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OZET

Kedilerde Medetomidin ve Tramadol-Medetomidin Kombinasyonlarinin Gozyasi
Uretimi Uzerine Etkisinin Degerlendirilmesi

Amagc: Bu c¢alismanin amaci, kedilerde medetomidinin tek basma ve tramadol

ile kombinasyon halinde uygulanmasinin g6z yas1 {retimi {izerine etkisinin

degerlendirilmesidir.

Materyal ve Metot: Calismada degisik irk ve cinsiyette olan 46 kedi rastgele 2
gruba ayrildi. Ik gruptaki hayvanlar (Grup M) sadece medetomidin (80 pg/kg, IM) ile
sedasyona alinirken, ikinci gruptaki hayvanlar (Grup MT) medetomidine (80 pg/kg, IM)
ile tramadol (2 mg/kg, IM) kombinasyonu kullanilarak sedasyona alindi. Sedasyon
uygulamasindan hemen 6nce (To) ve sedasyon uygulamasini takiben 15 (T1s), 30 (Ts3o),
45 (T4s5) ve 60. (Teo) dakikalarda gozyast miktarlar1 Schirmer gézyas: testi kullanilarak
olgiildii. Sedasyonun 30. (T3o) dakikasinda tiim hayvanlara 200 pg/kg dozda atipamezol
uygulandi.

Bulgular: Calismanin 6ncesinde yapilan sag ve sol g6z gozyasi olglimlerinde
istatistiksel olarak farklilik olmadigi belirlendi (p>0.05). Her iki grupta da Tso
Olctimlerine kadar gozyasi miktarlarinin istatistiksel olarak diistiigii belirlendi (p<0.05).
T3o Olglimlerinde MT grubuna gére M grubuna kiyasla gézyasi miktarinin daha fazla
azaldig1 belirlendi (p<0.05). Atipamezol uygulamasini takiben her iki grupta gdzyasi
miktarinda artis gozlemlese de, ¢alisma sonunda (Teo), ¢alisma oncesi (To) degerlerine

ulagsmadig belirlendi.

Sonu¢: Hem MT hem de M gruplarinda kedilerde gbzyasi miktarinin énemli
Olciide etkilenmistir. Bu nedenle bu ajanlarla yapilan premedikasyonda mutlaka gozyasi
koruyucular1 veya suni gozyast ilaglarimin kullanilmasi gerekmekle birlikte, klinik
uygulamalarin bitmesini takiben atipamezol uygulamasi yapilarak bu ajanlarin

etkilerinin ortadan kaldirilmasi1 gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Gézyasi, Medetomidin, Schirmer gézyas testi, Tramadol



ABSTRACT

Effect of Medetomidine and Tramadol-Medetomidine Combinations on
Tear Production in Cats
Aim: The aim of this study was to evaluate the effect of administration of

medetomidine alone or in combination with tramadol on tear production in cats.

Material and Method: Forty-six cats of different breeds and genders were
randomly divided into 2 groups in the current study. The animals in the first group
(Group M) were sedated with intramuscularly (IM) medetomidine (80 pg/kg), while in
the second group (Group MT) were sedated with a combination of IM medetomidine
(80 pg/kg) and tramadol (2 mg/kg). The tear secretion was measured using the Schirmer
tear test immediately before (To), and at 15 (T1s), 30 (T30), 45 (T4s5) and 60 (Teo) minutes
after sedation. At the 30" (T30) minute of sedation, atipamezole was administered to all

animals at a dose of 200 pg/kg.

Result: There was no statistical difference in the tear secretion measurements of
the right and the left eyes prior to the study (p>0.05). The tear secretion statistically
decreased until Tz measurement in both groups (p<0.05). the tear secretion decreased
more in the MT group compared to the M group at Tz measurements (p<0.05).
Although an increase in the tear secretion was observed in both groups following the
administration of atipamezole, it was determined that it did not reach the before the
study (TO) values at the end of the study (Teo).

Conclusion: The tear secretion in cats was significantly affected in both MT and
M group. Therefore, tear protectors or artificial tear drugs should be used in
premedication with these agents, but the effects of these agents should be eliminated by

administration of atipamezol following the end of clinical applications.

Keywords: Medetomidine, Schirmer tear test, Tear secretion, Tramadol



ATPaz
BUT
Dk
Grup M

Grup MT

IM

kg

mg

mm

pH
PRT
PO
SGT
SC
Vb
pL

ng

SIMGELER VE KISALTMALAR DIiZiNi

Arteria

Adenozin Trifosfataz
Break up time

Dakika

Medetomidin
Medetomidin- tramadol
Intravenoz
Intramuskiiler
Kilogram

Musculus

Miligram

Milimetre

Nervus

Potansiyel Hidrojen
Phenol Red Thread

Per Oral

Schirmer Gozyasi Testi
Subcutan

Ve benzeri

Mikrolitre

Mikrogram

VI



SEKILLER DiZINi

Sekil No Sayfa No
Sekil 3.1. Calismada kullanilan Schirmer G6zyasi testi Seridi.........cccvvvivveriiieeiiiiiiinnnns 34
Sekil 3.2. Bir kedide sag ve sol gozden SGT I SlgUmii.......ccevvvveviiiiiiiiiiiiiie e 34

Sekil 4.1. Intramiiskiiler 80 pg/kg medetomidin (Grup M) uygulanan kedilerde sag ve

sol goziin gdzyast miktarinin SIGCUMIETT.......ccovvvviiieiiiiii i 37

Sekil 4.2. Intramiiskiiler 80 pg/kg medetomidin ile 2 mg/kg tramadol (Grup MT)
kombinasyonu uygulanan kedilerde sag ve sol goziin gézyast miktarinin

o) [o111501 () 6 PR 38

Sekil 4.3. Intramiiskiiler 80 pg/kg medetomidin (Grup M) ve 80 pg/kg medetomidin ile
2 mg/kg tramadol (Grup MT) kombinasyonu uygulanan kedilerde zaman

icerisinde gozyasi dlclimlerinin degisimIeri .........ccoevvveiieiiieiiiniiese e 40

Vil



TABLOLAR DiZIiNi

Tablo No Sayfa No
Tablo 4.1. Kedilerde intramiiskiiler (IM) 80 ng/kg medetomidin (Grup M) ve IM 80
ug/kg medetomidin ile 2 mg/kg tramadol (Grup MT) kombinasyonunun zaman

icerisinde (15 dakika araliklarla) gbozyas1 miktarindaki (mm/dk) 6l¢iimler. .... 38

Vi



1. GIRIS

Gozyaslari, konjunktiva ve korneanin sagligimin ve normal islevinin
korunmasinda 6nemli bir rol oynar. G6zyas1 tiretimindeki eksiklik, keratokonjunktivitis
sicca olarak bilinen konjunktiva ve korneada yangilanmaya neden olur (Ofri ve ark.,
1999). Kuru g6z, gbzyasi ve okiiler yiizeyin g¢ok faktorli ve rahatsizlik, gérme
bozuklugu ve okiiler yiizeyde potansiyel hasar ile gozyast filmi instabilitesi
semptomlarina neden olan bir hastaliktir. Buna gozyasi filminin ozmolaritesinin artmasi
ve okiiler yiizeyin yangilanmasi eslik eder (Lemp ve ark., 2007).

Perioperatif kuru géz sendromu, invaziv prosediirler sirasinda agr1 sendromunu
azaltmak icin uygulanan uzun siireli genel anestezinin sik goriilen bir oftalmolojik
komplikasyonudur (Zernii ve ark., 2016). Sedatifler, klinisyenlere rutin okiiler
muayenede yardimei olmak ve okiiler muayeneyle iligkili stresi azaltmak ve hem hasta
hem de muayene eden kisi i¢in gilivenligi artirmak i¢in yaygin olarak uygulanir. Bu
ilaglarin okiiler gozyas1 tretimi {izerindeki olasi istenmeyen etkilerini anlamak
onemlidir. Anestezik ve anestezi Oncesi ajanlarin gozyas: lretiminde azalmaya neden
oldugu bilinmektedir (Ghaffari ve ark., 2010).

Medetomidin, a2-adrenerjik agonisti olan, radyolojik inceleme ve ameliyat
oncesi hasta hazirlig1 gibi bir¢ok prosediirde kullanildiginda yeterli derecede sedasyon,
analjezi ve kas gevsemesi saglayan bir etken maddedir (Soontornvipart ve ark., 2003).
Tramadol, merkezi olarak bir analjezik gdrevi goren sentetik bir kodein analogudur ve
analjezik etkileri, opiat reseptorleri ile karmagsik etkilesimlerden ve azalan inhibitor
yollarm aktivasyonundan kaynaklanir (Cagnardi ve ark., 2011).

Kopeklerde tek basina veya butorfanol ile kombinasyon halinde medetomidinin,
sedasyondan 15 dakika sonra gozyasi iretiminde Onemli bir azalma sagladigi

bildirilmistir (Pietro ve ark., 2021). Ayrica daha Once yapilan ¢aligmalarda kas igi



medetomidin uygulamasinin, domuzlarda, kedilerde ve siganlarda her iki gozde
Schirmer Gozyas1 Testi (SGT) degerlerinde onemli bir diisiise neden oldugu rapor
edilmistir (Kanda ve ark., 2019a; Kanda ve ark., 2019b; Kanda ve ark., 2020).
Kopeklerde tramadol uygulamasimin gdzyasi iiretimine etkisi olmadigi bildirilmesine
ragmen (Santos ve ark.,2013; Ruiz ve ark., 2014), yapilan ¢alismalar da domuzlarda,
kedilerde, sicanlarda ve kopeklerde medetomidinin tek bagsina veya opioidlerle
kombinasyon halinde SGT degerleri {izerindeki etkisini tanimlamistir (Kanda ve ark.,
2019a; Kanda ve ark., 2019b; Kanda ve ark., 2020; Sanchez ve ark., 2006). Ancak
medetomidin ve tramadol ile birlikte kullanilmasinin kedilerde SGT degerleri iizerinde
etkisine dair bir literatiir bulunmamaktadir.

Bu calismada; kedilerde  medetomidin  ve  tramadol-medetomidin

kombinasyonunun gozyasi miktari iizerine etkisinin belirlenmesi amaglandi.
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2. GENEL BIiLGILER

2.1. Goziin Anatomisi

Goz, goz kiiresi denilen bulbus oculi orbitada yer alir ve 2 boliime ayrilir. ilki
onde, kiiciik ve saydam digeri ise arkada biiyilk ve saydam olmayan kiiresel
boliimlerdir. Gozyas1 aygit1 (apparatus lacrimalis) ve goz hareketlerini saglayan kaslar
bulbus oculiyle biitlinlesir.

