T.C.
BURDUR MEHMET AKIF ERSOY UNIiVERSITESI
SAGLIK BiLIMLERI ENSTITUSU

OBEZ KEDILERDE TIROID BEZi FONKSiYONLARININ
ARASTIRILMASI

Veteriner Hekim Seren SIZAN

YUKSEK LiSANS TEZI

VETERINER iC HASTALIKLARI ANABILIM DALI

Damisman
Prof. Dr. Nuri MAMAK

BURDUR-2022



T.C.
BURDUR MEHMET AKIF ERSOY UNIVERSITESI
SAGLIK BiLIMLERI ENSTITUSU

OBEZ KEDILERDE TiROID BEZi FONKSiYONLARININ
ARASTIRILMASI

Veteriner Hekim Seren SIZAN

YUKSEK LiSANS TEZIi

VETERINER iC HASTALIKLARI ANABILIM DALI

Danmisman
Prof. Dr. Nuri MAMAK

BURDUR-2022



TESEKKUR

Yiiksek lisans egitimim ve tez ¢alismam stiresince bilgi ve tecriibesiyle bana
destek olan basta danisman hocam Prof. Dr. Nuri MAMAK olmak iizere, Ic¢
Hastaliklar1t Anabilim Dalindaki biitiin degerli hocalarima en icten tesekkiirlerimi
sunarim. Calisma esnasinda her zaman yanimda olan ve yardimlarini esirgemeyen
sevgili dostlarim Safa SOYLU ve Mert SARLAK’a, ayrica canim kardesim Ece
KARABAYOGLU na tesekkiirii borg bilirim. Burdur’a geldigimde, gece giindiiz fark
etmeksizin bana evlerinin kapisini agan ve kendi evimdeymis gibi hissettiren Vet. Hek.
Aybiikke BOLUK ve Vet. Hek. Fatma YERIG’e tesekkiirlerimi sunarim. Ogrenim
hayatim boyunca her zaman yanimda olan basta kiymetli meslektasim Murat
KARABAYOGLU ve ablam Sibel KARABAYOGLU olmak iizere tiim aileme sonsuz
tesekkiirlerimi sunarim.



SEKILLER

Sekil 2.1. Obez bir kedinin dorsoventral pozisyonda goriiniim{i.
Sekil 2.2. Obez bir kedinin laterolateral pozisyonda goriiniimii.
Sekil.2.3. Viicut kondisyon skoru (Advance, 2019).

Sekil 2.4. Tiroid hormonunun negatif feedback mekanizmasi (Schaer, 2006).

Sekil 3.2. Kedilerde viicut yag oraninin belirlenmesinde kullanilan denklem
(Ulgen ve Kaymaz, 2013).

Sekil 3.3. Bacak indeksi degerinin dlgiilmesi.

Sekil 3.4. Gogiis kafesi degerinin dlglilmesi

Vi

10
26
34

35
35



TABLOLAR

Tablo 4.1. Kedilerde cinsiyet, 1k, yas, kilo ve viicut kitle indeksi 38

Tablo 4.2. Biyokimyasal parametrelerin gruplara gore istatistiksel analizi 39
(mean + SEM)

Tablo 4.3. Biyokimyasal ve klinik muayene parametreler arasindaki korelasyon 40
analizi

vii



BCS
CETP
Ctsh
DEXA
DIT
DI

DM
FA
fTa
GLP-1
HDL1
HDL2
HDL3
HDL
IU/mi
Kcal
Kg
LCAT
LDLP
ME
MER
ng
mg/dl
MIT
MRI
MRNA
NEFA
Ng
NTIS

SIMGELER VE KISALTMALAR

Yiizde

Kiigtiktiir

Biiytiktiir

Biiytik Esittir

Arti-Eksi

Derece santigrat

5'Deiyonize

Apoprotein B

Apoprotein E

Sol Arka Ayagin Kalkaneal Tuber ile Patellasi

Arasindaki Mesafe
Body Condition Score

Kolesteril Ester Transfer Proteini
Canine Thyroid Stimulating Hormon
Dual Enerji X-Ray Absorbsiyometri
Diiyodotirozin

