olarak, hipertiroidizm ve hipotiroidizm kopeklerde nadir goriilmekle birlikte,
tanis1 ve yonetimi dikkat gerektiren bir hastaliktir. Erken tan1 konulmasi ve uygun tedavi
yontemlerinin seg¢ilmesi, hastalarin yasam kalitesini artirmak agisindan biiyiikk Onem
tasimaktadir. Calismamiz, hipertiroidizmin ve hipotiroidizmin klinik 06zellikleri, tani
yontemleri ile yaklasimlar: hakkinda degerli veriler sunmakta olup, ileriye doniik ¢alismalarla

bu hastaligin yonetimi konusunda daha fazla bilgi edinilmesi gerektigini gostermektedir.
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