2.1.1. Goz Kiiresi Katmanlar:

G0z kiiresi distan ige dogru Tunica fibrosa bulbi, Tunica vasculosa bulbi, Tunica
interna bulbi olmak tizere 3 kisimda incelenir.

l. Tunica Fibrosa Bulbi

Bu katman Sclera ve kornea olmak iizere 2 katmandan olusmaktadir.
Sclera

Kalin ve saglam fibr6z dokudan yapilmis, saydam olmayan, goziin seklini veren,
g0z i¢i basinca kars1 koyan, genglerde beyaz ve yaslilarda sar1 renkli olan bir dokudur.
Go6z kapagmin orttiigii boliimii konjunktiva ile kaphdir. Sclera nervus opticus ile istirak
halindedir ve sinir-damar sayis1 azdir. On kamerada bulunan humor akéz siniis venosus
sclera denilen kanal vasitasiyla vendz dolasimla birlesmektedir (Dursun 2008).
Kornea

Saydam, renksiz, damardan, kan ve lenf damarlarindan yoksun, sinirden zengin
bir dokudur. Beslenmesi diffiizyon yoluyla olur. Gz kapaklarnin i¢ yiiziiyle temas
eden kismina facies anterior, humor akoz ile temas eden kismina facies posterior denir.
Kedi ve tavsanda goziin % 30’una yakinini olusturabilir (Samuelson 1999).

Il.  Tunica Vasculosa Bulbi

Arkadan one dogru choroidea, korpus ciliare ve irisi igerir. Uvea olarak da

adlandirilan bu tabaka damarli ve pigmentlidir (Barnet 2006; Ergin 2010).
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Choroidea
Damardan, pigmentten zengin olan kahverengi bir dokudur. Burada tapetum
lucidum denilen bir bolge vardir, bu bolge hayvan tiirlerine gore atlarda mavi yesil,
ruminantlarda mavi, karnivorlarda sar1 renktedir ve iizerine diisen 15181 151k kaynagi gibi
yansitarak karanlikta iyi gormeyi saglar. Choroidea 4 katmandan olusur (Dursun 2008).
a) Lamina suprachoroidea: Pigment hiicreleri ve lameller bu tabakayi olusturur
ve choroideayi scleraya gevsek bir sekilde baglar.
b) Lamina vasculosa: Arterleri, venleri, bag dokusunu ve pigment hiicrelerini
igerir.
c) Lamina choroidacapillaris: Zengin kapillar damarlari igerir.

d) Lamina basalis: Fibroz yapidadir ve retinanin pigment tabakasina yapisir.

Korpus Siliare

Lensin net gormesini, tutunmasini saglayan damardan zengin bir dokudur.
Choroideanin 6ne dogru uzayan devami bir yapi olarak kabul edilir. Bu yapinin
cikintilarina proccesus ciliaris denir. Bunlar kan damarlarindan zengin yapilardir ve
humor aquosus salgilarlar. Bu katmandaki diiz kas lifleri epitel doku ve bag dokudan
olusur ve bu kaslarin kasilmasi sonucu lens yakin goriise uyum saglar. Ayn1 zamanda
bu kasilma ile humor akéz drenajinin artmasina yol acar. Bu bolgede humor akozii
toplayip venoz pleksus ile vortekse ulastiran kanallar vardir (Samuelson 1999; Ergin
2010; Miller 2008).
iris

Kassel, daire seklinde ve ortasinda yuvarlak delik seklinde pupilla bulunan
yapidir. Bu pupillanin daralip genislemesini saglamak amaciyla parasempatik kaslar
tarafindan innerve edilen m. constiktor pupilla ve sempatik kaslar tarafindan innerve

edilen m. dilator pupillay1 bulundurur.
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I1l. Tunica interna Bulbi

Bu katman retina olarak da adlandirilir ve sinirsel ince bir yapidadir. Embriyonik

donemde beynin prosensefalon kismindan olusur ve optik sinir yardimiyla beyindeki

gorme merkeziyle istiraktedir. Retinanin dis yiizii koroidea ile i¢ ylizii vitreus ile

komsudur. N. Opticus’un retinay1 deldigi yerden (discus n.optici) oro serrata’ya kadar

olan kesimine retina’nin géren kismi (pars optica retinae) ve oro serrata ile irisin arka

yiizeyi arasindaki boliime de retinanin gérmeyen kismu (pars ceca retinae) adi verilir.*

Retina beslenmesini koroidal ve retinal kapillardan saglar ve viicutta en biiyiik

metabolik aktiviteye sahip olan dokulardandir. Beslenmesinde olusabilecek sorunlar

sonucu iskemi meydana gelir ve fonksiyon kaybi olusur (Samuelson 1999).

Vi.

Vii.

viil.

Retinanin géren kisminin mikroskopik yapisi distan ige dogru;

Stratum pigmentorum: discus n. optici’den ora serrate’ya kadar uzanir ve tek
stral1 pigment hiicrelerini icerir.

Stratum nervosum: 1518a kars1 hassastir. Koni ve ¢ubuk seklinde hiicreleri igerir.
Stratum limitans externum: destek hiicrelerden olusan ince yapili zar tabakadir
ve koni ve ¢ubuk hiicreleri bu zar1 delip geger.

Stratum nucleare externum: koni ve c¢ubuk hiicrelerin ¢ekirdeklerinden
olusmustur.

Stratum plexiforme externum: kendinden Onceki ve sonraki hiicrelerin
uzantilarindan olusur.

Stratum nucleare internum: bipolar hiicreler, horizontal hiicreler, amokrin
hiicrelerden olusur.

Stratum plexiforma internum: kendinden Onceki ve sonraki hiicrelerin
uzantilarindan olusur.

Stratum ganglionicum: biiylik multipolar gangliyonlardan olusur.

13



iX.  Stratum neurofibrarum: kendinden onceki katmanin hiicrelerinin uzantisiyla
olusur.

X.  Stratum limitans internum: retina’y1 korpus vitreum’dan ayirir.

a) Retina’nin damarlari;
i. A. Centralis retinae — retina atardamari dallari;

e Rami arteriola (venula) centralis retinae
e Arteriola (venula) lateralis retinae dorsalis
e Arteriola (venula) lateralis retinae ventralis
e Arteriola (venula) medialis retinae dorsalis
e Arteriola (venula) medialis retinae ventralis
e Arteriola (venula) macularis dorsalis
e Arteriola (venula) macularis ventralis

e Arteriola (venula) medialis retinae

Fundusda Goriilen Yapilar
a) Tapetum
Goz dibinde dorsalde horizontal bir liggen gibi goriiniir ve hep parlaktir.
Oftalmoskopla yapilan muayenelerde gordiigiimiiz retinal damarlarin ¢ogu bu bolgede
bulunur (Samuelson 1999).
b) Nontapetum
Go6z dibinin ¢ogunu bu yapr olusturur ve tapetum tarafindan cevrelenir.
Karakteristik koyu renginin nedeni retinal pigment epitelidir (Ofri 2008).
¢) Optik Disk
Fundusun merkezinde, optik sinirin retinaya girdigi yerde bulunur. Sekli oval,

yuvarlak, ticgen, poligonal bazen de kenarlar1 centikli olabilir. Kedilerde

14



miyelinizasyon diskin posterior kismindan basladigi i¢in bu disk koyu renktedir
(Samuelson 1999; Ofri 2008).
2.1.2. Goz Kiiresinin Kameralari
GOz kiiresinde 3 adet kamera bulunmaktadir. Bunlar; kamera anterior bulbi,
kamera posterior bulbi ve kamera vitrae bulbidir. Kamera anterior bulbi ile kamera
posterior bulbi humor akéz tarafindan doldurulurken kamera vitrae bulbi vitreus
tarafindan doldurulur (Dursun 2008).
I Kamera Anterior Bulbi
Kornea ve iris arasindaki bosluktur ve humor akéz ile doludur. Kornea, korpus
ciliare ve iris tarafindan sinirlandirilir. Kornea’nin korpus cliare ve irisle birlestigi
yere angulus iridocornealis (iridokorneal ag¢1) denir ve bu acinin dis duvarinda
schlemm kanal1 vardir (Dursun 2008).
. Kamera Posterior Bulbi
Iris ve lens arasindaki bosluktur ve ici humor akdzle doludur. Buradan lensin
asilmasini saglayan fibrae zonulares geger (Dursun 2008).
I1l.  Kamera Vitrae Bulbi
Retina, korpus ciliare, lens arasindaki bosluktur ve bulbus oculi’nin 4/5’ini
olusturur. Korpus vitreum ile doludur (Dursun 2008).

e Korpus Vitreum: Renksiz, saydam, jelatin kivaminda, % 99’u su olan, kan
damarlarin1 kapsamayan bir maddedir ve fotusta bu kanalin i¢inden A.
hyaloidea gecer.

e Humor Akoéziis: Prosessus ciliarisler tarafindan salgilanir. Biytik kismi
sudur ve renksiz bir maddedir. Salgilandiktan sonra kamera posterior bulbiyi
doldurur ve oradan pupilla ile kamera anterior bulbiye gecer. Fazla sivi

schlemm kanalina oradan da ven6z dolagim sistemine karisir.
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Lens
Iris ile korpus vitreum arasindaki kisimdir ve saydamdir iizerinde zar tabaka
vardir (Dursun 2008).
2.1.3. Goziin Yardimc Organlari
Goziin kaslar:
1- M. Rectus dorsalis, ventralis, medialis, lateralis; G6z kiiresinin yukari, asagi,
disa, ice cevrilmesini saglar.
2- M.retractor bulbi; Kasilma durumunda goz kiiresini orbita i¢ine c¢eker.
3- M. Obliquus dorsalis; Bulbus oculiyi agag: ve disa ¢evirmeyi saglar.
4- M.obliquus ventralis; Bulbus oculiyi disa ve yukar1 ¢evirmeyi saglar.

5- M.levator palpebrae superioris; Ust goz kapagimi1 agmayi saglar.

Palpebra

G0z kiiresini dis etkilerden koruyan biri iist goz kapagi palpebra superior ve alt
g0z kapagi palpebra inferiérdiir (Dursun 2008).
Cilia

Limbi palpebrales anteriores boyunca uzanan kisa killardir. Ust goz kapagindaki
kirpikler, alt g6z kapagindaki kirpiklere gore hem daha uzundur hem de sayica fazladir.
Ust goz kapagindakiler yukariya alt goz kapagindakiler asagiya dogru kivriktir. Kirpik
koklerinin ¢evresinde glandulae ciliares denilen bezler vardir.
Glandula Tarsales

Tarsuslar ile konjunktiva arasinda bulunan bezdir. Sayilari tist g6z kapaginda
daha fazladir. Goziin 6n kesimini yaglar ve bu sekilde goziin kaymasini saglar ve

kurumaktan korur.
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Glandula Lacrimalis

GOz kiiresinin Ust ve disinda bulunur. Goz kiiresine yaslanir, gbzyasi salgilar.
Sayilar1 8-16 aras1i degisen ductuli excretori adindaki kanallar ile gozyast fornix
konjuktiva superiora akitilir. Ust fornikste ve fornikslerin yakininda bazen ek gozyast
bezi bulunabilir.

Ductuli Excretorii

Gozyasinin fornix konjunktiva superiora aktarilmasimi saglayan kanallardir,
sayilar1 ortalama 8-16’dir. Sclera ve kornea yiizeyini yikayan gézyasinin fazlasi i¢ goz
acisindaki lacus lacrimaliste toplanir. Buradan da goz kapaklari {izerinde i¢ goz agisina
yakin bir yerde bulunan delikciklerden (punctum lacrimale) emilir ve canaliculus
lacrimalise geger.