Desilitre

Diabetes Mellitus

Yag Asitleri

Serbest T4

Proglukagon Glukagon Benzeri Peptit -1
Yiiksek Dansiteli Lipoprotein 1
Yiiksek Dansiteli Lipoprotein 2
Yiiksek Dansiteli Lipoprotein 3
Yiiksek Dansiteli Lipoprotein
International unit/ mililitre

Kilo Kalori

Kilogram

Lesitin Kolesterol Asiltransferas
Diistik Dansiteli Lipoprotein
Metobolize Edilebilir Enerji
Ginliik kalori ihtiyaci

Mikrogram

Miligram/ Desilitre
Monoiyodotirozin

Manyetik Rezonans

Haberci Rna

Esterlesmemis Yag Asitleri
Nanogram

Tiroid dis1 hastalik sendromu

viii



Orn.
Rpm
rTs
SCFA
SEM
T3

Ta
TBG
TK
TBPA
TNFa
TPN
TRG
TRH
TSH
TTs
VK$

VKI
VLDL

Ornegin

Doniis hizi

Serbest T3

Lif Kisa Zincirli Yag Asitleri
Standard error mean
Triyodoiroksin

Tiroksin

Tiroksin Baglayic1 Globlin
Total kolesterol

Tiroksin Baglayici Prealbumin
Timor Nekroz Faktor Alfa
Total Paranteral Beslenme
Trigliserit

Tirotiropin Salgilatict Hormon
Tiroid Stiimiile Edici Hormon
Total T4

Viicut Kondisyon Skoru

Viicut Kitle Indeksi
Cok diisiik dansiteli lipoprotein



OZET

Obez Kedilerde Tiroid Bezi Fonksiyonlarinin Arastirilmasi

Obezite, metabolik bozukluklar igin risk olusturan asir1 yag birikimi olarak
tanimlanir. Obezitenin nedenleri arasinda hareketsizlik, kisirlagtirma, yaslanma gibi
faktorler bulunurken genetik, ¢evresel, sosyal ve davranissal etkenler de yatkinlik
olusturmaktadir. Obezitenin; endokrin ve metabolik bozukluklar, hipotiroidizm gibi
bircok hastalik ile iliskili oldugu bilinmektedir. Evcil hayvanlarda viicut kondiisyon
skorunu belirlemek i¢in pratikte ti¢lii kategori sistemi kullanilmasina karsin viicut kitle
indeksi, viicut kondiisyon skorlamasina gére daha objektif bir yontem olarak kabul
edilmektedir. Kan lipidlerinden kolesterol, hiicre membranlarinin énemli bir yapisal
komponentidir. Kediler serum LDL kolesterol konsantrasyonlarindan daha fazla
serum HDL kolesterol konsantrasyonlarina sahip olduklari i¢in “HDL hayvani” olarak
adlandirilmaktadir. Obezitenin olusumuyla birlikte, organizmada olumsuz, 6nemli
metabolik ve hormonal degisiklikler meydana gelir. Zamaninda ve dogru olarak teshis
edilemeyen bu olumsuz degisimler ise kedilerin sagligin1 bozmakta ve diizeltilmesi
son derece zor problemlere neden olmaktadir. Bu ¢alismada, obez kedilerde tiroid bezi
fonksiyonlar1 ve lipid metabolizmasinin arastirilmasi amaglandi. Kediler obez (n=20)
ve kontrol (n=10) olmak {iizere iki gruba ayrildi. Calismada kedilerde % viicut yag
orant %30’un ilizerinde olanlar obez olarak, %30’un altinda olanlar ise kontrol grubu
olarak degerlendirilip biyokimyasal analizler igin kan oOrnekleri toplandi. Bu
orneklerden trigliserit, total kolesterol, HDL, LDL, T3, T4 ve TSH degerleri 6l¢iildi
ve birbirleriyle iliskileri degerlendirildi. TT4 ile viicut kitle indeksi (p<0,05) ve kilo
(p<0,01) arasinda pozitif korelasyon bulundu. Calismada degerlendirilen lipid
metabolizmasi ile tiroid hormon parametreleri arasindaki korelasyon istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi. Serum trigliserit ve HDL seviyeleri; obez grubunda kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli (p<0,05) bulundu. Calismadaki kedilerin
biiyiik bir gogunlugunda serum TSH seviyelerinin 6l¢iim yapilan test Kitlerinde tespit
siirt altinda oldugu goriildii. Onemi sebebiyle obezite ve tiroid bezi arasindaki
etkilesimi ortaya koymak icin daha kapsamli/ deneysel ¢alismalara ihtiya¢ oldugu
diistinildii.