2.1.4. Goz Bariyerleri

Kan-Humor Akoz Bariyeri

Silier cisimcik ve iris diye iki yapiya ayrilir. Silier cisimcikteki pigmentsiz epitel
hiicreleri tarafindan humor akoz tiretimi gerceklestirilir. Silier cisimcigin stromasindaki
plazma eksudati ve humor akdz farkli yapilardadirlar. Epitelyal bir bariyer silier
cisimcigin pigmentsiz epitel hiicreleri arasindaki baglantilar ¢esitli proteinler igerir ve
maddelerin serbest difiizyonunu engeller. Bu bariyerlere benzeyen irisde vaskiiler
endotelyal hiicreler arasinda bulunan bir bariyer daha vardir ve bu tarz bariyerlere
endotelyal bariyerler denir. Fizyolojik kosullarda bu siliyer epitel ve iris damarlar
protein molekiiliinii ge¢irmez. Gz inflamasyonu, gz cerrahisi, vaskiiler sorunlar ve
hastaliklar ya da travma gibi olgularda kan-humor akodz bariyerinde degisiklikler
gozlenir, bu bariyer kornea ve lensin beslenmesini saglar (Chen ve ark., 2008).

Kan-Retina Bariyeri
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Retinada kanla iligkili iki bolge vardir bunlar retinal damar seviyesi ile koroid-
retinal pigment epitel hiicrelerinin i¢ yiizeyidir ve kan-retina bariyerini olustururlar. Bu
bariyerin i¢ yiiziinii retinal damar endotellerindeki sik1 baglantilar, dis kismini retinal
pigment epitellerindeki sik1 baglantilar olusturur. Bu bariyerde aktif transport ve pasif
transport diye iki tasima mekanizmasi bulunmaktadir. Aktif tasima sayesinde vitreustan
kana aminoasitler, prostaglandinler ve floresein tasinirken pasif tasima ile sodyum,
potasyum, fosfat, glikoz tasinir (Chen ve ark., 2008).

2.1.5. Humor Akéz ve Goz i¢i Basinci
Humor Akoéz Uretimi

Humor akoz iiretimi ve drenaji géziin normal fonksiyonlar1 acisindan 6nemlidir.
Bu salginin miktan tlirlere gére degiskenlik gosterir ve kedide 1.5 pL/dk, kopeklerde
yaklagik 2 pL/dk’dir (Sapienza 2008). Bu maddenin iiretimi ve drenajinda sadece
anterior segment anatomisi degil birgok maddenin katkis1 vardir. Bunlar; hormonlar,
lipitler, norotransmitter maddeler, prostoglandinler, proteinler ve proteoglikanlar gibi
endojen maddelerle de iligkilidir. Bu nedenle gézde olusan basinci diisiirmek i¢in kesin
bir yol ve ilag belirlemek zordur (Miller 2008).

Bu salg1 arka kamerada pencereli kapiller ve ¢ift katli epitel tabakasi igeren silier
cikintilarda tretilerek silier proseslerin kapiller agindaki plazmadan derive edilir. Arka
kameraya ulasirken prosesteki kapillar duvar, stroma ve epitelden gegmesi gerekir ve
bunu yaparken 3 mekanizma etkili olur (Miller 2008; Elbay 2008).

1. Difiizyon: Yagda c¢oOziinebilen maddeler yogunluk farkina gore enerji

harcamadan geger (Elbay 2008).

2. Ultrafiltrasyon: Su ve suda ¢oziinen maddeler osmotik basing ve hidrostatik

basing farkiyla gecis yapar. Sodyum ve klor iyonlari membrandan posterior
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alana pompalanarak gecer ve su pasif yolla konsantrasyon farkina gore cekilir

(Miller 2008).

3. Aktif Sekresyon: Suda ¢6ziinen biiyilkk maddeler ya da elektrik yiikii fazla
olanlar aktif tasinir ve bu yolda enerji harcanir.

Yani humor akéz yapiminda silier proseslerde bulunan kapillar damarlardan
stromaya ultrafiltrasyonla plazma geger sonrasinda silier epitel hiicrelerinden arka
kameraya enerji kullanilarak aktif sekresyon saglanir. Kapillar duvarlardan stromaya
olan ultrafiltrasyonla plazma proteinlerinin % 50-60’1 stroma yatagina ulasir. Fakat
pigmentsiz epiteller arasindaki siki baglantilardan dolayr bu igerik humor akdze
gecemez. Sodyum/potasyum ATPaz pompasiyla sodyum silier epitel arasindaki
acikliklardan arka kameraya aktif taginir ve bu sirada negatif yiiklii iyonlarda yani
kloriir, sodyumu takip ederek gecerler. Boylece epiteller arsindaki osmotik basing artar
ve arka kameraya dogru sivi tasinmasina neden olur (Kocabiyik 2005).

Humor Akoz Drenaji

Gozyas1 drenaj sistemi ile fazla iiretilen gozyasi gdzkapaklarinin medialinde
bulunan punctum lacrimalislerle baslayip burun bosluguna giden kanallar ve keselerle
akatilir.

e Canaliculus Lacrimalis

Punctum lacrimale’den baslayan kanallardir biri iist goz kapaginda digeri alt goz
kapaginda olmak tiizere iki tanedir. Elastik liflerden zengin, ince duvarli kanallardir ve
her biri baslangictan hemen sonra dar agi olusturup igce dogru kivrilir ve saccus
lacrimalise agilarak sonlanir.

e Saccus Lacrimalis

Os lacrimale igerisine yerlesmis bir kesedir ve oval goriiniir.
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e Ductus Nasolacrimalis

Saccus lacrimalisten meatus nasi ventralise uzanan membrandz bir kanaldir.
Tiim seyri boyunca asagr ve disa dogru bir yon gosterir. Gozyast goziin kirpilma
hareketiyle, bulbus’un serbest yiizlerine yayilarak goéziin kurumasmi oOnledigi gibi,
yabanci maddelerin fazla sekresyon ile digar1 atilmalarini saglar.

Gozyas1 treten organlar lakrimal bez ve yardimci bezler- aksesuar bezlerdir.
Gozyasinin drenaj sistemi; alt ve ust kapak kenarlarinda bulunan punktumlarla
baslamakta olan ve nazolakrimal kanal ile buruna acilan gozyasi yollar1 bu sistemi
olustururlar. Kapaklarin tarsal kaslari, preseptal kaslar yardimiyla gozyasinin lakrimal
sisteme gonderilmesini saglar. Normalde gozyasinin % 90’1 alt ve iist kanalikiilden
lakrimal kanal yardimiyla bosaltilir geri kalan % 10’u ise iki goz kirpma arasinda
buharlasarak kaybolur.

2.3. Goziin Sistemik Muayenesi

G0z muayenesi objektif muayene ve subjektif muayene olarak ikiye ayrilir. Isik
kaynag altinda gozle veya elle yapilan muayene subjektif muayenedir ve objektif
muayene ise araglt ve aragsiz diye ikiye ayrilir. Oftalmoskop ile direkt g6z damar ve
sinileri incelenebilir (Oktem 1971).

2.3.1. Palpebra ve Orbitanin Muayenesi

Palpebrada dermatitis, blefaritis, salazyon, trikazis, distikazis durumlar1 incelenir
ve kiriklar, ekzoftalmus, panaoftalmus gibi durumlarm varligma bakilir.!? Muayene
oncesinde goze 1-2 damla anestezik damla damlatilir, g6z kapaginin i¢ kismi yabanci
cisimlerin yapismasi, akinti ve kizariklik yapabileceginden goz kapaklar1 agilarak
muayene edilir. Eger goz kapagi agilamiyorsa isaret parmagi géz kapagi altina sokulur
ve bulbus iizerinde gezdirilerek yabanci cisim varligi tespit edilmeye ¢alisilir (Akin ve

ark., 2001; Saroglu 2013).
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2.3.2. Konjunktiva Muayenesi

Konjunktivitis durumlarinda akinti mukopurulent ve rengi seffaftan sariya dogru
degiskenlik gosterir. Bu renk gozyasi icindeki hiicresel artiklar ve yangi hiicreleri
tarafindan belirlenir (Ameet-Singh 2004). Konjunktivitis parazitler, bakteriler, alerjik
maddeler, travmalar, mekanik etkenler, okiiler veya sistemik hastaliklar nedeniyle
olusabilir (Erkan 2016).

2.3.3. Sclera, Kornea, Iris ve Pupilla Muayeneleri

Isik kaynagi altinda muayene yapilir ve oftalmoskop kullanilir. Sclera renk
degisikligi, siskinlik, episkleral damarlarin konjesyonu bakimindan muayene edilir ve
korneada 6dem, vaskiilarizasyon, keratitis gibi durumlarin olup olmadigina bakilir.
Irisin muayenesinde pupillar kenarlarinda lens’e ya da kornea’ya bitisik olup
olmadigina bakilir ve iris’in rengi ile hareketleri kontrol edilir. Titreme goriilmesi
durumunda iridogenezis ve lens luksasyonundan siiphelenilir. Pupilla’ya 151k tutulup
cekilerek pupilla myosis yani kiiclilme ve mydriasis yani genisleme durumlar1 kontrol
edilir ve buna pupilla refleksi denir (Rolando ve ark., 2001).

2.3.4. Lensin Muayenesi

Once % 1°lik atropin siilfat damlatilir ve gdz aydinlatilarak lensin merkezinde
intralenticular lekelerin varligia bakilir. Oftalmoskop ayarinda lensin 6n yiiziinde +12,
arka yliziinde +8 diyoptri kullanilir (Akin ve ark., 2001).

Goziin  anatomik yapilarimin  muayenesi yapildiktan sonra gdrmenin
degerlendirilmesi yapilir. Aydinlik bir ortamda hastanin hareketleri gézlemlenir. Tehdit
testi kullanilirak gérme degerlendrilebilir. Bu testin amaci ani tepkilere hayvanin nasil
verecegi degerlendirilir. Karanlik ortamda engeller konularak hayvanin yoniinii bulup

bulamayacagi ve engellere garpip ¢arpmayacagi belirlenir (Dilik 2019).
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2.4. Prekorneal Gozyas: Filminin Degerlendirilmesi
Su, enzimler, proteinler, immunglobulinler, lipidler, metabolitler, epitelyal ve
polimorfik hiicrelerden olusan bir yapidir ve bu yapimin herhangi bir yerinde olusacak
bir degisiklik gbzyas1 fonksiyon ve fizyolojisini 6nemli diizeyde etkilemektedir (Barnet
2006). Bu yapmnin gorevi ise géz kapagi ve okiiler yiizeyi yaglamak, goziin optik
ylizeyinin biitlinliigiinii korumak, okiiler ylizeyin beslenmesini saglamak, yabanci
cisimleri temizlemek, antibakteriyel maddelerle birlikte patojenlere karsi okiiler yiizeyi
korumak ve bu yiizeyde yara iyilesmesini tesvik ederek doku biitiinliigiinii saglamaktir
(Perry 2008). 3 katmandan meydana gelir.
a- Miisin Tabaka
Goziin dis ortama agik olan yiizeyidir ve kornea epitelinin ylizeysel hiicrelerinde
¢ok fazla sayida mikrovili ve mikroplikalar1 vardir (Waring 1984). Bu yiizeysel
hiicrelerin plazma membran:i aralarinda protein ve glikoproteinlerin oldugu lipid ve
fosfolipidlerden olugsmaktadir. Bu yapilar karbonhidrat komponentinin sagladigi negatif
elektrostatik akim ile plazma membraninin mukus molekiilleriyle birlesmesine yardime1
olur (Foster 1983). Bunlarin olusturdugu miisin tabakasi gézyasi filminin en derin ve en
ince tabakasidir. Miisinin diger gorevi ise kornea ve konjunktivadaki yabanci cisimlere,
tilserlere ve siitiirlere yapisir ve normal bir gozde fizyolojik temizleme iglevini saglayan
bu 6zellik hasta gozde ¢ok daha belirgindir. Miisin esas olarak konjunktivanin goblet
hiicrelerinden salgilanir. Ancak henle kriptleri ve manz bezleri de sekresyonda rol
alirlar ve yapilan ¢alismalar esas gdzyasi bezinin de miisin salgiladigin1 gostermistir
(Allen 1972).
b- Akoz Tabaka
Gozyast filminin orta ve en kalin tabakasidir. Gozyasindaki elektrolitler, glikoz,

iire, aminoasitler, enzimler, immunglobulinler, laktoferrin, lizozim, alblimin,
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seruloplasmin ve diger makromolekiiller gibi suda eriyen elemanlarin hepsi bu tabakada
yer alir. Bu tabakada fazla oranda bulunan su, kayganligi ve mekanik temizlemeyi
saglarken, diger molekiillerin de her birinin ayr1 ayr1 gorevleri bulunur. Sodyum,
potasyum, kloridler intra ve ekstraselliiler ortamlardaki osmotik olaylarda énemlidir.
Bikarbonat ve karbonat iyonlar1 birlikte gézyasinin noétral pH’sini (7.4-7.5) saglar. Bazi
nedenlerden dolayr pH’da bir degisim olursa g6z uyaranlara karsi hassas hale gelir.
Gozyasinda lizozimin disinda amilaz, alkali fosfataz, asit fosfataz, oksidaz, rediiktaz
gibi enzimler de bulunur ve bunlarin miktarlar1 yasla ve goz hastaliklariyla degisir.
Akoz tabaka esas olarak lakrimal gladdan kismen de yardimci gozyasi bezleri olan
wolfring ve krause bezlerinden olur. Esas gozyas1 bezinin yardime1 gézyasi bezlerinden
fark: parasempatik innervasyonudur.
c- Lipit Tabaka
Meibomius zeis ve moll bezleri tarafindan salgilanir. G6zyas1 bezinin atmosfere
acik olan tabakasidir. Gorevleri gozyasinin buharlagsmasini azaltmak, yiizey gerilimini
arttirarak vertikal stabiliteyi saglamak boylece gézyasmin alt kapak kenarina akmasini
onlemektir.>* Bu tabakada kolesterol esterleri, serbest yag asitleri, kolesterol, fosfolipid,
alifatik alkoller, sterol esterler, trigliseridler, triasilgliserol ve lesitin vardir (Foster
1983). Gozyasi eksikliginde keratokonjunktivitis sikka ve kornea iilseri gibi hastaliklar
olusabilir.
2.5. Keratokonjunktivitis Sicca
Lipit, akdz veya miisin tabakada meydana gelen herhangi bir bozukluk, gbzyasi
katmaninin hareketini ve yayilmasmi bozar. GOzyas1 yetersizligi sonucu olusan
dehidrasyondan dolay1 kornea ve konjunktiva katmanlari gerilir, kayganlik ortadan
kalkar, g6z kapaklar1 ve 3. gbz kapag hareket sirasinda goz ylizeylerine siirtiiniir buna

bagli olarak irritasyon olusur. Bu hastaliga kuru gz de denir ve bu lakrimal bez
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salgisinin azalmasina bagli olusan klinik bir tablodur (Kanski 1984). Hastaligin
olusmasinda bir¢ok faktor etkilidir.

l. Ilaglara bagli olarak gerceklesen keratokonjunktivitis

Genelde kopeklerde daha sik gozlenir ve siilfanamid tiirevi ilaglarin lakrimal
yiizeyde kalic1 yikim1 sonucu olusur.

. Cerrahi kokenli gelisen keratokonjunktivitis

Palpebra tertianin prolabe olan boliimiiniin ekstirpasyonu sonucu olugmaktadir
ve liclincli goz kapagindaki lakrimal bezin alinmasi sonucu da gerceklesmektedir.

[1l.  Otoimmun nedenlere bagli olarak gergeklesen keratokonjunktivitis

Sebebi bilinmeyen durumlarda genelde % 30’a yakin otoimmun olarak gézyasi
bezlerinin ve lakrimal kanallarin hasar gérmesi sonucunda olustugu bilinmektedir.

IV.  Travmatik kokenli keratakonjunktivitis

Goze gelen direkt ya da indirekt travmalar sonucunda lakrimal bezler etkilenir
veya sinirsel hasar alir (Akin ve ark., 2001).

2.5.1. Klinik Bulgular

Hastaligin goriilme siklig1 acisindan cinsiyetin fazla rolii yoktur fakat yagla
birlikte goriilme sikligi artmaktadir ve vakalarin % 70’1 bilateraldir (Kaswan ve ark.,
1985). Hastalik pekinez, ingiliz buldog, beyaz terrier, cocker spaniel, minyatiir
shnauzer irklarinda daha sik goriiliir ve genclik hastaligina bagli virlisiin gozyasi
bezlerinde hasar birakmasi sonucu da olusabilmektedir (Akin ve ark., 2001). Gozlenen
klinik bulgular arasinda mukozal akinti, kemozis, blepharospazm, kornea iilseri,
konjuktival hiperemi, vaskularizasyon, pigmentasyon gibi yiizlek kornea bozukluklari,
rahatsizlik hissi, goriis bozuklugu vardir. Bu hastalifin goriildiigii vakalarin yaklasik %

10-30’unda burun ve agiz kurulugu goriiliir (Kaswan ve ark., 1985).
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2.5.2. Gozyasi Testleri

Gozyast salgisinin miktarin1 6lgmekte SGT ve phenol red thread gozyas: testi
(PRT) kullanilirken, prekorneal gbzyasi filminin durumunu belirlemek amaciyla kirilma
zamani testi (break up time- BUT) kullanilir. Ayrica prekorneal gozyasi filminin
hasarmi kontrol etmek amaciyla rose bengal ve florosein gibi boyama teknikleri
kullanilir (Gelatt 2012; Kog ve ark., 2005).

2.5.2.1. Phenol Red Thread Test (PRTT)

Esit uzunlukta, ham pamuktan, 2 adet iplige phenol red emdirilir ve ug
kisimlarindan biikiilerek konjuktivanin lateraline yerlestirilir, renk degisimi olan kisma
kadar okunur.

2.5.2.2. Kirilma Zamam (BUT)

Konjunktivaya 1 damla fluoresein damlatilir, gbz kapaklar1 kapatilir. Kobalt
mavisi filtreli bir mikroskopta incelenir ve g6z kapaklarinin agilmasindan sonra sari
yesil renk gbziiken gozyast filminde ilk koyu rengin olusmasina kadar gegen zamandir
(Burgalassi ve ark., 1999; Lim ve ark. 2005).

2.5.2.3. Fluoresein

Fluoresein goziin yiizeyinde 6zellikle kornea ve konjunktivada var olan hasari
tespit etmek i¢in kullanilir ve test seritleri serum fizyolojikle 1slatilarak géze degdirilir.
Mavi 151k altinda bakildigina yesil rengin parlamas: tilser varliginin belirtisidir.

2.5.2.4. Schirmer Gozyas: Testi

Bu test rutin gbz muayenesinde yapilmasi gereken bir testtir ve korneanin
durumunun belirlenmesi ve erken tami i¢in gereklidir. Gozyast filminin akdéz katinin
nicel olarak bilinmesi amaciyla yapilir ve ayrica keratokonjunktivitis siccanin tanisi i¢in
de onemlidir. Bu test gercek gozyast miktarini belirlemek ic¢in herhangi bir uygulama

yapilmadan ve anestezik damla damlatilmadan yapilmahdir ve goz i¢inde ya da
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etrafinda yabanci cisim varsa bunlar temizlendikten sonra ve temizleme esnasinda gozii
irrite etmemeye dikkat ederek yapilmalidir. Steril test seritlerinin goz recessusu igine
yerlestirilmesi saglandiktan sonra géz kapaginin kenarina veya ortasina kivrik olarak
yerlestirilir. 1 dakika kadar yerinde tutulduktan sonra emilen sivi miktar1 seritten
okunur. Bu test anestezi kullanilarak veya anestezisiz olarak iki sekilde uygulanabilir.

Anestezi olmaksizin SGT-1 steril paketlerde bulunan test seritlerinin ucu
paketten ¢ikarmadan belirtilen yerden kivrilir ve paket agilarak forseps yardimiyla serit
icinden ¢ikarilir. Seridin kolay yerlestirilmesi i¢in alt g6z kapagi el ile biraz gerdirilir ve
test seridi goz kapaginin sag ve sol ucunun tam ortasina gelecek sekilde hizalanarak goz
kapagina yerlestirilir. Seritlerin sabit kalmasini saglamak icin el ile tist goz kapagina
hafif baski uygulanarak goz kapatilabilir. 1 dakika gectikten sonra test alinir ve 1slanan
bolim okunur, kaydedilir. Seridin en kisa silirede okunmasi gerekmektedir ¢iinkii
1slaklik ilerleyerek yanlis okumalara sebep olabilir. Sonuglar degerlendirilirken normal
degerlerle kiyaslanarak ilerlenir fakat soguk havalar ve yabanci madde kaynakli gozyasi
artiglar1 goz oniinde bulundurulmahidir (Rolando ve ark., 2001; Lim ve ark. 2005; Beech
ve ark., 2003; Trbolova ve ark., 2012).

Kedilerde normal STT I degerlerinin 10,8+1,3 mm/dk ile 16,9+5,7 mm/dk
arasinda oldugu belirlenmistir (Rajaei ve ark., 2019).

Anestezi kullanilarak yapilan schirmer gbzyas: testinde ise goze lokal anestezik
bir madde damlatilir ve bu maddenin gozde irritasyon yapmasiyla olusan refleks
gbzyasi salgist kismi olarak engellenir.

2.6. a2-Adrenerjik Reseptor Agonistleri

Bu reseptorler bir¢ok organin yapisinda bulunur ve noral dokular, ekstra sinaptik

olmak fiizere damar dokusunda, plateletlerde bulunmaktadir. Viicuda o2-adrenerjik
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reseptor agonisti ilaglar verildiginde istenmeyen etkiler ortaya c¢ikabilmektedir. Bu
reseptorlerin 4 farkl: alt tipi tespit edilmistir (Rankin 2015).

1. o2a adrenerjik reseptorler; beyin sapinda bulunur ve farkindalik, uyarilma ve
uyaniklik durumunu diizenlerler (Sinclair 2003).