Anahtar Kelimeler: HDL, kedi, LDL, T3, T4, total kolesterol, trigliserit, TSH.



ABSTRACT

Investigation of the Functions of the Thyroid in Obese Cats

Obesity is defined as excessive fat accumulation that poses a risk for metabolic
disorders. Among the causes of obesity, while there are factors such as inactivity,
sterilization; aging, genetic, environmental, social and behavioral factors also create a
predisposition. Obesity is known to be associated with many diseases such as
endocrine and metabolic disorders, hypothyroidism. Although the triple category
system is used in practice to determine the body condition score in pets, body mass
index is accepted as a more objective method than body condition scoring. Cholesterol,
one of the blood lipids, is an important structural component of cell membranes. Cats
are referred to as "HDL animals" because they have higher serum HDL cholesterol
concentrations than serum LDL cholesterol concentrations. Negative important
metabolic and hormonal changes occur in the organism with the formation of obesity.
These negative changes, which can not be diagnosed in a timely and accurate manner,
deteriorate the health of cats and cause problems that are extremely difficult to solve.
In this study, it was aimed to investigate thyroid gland functions and lipid metabolism
in obese cats. Cats were divided into two groups as experimental (n=20) and control
(n=10). In the study, those with a body fat percentage above 30% were considered as
obese, and those below 30% were considered as the control group, and blood samples
were collected for biochemical analysis. Triglyceride, total cholesterol, HDL, LDL,
T3, T4 and TSH values were measured from these samples and their relations with
each other were evaluated. A positive correlation was found between TT4 and body
mass index (p<0.05) and weight (p<0.01). The correlation between lipid metabolism
and thyroid hormone parameters evaluated in the study was not statistically significant.
Serum triglyceride and HDL levels were found to be statistically significant (p<0.05)
in the obese group compared to the control group. In the majority of the cats in the
study, serum TSH levels were found to be below the detection limit in the test kits.
Due to its importance, more extensive/experimental studies were needed to reveal the
interaction between obesity and the thyroid gland.

Key Words; cat, HDL, LDL, T3, T4, TSH, total colesterol, triglyceride, TSH.
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1. GIRIS