2. a2b adrenerjik reseptorler, spinal kord ve wvaskiiler endotelyumda,
vazokonstriksiyonu diizenlerler. Baskilanmalar1 sonucunda spinal analjezi ve
periferal bradikardi olusur (Rankin 2015; Sinclair 2003).

3. a2c adrenerjik reseptorler: spinal kordda spinal analjezi ve termoregiilasyonu
modiile ederler (Rankin 2015).

4. a2d adrenerjik reseptorler; a2a adrenerjik reseptorleriyle benzer etkiler

gosterirler (Sinclair 2003).

Guanabenz, guanfasin, klonidin, tizanidin, medetomidin ve deksmedetomidinin
timii, cesitli a-2 reseptor alt tipleri i¢in giicleri ve afiniteleri farkli olan a-2
agonistleridir (Giovannitti ve ark., 2015).
Medetomidin

Medetomidine kedi ve kopeklerde yaygin olarak kullanilan o2 adrenoreseptor
agonistidir. Medetomidin pons {izerindeki locus coeruleus alanindaki santral ve
periferde bulunan a2 adrenerjik reseptorlere yiiksek affinite gostererek sedatif etki
olusturan derialti, kas i¢i, damar i¢i, dil alt1 ve intranazal yolla kullanilabilen bir etken
maddedir (Sinclair 2003; Sugita ve ark., 2023). Adrenoseptor segicilik orant detomidin,
klonidin ve ksilazin gibi diger ilaglara kiyasla daha yiiksektir. Lipofilik 6zelligi, hizli
elimine edilmesi, bu grup i¢inde yer alan diger ilaglara gore daha giiglii ve se¢ici olmasi
nedeniyle diger a2 agonistlerinden farklidir (Kumar ve ark., 2020).

Medetomidin’in en 6nemli 6zelligi sedasyon ve analjezi olusturmasidir. Bunun

yaninda kas gevsetici 6zelligide vardir. Medetomidine irritan dzellikte olmadigs igin IM,
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IV, SC, intraoral veya intranazal kullanilir. Kedilerde oral verilen medetomidinin kas ici
yapilan medetomidinle esit derecede sedasyon sagladigi tespit edilmis fakat oral yolla
verilenin plazma konsantrasyonunun pik yaptig1 zaman daha uzun olarak 6l¢lilmiistiir.
Sebebi ise oral verilen medetomidinin bir kismi salivasyonla kaybedilmisitir. Kedilerde
sedasyon ve analjezi amaciyla 80-150 mcg/kg olarak kullanilmaktadir. Tek basina IV
kullan1ldig1 zaman ortalama 2 dakikada, IM kullanildiginda ortalama 5 dakikada
icerisinde etkisini gosterir. Medetomidinin IV veya IM uygulanmasini takiben IV
enjeksiyonlarda 5. dakika, IM enjeksiyonlarda 10-15. dakika sedasyonun pik yaptigi
goriilmiis ve SC enjeksiyonlarin yeterli etki gdstermemesi sebebiyle bu uygulama yolu
onerilmemistir (Sinclair 2003, Wei 2023).

Sedatif etki siiresi ortalama 60-90 dakikadir. Analjezik etkisi sedasyon
stiresinden daha kisadir ve yaklasik olarak 45 dakika boyunca devam eder (Okumus
2003, Ozaydin ve ark., 2001). Medetomidine visseral anestezinin derecesini artirir.
Hayvanlarin sakin uyanmasini saglar ve iyi bir kas gevsemesine neden olur (Lemke
2004, Topal 2005).

Medetomidine, kardiyovaskiiler sistem iizerinde depresan etkiye sahiptir.
Baslangicta hipertansiyon sekillenir, bir siire sonra bradikardi ile birlikte hipotansiyon
gelisir (Ozer 2013). Medetomidine verilmesini takiben kedilerde kalp hizinin yaklasik
% 63 oraninda azaldigi tespit edilmistir (Vaha-Vahe, 1990). Kediler de % 90 oraninda
kusma, plazma insiilin diizeyinde azalmaya bagl olarak hiperglisemi, trombositlerde
kiimelesme, gbz yas1 lretiminde azalma gibi istenmeyen etkileri bulunmaktadir
(Granholm ve ark., 2006; Giinay ve ark., 2012)

Medetomidin Klinik Kullanim Dozlar

Kedi:

e 40-80 ug/kg IM (Mcgrath 1997)
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e 80 ug/kg IM (Domitor® Zoetis- Prospektiis)
e Opioidlerle kombine edildiginde 5-10 ug/kg IM (Hardie 2000)

2.7. a2-Adrenerjik Reseptor Antagonistleri

Yohimbin, tolazilin, atipamezol bu grupta sayilabilecek ilaglardir ve bunlar a2-
adrenerjik reseptor agonisti ilaglarin sedatif, kardiyovaskiiler ve analjezik etkilerini
kaldirmak i¢in kullanilmaktadir (Vainio ve ark., 1990; Vihi-Vahe 1990). Atipemazol
spesifik olarak medetomidin ve deksmedetomidinin etkilerini kaldirsa da ksilazin i¢inde
kullanilabilmektedir ve enjeksiyonundan 10 dakika sonra kopeklerde plazma
konsantrasyonunun pik yaptigi ortaya konulmustur. Bu ilag¢ karacigerde metabolize olur
ve idrar yoluyla viicuttan atilir, yarilanma omrii 2-3 saattir (Plumb 2011). Bu ilacin
diger endikasyonu ise olarak amitraz toksisitesidir ve amitraz toksikasyonunda
kopeklerde 50 pg/kg IM uygulanmaktadir (Hugnet ve ark., 1996). Atipemazol kedi ve
kopekte o2-adrenerjik reseptdr agonisti ilaglarmmn IM yolla uygulanmasindan 15-60
dakika sonra uygulanmalidir ve kdpeklerde pg/kg olarak dozu medetomidinin 5 kati,
kedilerde ise 2,5 katidir. Pratik dozu ise 40pg/kg medetomidine karsilik kopeklerde 200
pg/kg, kedilerde ise 100 pg/kg dozunda atipamezol uygulanmaktadir (Antisedan®
Zoetis- Prospektiis).

2.8. Opioidler

Opoidler, ¢igekli afyon hashas bitkisinden dogal olarak elde edilen bir ajanlardir.
Opioid terimi, opiatlar1 iceren ve opioid reseptorlerine baglanan dogal veya sentetik
herhangi bir maddeyi ifade eden genis bir terimdir. Uzun yillardir, opioidler veteriner
hekimlikte akut agri1 tedavisinin en Onemli araclarindan biri olmustur. Reseptor
ozgiilliikleri, giicleri ve etkinlikleri bakimindan farklilik gosterirler. Opioidler genellikle
dort gruba ayrilir bunlar; tam agonistler [morfin, metadon, fentanil ve tiirevleri, petidin

(meperidin) vb.], agonist-antagonistler (butorfanol ve nalbufin), kismi agonistler
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(buprenorfin) ve antagonistler (nalokson, nalmefen ve naltrekson)’dir. Opioidler yiiksek
etkinlige sahiptir ve antagonistlerinin bulunmasi nedeniyle hayvanlarda oldukga
giivenlidir (Simon ve Steagall 2017).

Opioidler, kedilerde agrinin klinik tedavisinde 6nemli bir rol oynar. ideal olarak,
analjezikler, hiperaljezi gelisimine yol acabilecek merkezi sinir sisteminin
sensitizasyonunu Onlemek amaciyla, zararli stimiilasyondan (6nleyici analjezi) once
uygulanmalidir. Akut agr1 durumlarinda, opioidler kedilerde genis terapotik marjlart ve
nispeten kiiglik yan etkileri olan etkili ve ¢ok yonlii analjeziklerdir. Klinik olarak
kullanilan dozlarda, opioidlerin davramigsal etkileri arasinda, mirlama, siirtiinme,
yuvarlanma ve on ayaklarla yogurma seklinde kendini gosteren 6fori yer alir. Ayrica
yapilan calismalarda opioid tiirevi ilaglarin kullanimi sonrasinda viicut sicakliginin
arttig1 belirlenmistir (Bortolami ve ark., 2015).

Tramadol

Biyokimyasal formiili C16H25NO2, molekiiler agirligi (Mw): 263.381g/mol,
erime derecesi: 180-181 °C olan tramadol hidrokloriir, zayif bir opioid analjezik olarak
kabul edilir. Ayrica serotonin ve noradrenalin geri alim inhibisyonuna sahiptir.
Obstetrik anestezi ve analjezi, ortopedik ve onkolojik cerrahi basta olmak {iizere
postoperatif donemde orta ile agir siddetli agriy1 tedavi etmek icin kullanilan bir ilagtir.
Tramadol, iv, oral, im, rektal, intratekal ve subkutan olarak kullanilabilir. Oral yoldan
alman tramadol % 80 oraninda biyoyarilanima sahip oldugundan, parenteral
uygulamadan oral uygulamaya geg¢is kolay gerceklesir. Tramadol hidrokloriiriin yar1
omrii alt1 saattir. Tramadol hidrokloriir bobreklerde metabolize olur. Tramadol
hidrokloriir ve metabolitlerinin % 90’1 idrarla atilir (Giilgin 2013).

Tramadol opioid agonist etkisini mii opioid reseptorlerine zayif, delta ve kappa

opioid reseptorlerine daha da zayif etkilidir. Mii reseptor affinitesi kodeinden 10 kez,
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dekstrapropoksifenden 60 kez ve morfinden 6000 kez daha azdir. Opioid analjezik
etkinlik esas olarak ana molekiiliin aktif metaboliti olan O-desmetil tramadol (M1)
metabolitinin p-reseptor affinitesi ana molekiilden 200 kat daha fazladir (Gtiltekin
2012).

Bu ilag akut agr1 ve kronik agriya neden olan osteoartritis, fibromiyalji, diabetik
noropati, noropatik agri, perioperatif agri gibi durumlarda kullanilabilir (Lamont ve
ark., 2007; Lascelles ve ark., 2007).

Bu ilacin yan etkileri azdir ve oral Non-steroidal antiinflamatuar veya geleneksel
opioidlerden daha 1iyi tolere edilir. Bazi calismalarda tramadolun bagisiklik uyarici
ozellikleri gosterilmistir ve operasyon oncesi ve sonrasinda kullanilan bu ilag cerrahi ile
indiiklenen akciger metastazi gelisimini engellemistir. Tramadol uygulamasindan sonra
kedilerde genellikle midriyazis, sedasyon, ofori ve kusma beklenebilir (Monteiro ve
ark., 2017).

Tramadol kedilerde subkutan, intravendz, intramuskuler, intraoral ve epidural
olarak 2- 4 mg/kg dozda kullanilmaktadir (Teixeira ve ark., 2020; Pypendop ve ark.,

2008; Monteiro ve ark., 2017; Steagall ve ark., 2008; Sande ve ark., 2019).
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3. MATERYAL VE METOT

Calismamiz Atatiirk Universitesi Hayvan Deneyleri Etik Kurulu (HADYEK)
tarafindan kabul géren (No: 2022/5) deneysel protokol dogrultusunda gerceklestirildi.
Calismamiz Atatiirk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Hayvan Hastanesine diagnostik
goriintiileme igin gelen ve herhangi bir goz hastaligi bulunmayan saglikli kedilerde
gergeklestirildi. Hasta sahiplerinin onay1 dogrultusunda gerceklestirilen bu calismada,
herhangi bir g6z hastaligi bulunmayan kediler ¢alismaya dahil edildi.

3.1. Hayvan Se¢cimi

Kediler ¢alismaya dahil edilmeden dnce vena sefana’dan 22 gaujluk bir intraket
(Ayset, Adana, Tiirkiye) yardimiyla kan alindi. Alinan kan 6rneklerinin 4000 devirde 10
dakika santrifiij (Allegra X-30R Centrifuge, Beckman Coulter, ABD) edilerek serumlar
elde edildi. Biyokimyasal analizler Elisa cihazinda (pQuant-Bio-Tek, ABD) yapildi.
Daha sonra goéziin oftalmoskop (Aesculap AC635 C, Braun, Tuttlingen, Germany) ile
indirek ve direk muayenesi, tonometre (Icare, Vantaa, Finland) ile g6z basinci
Olglimleri, gbzyas1 miktar1 igin Schirmer gozyas: testi (AkSchirmer, Devine Meditech,
New Delhi, India, lot no: MIPL/A1/54, son kullanma tarihi: ekim-2026), ve kornea
biitiinligiini belirlemek igin ticari olarak satilan 1 pl % 0.1 likit sodyum floresein
(Floresein boya) boya kullanildi. Muayene yontemlerinde herhangi bir anestezik damla
kullanilmadi ve tiim muayeneler ayni odada ve ayni kisi tarafindan ve hasta sternal
pozisyondayken gerceklestirildi. G6z muayenesi esnasinda herhangi bir g6z hastalig
bulunan veya gozyasi miktar1 3 mm/dk ve daha az gozyasi liretimi bulunan kediler

calismaya dahil edilmedi (Ghaffari ve ark., 2010).
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3.2. Gruplarin Olusturulmasi ve Sedasyon uygulamasi

Calismamizda degisik yas, itk ve cinsiyette olan 46 kedi, her bir grupta 23
hayvan olacak sekilde rastgele 2 gruba ayrildi. Tiim hayvanlar sedasyondan 6nce 6 saat
siireyle a¢ birakild1 ve 1 saat dncesinde su alim kisitlandi. ilk gruptaki hayvanlar (Grup
M) sadece medetomidinin (Domitor; Zoetis, Espoo, Finlandiya) intramiiskiiler (IM)
olarak 80 ug/kg uygulanmasi ile sedasyona alinirken, ikinci gruptaki hayvanlar (Grup
MT) medetomidin-tramadol (Contramal, Abdi Ibrahim, istanbul) kombinasyonu
medetomidin IM 80 pg/kg ve tramadol IM 2 mg/kg kullanilarak sedasyona alindi.

Sedasyonun baslamasini takiben hasta basi monitérii (Comen C80-V, Shenzhen,
China) probu kedilerin kulaklarina yerlestirilerek kalp frekanslari ve oksijen
saturasyonlar1 takip edildi. Solunum frekanslar1 gogiis hareketleri sayilarak olgiiliirken,
viicut sicakliklar1 rektal termometre (Kruuse Digital Thermometer, Jorgen Kruuse,
Denmark) kullanilarak takip edildi. Sedasyonun 30. dakikasinda (T30) hayvanlara 200
ng/kg dozda atipamezol uyguland.

3.3. Gozyas1 Miktar1 Olciimleri

Tiim hayvanlar sedasyon uygulamasindan hemen o6nce (To) gozyast miktarlari
Schirmer gozyas testi (SGT I) kullanilarak 6l¢iildii. Sedasyon uygulamasim takiben 15
(T1s), 30 (T30), 45 (Tas) ve 60. (Teo) dakikalarda bu 6l¢iim tekrarlandi. Tiim hayvanlara
30. dakikada (Ts30) atipamezol (Reversal, Provet, Kartal, Istanbul) uygulandi. Tiim
Olctimler hayvanlarin sag ve sol gozleri olmak iizere her iki goziinde de gerceklestirildi.
SGT I 6lgliimii igin test seritleri (Sekil 1), steril paketinde ¢ikarilmadan konjunktivaya
uyumlu olarak sekilde uygulanacak kismi kivrildi ve test seridine temas edilmeden pens
yardimiyla hayvan strenal pozisyondayken goze yerlestirildi. Bu dogrultuda, 1 dakika
siireyle inferior palpebranin orta konjuktival kismina yerlestirilerek beklenildi. Siire

sonunda test seridi palpebradan cikarilarak serit lizerindeki degerler oOlgiildii ve kayit
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altina alindi. Tiim Ol¢limler aym kisi tarafindan ve saat 08:00 ile 10:00 arasinda

gerceklestirildi. Olgiimler sirasinda gz kapaklarina asir1 manipiilasyondan kaginilds.

Sekil 3.2. Bir kedide sag ve sol gozden SGT I dl¢limii
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3.4. Istatistiksel Analizler

Calismadan once, gruplardaki minimum kedi sayisim1 belirlemek ve ¢alismanin
giiciinii ortaya koymak amaciyla giic analizi ve Ornek biiylikliigi hesaplamasi
gerceklestirildi (PS-Power and Sample Size Calculation, Version 3.1.2, Vanderbilt
University, TN, ABD). Tip I hatanin (o) 0.05 ve Tip II hatanin (gii¢, f) 0.80 olarak
belirlendigi bir hesaplamada, gdzyasi miktarindaki 3.4 mm/dk (£ 5 standart sapma
(SD)) gruplar arasinda istatistiksel anlamli kabul edilebilmesi i¢in her bir gruptaki
hayvan sayisinin 23 olmasi gerektigi belirlendi. Bu analizin yapilabilmesi i¢in daha
once kedilerde medetomidine-ketamin kombinasyonu kullanilan bir ¢alismanin referans
verileri kullanild1 (Pietro ve ark., 2016).

(Calismadan elde edilen verilerin normallik dagilimi belirlemek i¢in analizlerden
once Shapiro-Wilk testi kullanildi. Sol ve sag gozdeki gbzyas1 miktarlarini
karsilastirmak icin eslestirilmis bagimli (Paired) 6rneklem t testi kullanildi. Cinsiyete
bagli gozyast miktarindaki degisimleri belirlemek i¢in bagimsiz Orneklem t testi
(Student t test) uygulandi. Gozyas1 miktarinin gruplar ve zaman arasindaki iliskiyi
belirlemek amaciyla tekrarli varyans analizi (ANOVA) kullanilarak analiz edildi.
Kiiresellik varsayiminin kabul edilmedigi durumlarda test sonuglarindan elde edilen
veriler i¢in Greenhouse-Geisser ya da Huynh-Feldt degeri esas alindi. Devaminda post-
hoc Tukey testi kullanilarak gruplar arasinda farkliliklar belirlendi. Calismadan elde
edilen tiim veriler SPSS programi kullanilarak analiz edildi (IBM Company, SPSS Inc.,
IL, ABD). Tiim veriler ortalama + SD olarak sunuldu ve p degerinin <0.05 oldugu

sonugclar istatistiksel olarak anlaml1 kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamiza dahil edilen kedilerin dordiinde kusma go6zlenirken digerlerinde
herhangi bir komplikasyon yasanmadan gbézyasi Ol¢limleri tamamlandi. MT grubunda
bir hayvanda Tis ve T3o SGT I 6l¢iimlerinde 0 mm/dk degeri elde edildigi i¢in suni
gozyas1 damlatilarak calismadan c¢ikarildi ve verileri calismaya dahil edilmedi. Bu
Olctimler yeni bir hayvan ¢alismaya dahil edilerek tekrarlandi.

Calismaya dahil edilen kedilerin 22 tanesi erkek 24 tanesinin disi oldugu
kaydedildi. Calisma dncesi yapilan dl¢limlerde erkek kediler ile (12.4 + 3.2 mm/dk) disi
kediler arasinda (13.1 £ 3.8 mm/dk) istatistiksel olarak bir fark olmadigi belirlendi
(p>0.05). Calismamizda kedi wrklar1 olarak; Melez (20), Ankara (6), Scottish Fold (6),
British Shorthair (4), Bombay (2), Siyam (2), Norve¢ Orman (2), iran (2) ve Van (2)
kedileri kullanildi.

Grup M de bulunan kedilerin yas ortalamalar1 21 + 8 aylik, kilo ortalamalari ise
3.2 + 0.8 kg iken Grup MT de bulunan kedilerin yas ortalamalar1 25 + 10 aylik, kilo
ortalamalar ise 4.1 =+ 1.2 kg oldugu kaydedildi.

4.1. Sag ve Sol Goz Degerlendirilmesi

Calismamizda kullanilan kedilerin ¢aligma Oncesi sag ve sol goz oOlgiimleri
yapilarak kayit altina alindi. Her iki grupta elde edilen veriler Tablo 4.1°de sunuldu.
Elde edilen veriler dogrultusunda M grubunda ¢alisma Oncesi sag gozin SGT I
Ol¢timlerinin 13.3 + 3.3 mm/dk, sol goziin ise 13.4 + 3.6 mm/dk oldugu ve aralarinda
istatistiksel olarak fark olmadig1 belirlendi (p = 0.949, Sekil 4.1). Benzer sekilde MT
grubunda calisma 6ncesi sag goziin SGT I 6l¢iimlerinin 13.2 + 4.8 mm/dk, sol goziin ise
11.7 + 4.7 mm/dk oldugu ve aralarinda istatistiksel bir fark olmadig: belirlendi (p =

0.490, Sekil 4.2). Istatistiksel olarak sag gz ve sol gdz arasinda bir fark bulunmadig
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icin To, T1s, T30, T4s ve Teo Olglimlerinde her iki grupta da sag ve sol goziin SGT 1

degerleri hesaplanarak ortalamalar1 kullanildi.

20 —
Grup M

Gaozyas) miktar: (mm)
*

I |
Sag Sol

Sekil 4.1. Intramiiskiiler 80 pg/kg medetomidin (Grup M) uygulanan kedilerde sag ve
sol gbzlin gbzyas1 miktarnin dlgiimleri
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Grup MT

Gozyas1 miktar: (mm)
-
~
]

4 - o — 1

I |
Sag Sol

Sekil 4.2. Intramiiskiiler 80 pg/kg medetomidin ile 2 mg/kg tramadol (Grup MT)
kombinasyonu uygulanan kedilerde sag ve sol géziin gdzyas1 miktarinin 6lgtimleri

4.2. Gozyas1 miktar ol¢iimleri

Hayvanlara sedasyon uygulamasindan hemen o6nce (To), Tis, T30, Tas Ve Teo
zamanlarinda gozyas1 6l¢iimlerinde gruplar aras1 ve grup igerisinde istatistiksel olarak
fark oldugu belirlendi (p<0.05, Tablo 4.2).
Tablo 4.1. Kedilerde intramiiskiiler (IM) 80 pg/kg medetomidin (Grup M) ve IM 80

ug/kg medetomidin ile 2 mg/kg tramadol (Grup MT) kombinasyonunun zaman
icerisinde (15 dakika araliklarla) gozyas1: miktarindaki (mm/dk) dl¢iimler.