Obezite, viicutta asir1 miktarda yag dokusunun birikmesi olarak tanimlanir
(German, 2006). Bu durum ekseriyetle ideal olan viicut agirhgmin %15 oraninda
yiikseldigi zaman meydana gelmektedir (Eteke, 2012). Kedi obezite insidans1 her yil
artmaktadir ve diinya capinda yapilan arastirmalara bakildiginda kedi obezite
insidansinin %35’in {lizerinde oldugu tahmin edilmektedir (Muranaka ve ark., 2011).
Obezite ile iliskili endokrin ve metabolik hastaliklar arasinda diabetes mellitus,
hipotiroidizm, hiperadrenokortizm ve insiilinoma bulunur. Baz1 kosullar obeziteye
neden olurken, bazilar1 ise obez olan hayvanlarda daha yaygin olarak ortaya
cikmaktadir (Burkholder ve Toll, 2000). Obez evcil hayvanlarin yatkinlik
gosterebilecegi problemler arasinda; ortopedik hastaliklar, diabetes mellitus,
dolagimdaki lipid profillerinde anormallikler, kardiyorespiratuvar hastaliklar, iiriner
sistem hastaliklari, ireme bozukluklari, neoplazi (meme tiimorleri, gegis hiicresi
karsinomu), dermatolojik hastaliklar ve anestetik komplikasyonlar bulunur (German,
2006). insanlarda obezitede en sik olarak tanimlanan calismalar tip 2 diyabet ve insiilin
direnci olusma riskinin artmasi olup kedilerde de obezite, cesitli endokrin
anormalliklerle baglantilidir (Hoenig ve ark., 2007; Gayet ve ark., 2004). Obeziteye
bagli olarak goriilen insiilin direnci sorunu, son on yilda kedilerde tip 2 diyabet artis1
ile es zamanli olarak artmaktadir (Appleton ve ark., 2001). Kedilerde viicut kondisyon
skoru (VKS), en yaygin olarak kullanilan yontemlerden biri olan gorsel degerlendirme
ve palpasyon yontemi ile belirlenir. Yapilan degerlendirmede hayvanlar dokuzlu,
altili, besli ve ticlii viicut kondisyon skoruna gore siniflandirilir. En yaygin kullanilan
kategori 9'lu kategori olmasina karsilik kedilerde pratik olarak; ¢cok zayif/zayif (VKSI,
1-4), normal (VKS2, 5) ve sisman/¢ok sisman (VKS3, 6-9) seklinde {i¢ kategoriye gore
yapilan {gli sistem kullanilmaktadir (German, 2006). Obezite yalnizca biiyilik
miktarlarda yag dokusunun birikmesi degildir, aynt zamanda viicuttaki 6nemli

metabolik ve hormonal degisikliklerle de iliskilidir (Zoran, 2009).

Lipidler, yag dokularinda %90 oraninda bulunup, genellikle suda
¢oziinemeyen, dogal ¢oziiciilerde eriyebilen yag asitlerinin esterleri veya esterlesme
kabiliyeti olan dogal maddeler olarak siniflandirilmaktadirlar. Lipid depolarinin esas

kismi trigliseritler tarafindan saglanir (Turgut, 2000). Adipositlerde stoklanan



trigliserit seviyelerinin kontroliinde tiirlii enzimler ve hormonlar gorev almaktadir.

Obezitede, adipositlerde trigliserit seviyeleri ylikselmektedir (Aslan ve ark, 2017).

Kan lipidleri esas olarak;

I.  Trigliseritler,

[l.  Lipoproteinler,
I1l.  Fosfolipidler,
IV.  Kolesterol ve

V.  Serbest yag asitlerinden olusmaktadir.

Lipoproteinler ise yogunluklarina gore;

I.  Silomikronlar,
Il.  Cok diisiik yogunluklu lipoproteinler,
1. Ara yogunluklu lipoproteinler,
IV.  Disilik yogunluklu lipoproteinler ve
V.  Yiiksek yogunluklu lipoproteinler olarak siniflandirilmaktadir.

Bu siniflandirmada, diisiik dansiteli lipoprotein (LDL) protein fraksiyonunun
trigliserit ve kolesterol fraksiyonundan diisiik olmasi olarak tanimlanirken ytiksek
dansiteli lipoprotein (HDL) ise protein fraksiyonunun trigliserit ve kolesterol
fraksiyonundan fazla olmasidir. Kan lipidlerinden kolesterin, genellikle asir1 diizeyde
karaciger, beyin ve plazmada hem serbest hem de ester kolesterin seklinde bulunurken
trigliseritler en ¢ok adipositlerde yer alir ve fosfolipidler ise adipoz doku disinda

neredeyse tiim dokulara dagilmis durumdadir (As1, 1999).

Enerji metabolizmasi, istirahat metabolizma hizi, aktif metabolizma hizi ve
nispi aktivite tarafindan dogrudan etkilenir. Enerji alimi, davranigsal yeme / beslenme
(hormonal ve davranigsal), sindirim verimlili§i ve besin asimilasyonunu etkileyen
gidalardaki faktorlerden etkilenir (Speakman, 2005). Uzun yillardir, obezitenin bir
glikostatik model veya bir lipostatik model ile agiklanabilecegi diisiiniilmiistii. Bu iki

modelin de diyetteki glikozun veya lipidin, istah olusumu ve bu substratlarin sindirimi



yoluyla olusan, ¢evreye bagli hormonal yollarla bastirilmasinin arkasindaki ana sebep

oldugu ileri siiriildii (Speakman ve Mitchell, 2011).

Tiroid hormonlar1 viicutta birgok fonksiyona sahiptir ve genel olarak;
lipidlerin, proteinlerin ve karbonhidratlarin metabolizmasini diizenler (Singh ve
Beigh, 2013). Tiroid bezi saglikli kedilerde normal olarak palpe edilemeyen iki lobdan
olusur (Schaer, 2006). Tiroid nodiilii olan kedilerde, siklikla hipertiroidizmde oldugu
gibi, tek tarafli veya bilateral lob genislemesi tespit edilebilir. Konjenital
hipotiroidizmi olan bazi kedilerde tiroid bezi saptanabilir ancak erigskin donem
baslangicinda olan kedilerde hipotiroidizmde daha biiylik bir tiroid bezi
saptanamamugtir (Galgano ve ark., 2014). Tiroid bezleri aktif olarak inorganik iyodu
alir ve inorganik iyot tiroidin folikiler hiicrelerine girer, tiroksin (T4) ve
trityodotiroksin (T3) olarak adlandirilan ve metabolik olarak aktif olan tiroid
hormonlarina doniisiir (Schaer, 2006). Tiroksin (T4) ve triiyodotiroksin (T3);
tiroglobiilin i¢indeki iki tirozin (amino asit) kalintisinin kombinasyonu ve
iyodinasyonu sonucu tiroid bezi tarafindan tretilen hormonlardir (Graham, 2009).
Triiyodotiroksin hormonunun tiroksin hormonuna gére fizyolojik olarak daha aktif bir
hormon olmasina ragmen, tiroid bezi hastaliklarinin tanisinda tiroksin hormonunun
total ve serbest bi¢iminde iki fraksiyonu daha yaygin olarak kullanilmaktadir (Maden
ve Cuhadar, 2013). Tiroid hormonlar (T4, T3 ve rT3) proteinleri, sirkiilasyona
girdikten hemen sonra esas olarak tiroksin baglayici globiiline (TBG) ve daha az
miktarda tiroksin baglayici prealbumin (TBPA) ile albiimine baglanir. TBG hormon
icin ana baglayicit proteindir. Kedide TBG yoktur ve hormonun c¢ogu albumin
tarafindan taginir (Singh ve Beigh, 2013). Dolasimdaki T3’iin ¢ogu karaciger, bobrek
ve kaslarda T4’lin deiyodinasyonundan koken alir (Turgut, 2000). Tiroid bezi
fonksiyonlarmin baslangi¢ degerlendirmesinde serum T4 konsantrasyonunun baz
degerinin 1yi bir yontemle belirlenmesi, serum T3 konstrasyonlarindan daha giivenilir
ve Onerilen bir yontemdir (Schaer, 2006). Anterior hipofizden salinan tiroid stimiile
eden hormon (TSH) tarafindan tiroid aktivasyonu regiile edilir (Turgut, 2000). Tiroid
bezi hastaliklarinin tanist amaciyla iki uyarim testi kullanilir ki bunlar: TRH
(tirotropin salgilatict hormon) ve TSH uyarim testleridir (Kerr, 2002). Hipertiroidizm