Grup To Tis T3o(atipamezol)  T45 Teo Grup*Zaman
P- degeri
M 134429 104277 74+£257  10.1+1.8" 11.7+£2.0
0.009

MT 12.644.3 8.6+3.6"7 39+1.2"  104+1.4" 11.4+1.9

* isareti ayn1 grup igerisinde To (baseline) ile istatistiksel olarak anlamli fark: belirtmektedir (p < 0.05).
isareti ayn1 zaman diliminde iki grup arasindaki farki isaret etmektedir. (p < 0.05)
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Grup i¢i 6l¢imlerinde, M grubunda To ile Tis, T30 Ve Tas arasinda istatistiksel
olarak bir fark oldugu belirlendi (p<0.05). M grubundan sedasyonu takiben gozyasi
miktarinda Tzg Ol¢limlerine kadar bir diisiis oldugu belirlendi. To ile kiyaslandiginda Tis
Olctimlerinde % 22.4, T30 Olgiimlerinde ise % 44.8 gbézyas1 miktarinda azalis oldugu
belirlendi. T3o zaman diliminde atipamezol uygulamasim takiben, kedilerin gézyasi
miktarinda artis oldugu (Tss, Teo) goriildii. Calisma sonunda (Teo), sedasyon Oncesine
gore gdzyas1 miktarlarinda istatistiksel fark tespit edilmese de, gbzyas1 degerleri ¢alisma
oncesindeki degerlerine ulasamadigi belirlendi (Sekil 4.3).

Grup igi 6lglimlerinde, MT grubunda ise benzer sekilde grubunda To ile T1s, T3o
ve Tss Olclimleri arasinda istatistiksel olarak bir fark oldugu belirlendi (p<0.05). MT
grubunda sedasyonu takiben gdzyasi miktarinin T3p Ol¢limlerine kadar diisiis oldugu
belirlendi. To ile kiyaslandiginda T1s dlgtimlerinde % 31.7, Tao 6lgiimlerinde ise % 69
gbzyasi miktarinda azalis oldugu belirlendi. Tz zaman diliminde atipamezol
uygulamasini takiben, kedilerin gbzyasi miktarinda artis oldugu (Tss, Teo) belirlendi.
Calisma sonunda (Teo), sedasyon Oncesine gore gozyasi miktarlarinda istatistiksel fark
tespit edilmese de, gozyas1 degerleri calisma dncesindeki degerlerine ulagsamadi. (Sekil
4.3).

Gruplar aras1 Ol¢iimler karsilattirildiginda ise, M ve MT gruplar1 arasinda
sedasyon oOncesi (To) Olglimlerde gbzyasi miktarinda herhangi bir istatistiksel fark
belirlenmedi (p>0.05). T1s be T3 dlglimlerinde ise iki grup arasinda istatistiksel fark
oldugu gozlemlendi (p<0.05). Her iki zaman diliminde de MT grubunun M grubuna
kiyasla gozyas1 miktarini1 daha fazla azalttigi goriildii. M ve MT gruplarinin Tss ve Teo
Ol¢timlerinde, iki grup arasinda gbzyasi miktarinda istatistiksel olarak bir fark

belirlenmedi (p<0.05, Sekil 4.3).
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Atipamezol

Gozyas1 miktar: (mm)

N 4
4 N Grup
o—o0 M
O=---0 MT

T0 T15 T30 T45 T60

Sekil 4.3. intramiiskiiler 80 pg/kg medetomidin (Grup M) ve 80 pg/kg medetomidin ile
2 mg/kg tramadol (Grup MT) kombinasyonu uygulanan kedilerde zaman igerisinde
gozyasi dl¢limlerinin degigimleri
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5. TARTISMA

Calismamizda elde ettigimiz veriler dogrultusunda, klinikte rutin olarak
kullanilan medetomidin ve medetomidine-tramadol kombinasyonunun Kkedilerde
gbzyas1 iiretimini azalttig1 belirlendi. Sedasyonu ortadan kaldirmak amaciyla kullanilan
atipamezol sonrasi ise gozyast miktarinin tekrar arttigi belirlendi.

Veteriner hekimlikte, sedasyon c¢esitli klinik prosediirlerin (klinik muayene,
diagnostik prosediirler vb.) yarattigi stresi ortadan kaldirmak i¢in yaygin olarak
klinisyenler tarafindan kullanilmaktadir (Zernii ve ark., 2016). Daha once kopekler
lizerinde yapilan c¢alismalarda, acepromazin ve acepromazin ile methadon
kombinasyonunun (Giannetto ve ark., 2021), medetomidin ve medetomidine ile
butorphanol kombinasyonunun (Sanchez ve ark.,, 2006), medetomidine ile
buprenorphine kombinasyonlarinin gdzyas: iiretimi iizerine etkisi oldugu bildirilmistir
(Soontornvipart ve ark., 2003). Benzer sekilde kediler {izerinde yapilan galismalarda,
acepromazin veya ksilazinin (Ghaffari ve ark., 2010), medetomidine-ketamin
kombinasyonunun (Pietro ve ark., 2016), dexmedetomidine ve dexmedetomidine ile
methadon kombinasyonunun gozyasi iretimi iizerine etkisi oldugu rapor edilmistir
(Wolfran ve ark., 2022). Bunlara ilaveten tavsanlarda, koyunlarda ve atlarda farkli
anestezik ilag ve kombinasyonlarmin da gozyas1 iretimini degistirebildigi
gozlemlenmistir (Selk Ghaffari ve ark., 2009; Okur ve ark., 2022; Brightman ve ark.,
1983). Gozyasi avaskiiler yapida olan korneaya besin, oksijen ve 16kosit saglar bu
nedenle gozyasi tiretimi ve devamlilifi kornea igin kritik oneme sahiptir. Yetersiz
gbzyas1 iiretimi, konjunktivitis, yiizeysel keratitis veya korneal {iilserasyona neden
olabilir ve iilserli korneanin iyilegsmesini bozabilir (Brooks ve ark., 2000). Bu nedenle

konuyla alakali c¢esitli hayvan tiirlerinde farkli anestezik ilaglarin veya
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kombinasyonlarmin gozyasi {iretimi iizerine olan etkisinin bilinmesi Onem arz
etmektedir.

Okiiler gbzyas1 liretimi, yaklasik bir asir 6nce bir Alman g6z doktoru olan Otto
Schirmer tarafindan gelistirilen Schirmer Go6zyas1 Testi I (SGT I) kullanilarak olgiilen
ve yaygin olarak kullanilan bir yontemdir (Pietro ve ark., 2016). SGT | testi hem bazal
hem de refleks olarak fiiretilen gozyasi miktarin1 6lgmektedir (Pietro ve ark., 2016;
Featherstone ve ark., 2012). Bugiine kadar, SGT I, insanlarda ve degisik hayvan
tiirlerinde okiiler gozyasi iiretimini degerlendirmek icin standart test olmaya devam
etmektedir (Lange ve ark., 2012). Klinik olarak saglikli kabul edilen kedilerin SGT I
Olgtimlerinin 3 ile 32 mm/dk arasinda degisiklik gosterebilecegi belirtilmistir (Maggs ve
ark., 2008). Bu nedenle ¢alismamiza 3 mm/dk altinda SGT 1 6lglimiine sahip kediler
dahil edilmedi. Daha 6nce insanlarda (Masmali 2015), kopeklerde (Hartler ve ark.,
2006) ve atlarda (Piccione ve ark., 2008) giiniin farkli saatlerinde SGT 1 6lglimlerinde
farkliliklar oldugunu belirtildiginden, ¢alismamiza dahil edilen tiim kedilerde uygulanan
SGT 1 ol¢limleri diurnal varyasyonu engellemek ic¢in saat 08:00 ile 10:00 arasinda
gerceklestirildi.

Bazi aragtirmacilar yaptiklar ¢aligmalarda erkek hayvanlarin disilere goére daha
yiiksek gdzyas liretimine sahip olabileceklerini rapor etmistir (Alkan ve ark., 2004; Kog
ve ark., 2005; Wyman ve ark., 1995). Calismamizda bunun aksine disi ve erkek
kedilerde gozyasi iiretimi arasinda herhangi bir fark belirlenemedi. Calismaya dahil
edilen erkek kedilerin SGT I dlgiimleri 12.4 + 3.2 mm/dk, disi kedilerin ise 13.1 £+ 3.8
mm/dk olarak bulundu. Benzer sekilde Isler ve ark. (2013), koyunlarda ve kegilerde,
Pietro ve ark. (2016) ise kedilerde, cinsiyetin gbzyasi tiretimi tizerinde etkisi olmadigini

bildirmistir.
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Gozyas1 Olctimleri tiirlere gore farklilik gostermektedir. Kopeklerde gozyasi
Olgtimleri 15 ile 20 mm/dk (Sansom ve ark., 1985), kedilerde 3 ile 32 mm/dk arasinda
(Maggs ve ark., 2008), tavsanlarda 2 ile 8 mm/dk (Holmberg 2008), koyunlarda 4 ile 20
mm/dk oldugu rapor edilmistir (Okur ve ark., 2022). Bizim ¢alismamizda ise kedilerin
SGT I aracilifiyla Slgiilen gdzyast miktarlarinin 4 ile 19 mm/dk arasinda degisiklik
gosterdigi tespit edilmistir. Normal gdzyasi iiretiminin ¢esitli hayvan tiirleri arasinda
farklilik gostermesinin olasi bir nedeni, her hayvan tiirliniin farkli boyutlarda
konjunktival girintilere ve farkli anatomik sekle sahip géz kapaklarina sahip olmasindan
kaynakli olabilecegi diistiniildii (Isler ve ark., 2013; Kog ve ark., 2005; Schaumberg ve
ark., 2001).

Sedasyon oncesinde alinan SGT I 6lgiimlerinde, M grubundaki kedilerde sag
g0zilin ortalama gozyast miktar1 13.3 + 3.3 mm/dk, sol goziin ortalama gbézyas1 miktar
13.4 + 3.6 mm/dk, MT grubunda ise sag goziin gdzyasi ortalamasi 13.2 + 4.8 mm/dk,
sol goziin ortalama gbdzyas1 miktar1 ise 11.7 + 4.7 mm/dk olarak belirlendi. Elde edilen
veriler dogrultusunda yapilan analizler sag ve sol gbz arasinda her iki grupta da
istatistiksel olarak bir fark olmadigini gosterdi. Benzer sekilde saglikli koyunlarda
(Okur ve ark., 2022), kedilerde (Ghaffari ve ark., 2010) ve kopeklerde (Giannetto ve
ark., 2021; Volk ve ark., 2018) yapilan ¢alismalarda SGT I araciliyla yapilan gozyast
miktar1 dl¢limlerinde sag ve sol géz arasinda bir fark olmadig: bildirilmistir. Klinik
olarak saglikli hayvanlarmmin her iki goziiniin de anatomik olarak benzer olmasi ve
herhangi bir patolojik durum bulunmamasi nedeniyle SGT I dl¢limlerinin her iki gbzde
farkli bulunmamasi beklenen bir durumdur.