(tirotoksikoz); aktif tiroid hormonlar1 T3 ve T4'in dolasimdaki asir1 yiiksek



konsantrasyonlarindan kaynaklanan multisistemik bir hastaliktir. Tiroid lobunun
birinde (%30) veya her ikisinde (%70) iyi huylu adenomatoz hiperplazisi (adenom),
kedilerde hipertiroidizm ile iliskili en yaygin patolojik anormallik olup, vakalarin
%96-98'inde goriiliir. Tiroid karsinomu kedilerde nadir goriilen bir hipertiroidi
nedenidir, kedilerin yaklasik %2-4'linii olusturur (Peterson, 2013). Hipotiroidizm,
hipotalamus, hipofiz ve tiroid aksisinin herhangi bir yerindeki disfonksiyondan ve
tiroild hormon konsantrasyonu diistikliigiinden kaynaklanan multisistemik bir
hastaliktir. Kedilerde hipotiroidizmin en yaygin nedeni; iatrojenik yikimlanma ya da
radyoaktif iyot tedavisi veya hipertiroidizmin tedavisi amaciyla operasyon

uygulanmasi sonucunda tiroid bezinin alinmasidir (Schaer, 2006).

Tiroid bezi, metabolizmanin kontroliinde énemli bir rol oynar. Bu bezden
salgilanan hormonlar bazal metabolik hiz1 ve bagirsaklardan karbonhidrat aktarimini
artinrken ayni zamanda lipid metabolizmasini da diizenler. Olagan bir yag
metabolizmasinda; emisyon, depolama, mobilizasyon ve par¢alama islemleri biyolojik
bir balans i¢indedir. Erigskin hayvanlarda viicut yaglarinin miktar1t uzun bir siire
degismeden ayni seviyede kalir. Bu dengenin bozulmasi halinde lipid metabolizmasi
bozulur ve hayvanlarda obezite sekillenir. Obezitenin olusumuyla birlikte,
organizmada olumsuz énemli metabolik ve hormonal degisiklikler meydana gelir. Bu
degisikliklerin rutin klintk muayenelerde ortaya c¢ikarilmast olduk¢a zordur.
Zamaninda ve dogru olarak teshis edilemeyen bu olumsuz degisimler ise kedilerin
sagligin1 bozmakta ve diizeltilmesi son derece zor problemlere neden olmaktadir. Bu
nedenle sunulan bu projede, obez kedilerde tiroid bezi fonksiyonlari ve lipid

metabolizmasinin arastirilmasi amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Obezitenin Tanim

Kronik olmakla birlikte obezite; viicutta yiiksek oranda lipid dokusunun

artmasi olarak tanimlanmaktadir (Budag, 2016; German, 2006).

Kedilerde obezite, asir1 yag birikimiyle kendini gosteren yaygin bir sorundur.
Gereksinim fazlasi olarak tiiketilen karbonhidrat, yag ve proteinler hayvan viicudunda

yag olarak depolanmaktadir (Budag, 2016).

Obezite, ekseriyetle normal viicut kitle indeksinin %30 oraninda artti§1 zaman
meydana gelmektedir (Eteke, 2012). Normal agirliklarinin %15 fazlasi kiloya sahip
olan kediler sisman, %25-30'dan fazla kiloya sahip olanlar ise obez kabul edilir
(Budag, 2016). Kedi obezite insidansi her yil artmaktadir ve diinya ¢apinda yapilan
aragtirmalara bakildiginda kedi obezite insidansinin %35’in lizerinde oldugu tahmin

edilmektedir (Muranaka ve Mitchell, 2011).

Obezite su anda diinyadaki evcil kedilerin karsilastig1 en biiytik saglik ve refah
sorunlarindan biridir. Yakin zamanda yayinlanan bir¢ok ¢alisma, gelismis iilkelerde,
evcil kedilerin %11,5- 63'iniin fazla kilolu veya obez oldugunu gostermektedir (Wall
ve ark., 2019).



e

Sekil 2.2. Obez bir kedinin laterolateral pozisyonda goriiniimii.

Predispoze faktorler arasinda, fiziksel aktivite eksikligi, uyku siirelerinin uzun
olmasi, apartman dairesinde yasayan kediler, cinsiyet, kisirlastirma, diyet, ilag
kullanimi, yaslanma ve melez soyun yani sira ¢evresel, sosyal ve davranigsal faktorler

de bulunmaktadir (Robertson, 1999; Sloth, 1992).



Kuzey Amerika ve Avustralya'daki kentsel, sahipli kediler lizerinde yapilan
aragtirmalarda, apartmanlarda yasayan ve agirlikli olarak bir evde beslenen kedilerin,
serbest dolasan kedilerden daha fazla kilolu oldugu saptanmistir (Robertson, 1999;
Scarlett, 1994). Ayrica bu durumun kedilerde inaktivite sebebiyle obezite ve diabetes

mellitusa yatkin oldugu goriilmistiir (Sandoe ve ark., 2014).

Kedi ve kopeklerde kisirlastirma da obezite igin riskli bir faktdrdiir. Dengeli ve
dikkatli besleme ile kedi veya kopekler ideal kilolarinda tutulabilir fakat kisirlagtirilan
kedi ve kopekler obeziteye ¢ok daha yatkindir (Sandoe ve ark., 2014). Kisirlagtirma
ile dolasimda ve genel olarak fiziksel aktivitede azalma meydana gelir. Enerji
kullantminin verimliligi, kalori ihtiyacinda azalmaya yol a¢an gonodal hormonlarin
c¢ikarilmasiyla artma egiliminde olmakla birlikte kisirlastirmadan sonra besin alimi da
artar (Branam, 1988; Sloth, 1992). Son arastirmalar kisirlastirilmis erkek kedilerin,
kisirlastirilmig disi kedilerden ortalama olarak 6nemli 6l¢lide daha fazla kilo aldigini

gostermistir (Robertson, 1999; Sloth, 1992).

Obezite insidensi yasla birlikte artar ve 6-8 yaslari arasinda zirveye ulasir.
Yaslanmayla olusan metabolik hizin, yagsiz viicut kiitlesinin ve fiziksel aktivitenin

azalmasi, hayvanlarin istirahat enerji gereksinimini azaltir (Scarlett, 1994).

Obez insanlarda genellikle genetik bir yatkinlik mevcuttur (Bray, 1989).
Siyam veya abyssinians gibi bircok safkan kedi, cogu melez kediden daha zayiftir, bu
da viicut agirhigr tizerinde olast bir genetik etkinin kedilerde de var oldugunu
diistindiiriir (Scarlett,1994). Birka¢ ¢alisma, melez kedilerin safkan kedilerden daha
fazla obezite gelisimi riski altinda oldugunu tespit etmistir (Robertson, 1999; Scarlet,
1994).

Lezzet, kedilerde gida alimi lizerinde gii¢lii bir etkiye sahiptir (Houpt,1991).
Ek olarak, can sikintis1 ve yalnizligin yemege olan ilginin artmasina neden olabilecegi
ve ayrica kilo alimim etkileyebilecegi one siirtilmiistiir (Scarlett, 1994). Tek veya iki
kedili evlerdeki kedilerin, ¢ok kedili evlerdeki kedilere gore obez olma olasiliginin
daha yiiksek oldugu gosterilmistir (Robertson, 1999). Bu durum, ¢ok kedili evlerde

kedilerin kendi aralarinda oynamalar1 ve doviigmeleri daha fazla enerji harcamalariyla



aciklanabilir. Diger yandan, bir veya iki kedili evlerde tek tek kedilere daha fazla ilgi
ve yiyecek verilebilirken gruplandirilmis kedilerdeki sosyal hiyerarsi sebebiyle, baskin
kedilerin ihtiya¢ duyduklarindan daha fazla mama tiikettigi gozlemlenmistir (Biourge
ve ark, 1997).

Evcil hayvanlar genellikle beslenmeleri i¢in tamamen sahiplerine
bagimlidirlar; bu sebeple hasta sahiplerinin hayvanlarinin ne zaman asir1 kilolu ya da
obez hale geldigini anlama ve uygun Onlemleri alma Ongoriisii kritik Onem

tasimaktadir (Forrest ve ark., 2021).