SGT I olgtimlerini Pietro ve ark. (2016) geng kedilerde 16.66 + 4.99 mm/dk,
erigkin kedilerde ise 17.75 £ 6.94 mm/dk, Ghaffari ve ark. (2010) sedasyon Oncesi bir

gruplarinda 10.81 + 0.81 mm/dk, diger gruplarinda ise 13.93 + 1.18 mm/dk, Arnett ve
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ark. (1985) 16.9 + 3.7 mm/dk, Margadant ve ark. (2003) 14.9 + 0.8 mm/dk, Pietro ve
ark. (2022) hospitalize edilen kedilerde sol gozii 16.71 + 2.49 mm/dk sag g6zii 16.50 +
3.17 mm/dk, normal klinige getirilen sahipli kedilerde ise sol gozii 17.46 + 3.17 mm/dk
sag gozli ise 18.29 + 3.26 mm/dk olarak rapor etmislerdir. Kedilerde gozyasi
Olgtimlerindeki farkliliklar klinik olarak 6nemli olmasa da, bu farkliliklarin sebebinin
uygulamay1 yapan kisinin tecriibesine, kullanilan SGT seritlerinin kagitlarinin gézyasi
emme miktarlarinin farkli olmasina, diurnal varyasyona ve calismaya dahil edilen
rklarin  farkli olmasindan kaynakli olabilecegi diisiincesindeyiz. Onceki yapilan
calismalarda SGT seritlerinin farkl filtre kagitlarina sahip olduklar1 i¢in emme
kapasitelerinin farkli olabilecegine ve bireysel olarak uygulayan kisiden kaynakli olarak
SGT 1 olgtimlerinde degisimler olabilecegini bildirmistir (Ghaffari ve ark., 2011;
Rothschild ve ark., 2004). Bunlara ilaveten, atlarda (Beech ve ark., 2003) ve koyunlarda
(Orhan ve ark., 2021) yapilan ¢alismalarda gbzyast miktarmin 6l¢timiin yapildigi
mevsime gore farklilik gosterdigi bildirilmistir. Kedilerde mevsime bagli olarak gbzyasi
tiretimiyle alakal1 bir rapor bulunmasa da, literatiirde olusan farkli gézyas1 6l¢timlerinin
yukardaki sebeplere ilaveten calismanin yapildigi mevsiminde etkili olabilecegi
diistinildii.

Atipamezol uygulamasini takiben gozyasi miktar1 hem M hem de MT
gruplarinda artis gostermis olsa da ¢alisma sonunda (Teo) sedasyon 6nceki degerlerine
(To) ulasamamustir. Benzer sekilde kopeklerde (Aghababaei ve ark., 2021), kedilerde
(Ghaffari ve ark., 2010) ve atlarda (Ghaffari ve ark., 2017) alpha-2 adrenerjik
agonistlerinin kullanildig1 c¢alismalarda, gozyas: miktarinin ilag uygulamasini takiben
diistiigii rapor edilmistir. Calismamizda MT grubundaki gozyasi miktar1 Tis ve Tao
Ol¢timlerinde M grubunda gore daha fazla distiigii belirlendi. Benzer sekilde Sanchez

ve ark. (2006) kopeklerde medetomidin ve butorphanol kombinasyonunun gozyasi
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tiretimini tek basina kullanilan medetomidinden daha fazla azalttigini bildirmislerdir.
Gene kopeklerde benzer bir c¢alisma yapan Santos ve ark. (2013), acepromazin ve
tramadol kombinasyonunun, her birinin tek basina kullanildigindan daha fazla gozyasi
iretimini azalttiZim1 rapor etmislerdir. Yapilan ¢alismalarda, sedatif ilaglarin
uygulamasindan sonra gozyasi miktarinin azalmasi, bu ilaglarin gozyasi salgisinin noral
uyarimlar1 tiizerindeki merkezi etkilerinden kaynaklaniyor olabilecegi diisiincesi
tizerinde durulmustur (Aghababaei ve ark., 2021). Bu nedenle sedatif ve opioid
kombinasyonunda gézyas1 miktarindaki diisiisiin daha fazla olacagi one siiriilmiistiir ve
bu diisiis cogunlukla siralanan mekanizmalardan bir veya daha fazlasina bagli olarak
sekillenebilecegi ortaya siiriilmiistiir; ilaclarin gozyast salgisinin otonomik diizenlemesi
tizerindeki merkezi etkileri, etkili antinosisepsiyon, gozyast bezinde vazokontriiksiyon
ve gbzyasi bezi hiicrelerinin metabolizmasindaki degisiklikler (Pietro ve ark., 2016;
Dodam ve ark., 1998). Gozyas1 miktarindaki olasi bir baska neden ise sedatif ilaglarin
azalmaya neden oldugu g6z kirpma hareketi ve buna bagh olarak goézyasinin
buharlagmasindaki artig olabilecegi bildirilmistir (Leonardi ve ark., 2019).

Gozyas1 Olgtimlerinin T3g zaman diliminde medetomidinin atipamezol ile
etkisinin tersine gevrilmesiyle birlikte M ve MT gruplarinda gézyas: tiretimi Tss ve Teo
Ol¢iimlerinde artmaya baglamistir. Bu durum medetomidinin neden oldugu gézyas: bezi
tizerindeki vazokontriiksiyon etkisinin atipamezol ile ortadan kaldirilmasindan
kaynaklanmaktadir (Sanchez ve ark., 2006). Kedilerde yapilan bir ¢alismada,
medetomidin ve ketamin kombinasyonunun gozyasi tiretimini ciddi sekilde diigiirdiigi,
ancak atipamezol uygulanan grupta uygulanmayan gruba gore gozyasi miktarinda artig
oldugu belirlenmistir (Pietro ve ark., 2016). Bahsi gec¢en c¢alismada atipamezol
kullaniminm1 takiben 15 dakika igerisinde bizim calismamiza benzer sekilde gozyasi

iretiminde ciddi bir artis oldugu rapor edilmistir. Benzer sekilde kopeklerde
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medetomidine ve medetomidine ile butorphanol kombinasyonu neden oldugu
gozyasindaki azalisin, atipamezol kullanimini takiben artmaya basladigi bildirilmistir
(Sanchez ve ark., 2006). Kedilerde 2022 yilinda yapilan bir baska ¢alismada
dexmedetomidin ve methadonun gozyas1 liretimini ciddi sekilde diistirdiigli, 30 dakika
sonunda atipamezol kullannominin goézyasi miktarmin tekrar arttirdigi ancak bizim
calismamizda oldugu gibi gozyasi miktarinin sedasyon dncesi degerlerine ulasamadigi
bildirilmistir (Wolfran ve ark., 2022). Calismamizda atipamezol kullaniminin
medetomidin ile tramadolun kombine edildigi MT grubunda da gdzyasi miktarini
arttirdign gézlenmistir. Bunun nedeni tam olarak anlasilmasa da, oOnceki yapilan
calismalarda opiodilerin bazi etkileri atipamezol kullanimiyla tersine ¢evrilebilir oldugu
bildirilmistir (Sanchez ve ark., 2006; Paris ve ark., 2005; Greene ve ark., 1999). Bu
nedenle tramadol kullandigimiz MT grubunda da atipamezol uygulamasini takiben
gbzyas1 miktarinda artis oldugu diisiincesindeyiz. Bunlara ilaveten gézyasi miktarindaki
diistisiin temel nedeni medetomidinden kaynaklandigi (Pietro ve ark., 2016) igin her iki
grupta da atipamezol kullanim1 gozyasi iiretimine direk etki etmistir denilebilir.

Bu c¢alismanin limitasyonu, hayvanlarda yas ilerlemesiyle birlikte gozyasi
tiretiminin degisebilecegi ongoriilebilecek bir durumdur, ancak ¢alismamizda kedilerin
yas araliklar1 birbirine ¢ok yakin oldugu i¢in yasa bagli degisimler degerlendirme
disinda tutulmustur. Gelecek calismalarda ozellikle gen¢ ve ileri yasta bulunan
hayvanlarda kullanilan sedatif ve opioidlere bagli gbdzyas: liretimindeki degisimlerin

arastirilmasi gerektigi diisiincesindeyiz.
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6. SONUC VE ONERILER

Sedatif ilaglar veteriner sahada ¢esitli prosediirlerin gergeklestirilebilmesi i¢in
siklikla tercih edilmektedir. Opioidler ise genellikle sedasyon etkinligini arttirmak
amaciyla sedatif ilaglarla kombine edilmektedir. Pratikte cok fazla kullanilan sedatif ve
opioid ila¢ bulunmaktadir. Bunlarin gozyasi lretimi iizerindeki olumsuz etkileri
hayvanlarda kornea {izerine zararli etki yaratmaktadir. Bu nedenle pek ¢ok ¢alisma bu
konu iizerine odaklanmaktadir. G6zyas1 lizerine minimum etkiye sahip protokoliin
belirlenmesi 6zellikle ge¢misinde gdzyasi iiretiminin azligindan kaynaklanan hastalar
ve korneayla alakal1 hastaligi bulunan hayvanlar i¢in olduk¢a 6nem arz etmektedir. Bu
nedenle tez calismamizda klinikte kedilerde siklikla tercih edilen medetomidin ve
medetomidin ile tramadol kombinasyonunun 60 dakika boyunca gozyas: iizerine olan
etkisini ve bu etkiye atipamezol kullaniminin gozyasi iiretimi {izerinde yarattigi
degisikligi belirleme hedeflendi.

Calismamizin sonucuna gore; kedilerde hem tek basina medetomidin kullanilan
M grubunda hem de medetomidin ile birlikte tramadol kullanilan MT grubunda gozyas1
tiretiminin hizli bir sekilde diistiigli goriildii. Atipamezol kullanimiyla birlikte gozyast
tiretimindeki azalisin Oniine gecilebilecegi ve gozyas: tiretimin atipamezol kullanimini
takiben artisa gegtigi belirlendi. Ancak ¢alisma sonunda atipamezol kullaniminin
gdzyast Uretiminin azalmasini engellese de, calisma Oncesindeki gozyasi miktarina
ulagamadi. Bu sonuglar dogrultusunda medetomidin ve medetomidin ile tramadol
kombinasyonu kullanilacak kedilerde, korneay1 korumak amaciyla suni gézyas: damlasi
veya okiiler yaglarin kullanilmas1 6nerilebilir. Ayrica gdzyas liretimiyle ilgili hastalig
olan veya kornea patolojisi bulunan hayvanlarda gozyasi {iretiminin azalmasi
beslenmeyi ve iyilesmeye zarar verecegi icin calismamizda kullanilan sedasyon

protokoliiniin kedilerde kullanilmamas1 gerektigi soylenebilir. Son olarak, kedilerde
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medetomidin veya medetomidin ile tramadol kombinasyonu kullanilan prosediirlerde,
yapilan prosediiriin tamamlanmasini takiben gbzyasi iiretiminin diisiisiinii engellemek

amaciyla mutlaka atipamezol kullanilmasi gerekmektedir.
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