Kedi sahiplerinin yasam tarzi, evcil hayvanlarda obezite goriilme sikligini
etkileyebilir. Arastirmalar, fazla kilolu insanlarin fazla kilolu bir evcil hayvana sahip
olma ihtimalinin daha yliksek oldugunu goéstermistir (Mason, 1970). Ayni zamanda
yapilan ¢alismalar evcil hayvan sahibinin ekonomik diizeyi ile obezite arasinda bir
iliski oldugunu ortaya ¢ikarmistir. Bir ¢calismaya gore ise; hayvan sahibinin diisiik
ekonomik diizeyinin olmast hem hayvan sahibinin hem de evcil hayvanin kilolu olma

ihtimalini artirmaktadir (Sandoe ve ark., 2014).

2.2. Obezitenin Belirlenmesi

Birbirinden farkli hayvanlarda objektif olarak, yaglanma derecesinin
miktarinin belirlenmesi, beslenme yonetim programlarinin basarisint 6lgmek ve
obezite ile ilgili arastirmalarda gilivenilir sonuglar elde etmek i¢in 6nemlidir (Bjornvad

ve ark., 2011).

Ideal viicut agirhg ve enerji gereksinimlerinin belirlenmesinde viicut
kompozisyonunun  degerlendirilmesi  Onemlidir. ~ Viicut = kompozisyonunu

degerlendirmek i¢in kullanilan en yaygin yontemler:

I.  Viicudu yag kiitlesi ve kas,
[l.  Kemik, hiicre i¢i ve hiicre dis1 suyu igeren yagsiz kiitle olmak tizere iki

boliimde incelenir (Tarkosova ve ark., 2016).



Obezite; kimyasal analiz, dansitometri, total viicut su orani Olglimi,
absorbsiyometri, ultrasonografi, elektrik akimi ve ileri goriintiileme yontemleri
(Bilgisayarli tomografi ve MR (manyetik rezonans)) ile degerlendirilmektedir; ancak
pratikte genellikle kantitatif viicut agirligi ve morfometri 6l¢tim (deri kivrimi kalinligi,
boyut 6l¢iimii ve viicut kondiisyon skoru) yontemleri kullanilmaktadir (German,
2006).

Obeziteyi onlemek ve diyet degisikliklerinin erken uygulanmasini
kolaylastirmak icin viicut agirligi 6l¢imii rutin muayene prosediiriiniin bir pargasi

haline getirilmelidir (Brooks ve ark., 2014).

DEXA (Dual Enerji X-Ray Absorbsiyometri) cihazlari, kemik mineral
icerigini, yagsiz kiitleyi ve yag kiitlesini tahmin etmek igin iki enerjinin X-isilarini
kullanmaktadir (Hoelmkjaer ve Bjornvad, 2014). Ancak bu yontem radyasyona maruz
kalma, sedasyon ihtiyaci, maliyet ve gerekli teknik uzmanlik gibi dezavantajlardan

dolay1 kullanimi arastirma ortamiyla sinirlidir (Bjornvad ve ark., 2011).

Viicut yag diizeyi 6l¢me teknikleri yani Biyoimpedans, DEXA (Dual Enerji X-
Ray Absorbsiyometri) taramasi sadece insan klinik ortaminda kullanilan aletlerin
gelistirilmesiyle ortaya ¢ikmustir; fakat veteriner hekimler pratikte daha az tercih

edilen metodlara giivenmektedir (Sandoe ve ark., 2014).

Ultrasonografi; deri alti yag tabakasi kalinliginin dlgiilmesi yoluyla viicut
kompozisyonundaki degisiklikleri gozlemlemek icin klinik uygulamada siklikla
kullanilan basit ve kolay bir yontemdir. Ancak kedilerde viicut kompozisyonu

belirlemek i¢in gegerli bir yontem degildir (Borges ve ark., 2012).

Biyoelektrik impedans yontemi, hastaya verilen diisiik voltajl yiiksek frekansl
elektrik akimi ve ardindan dokularin bu akima kars1 direncini, viicut kompozisyonunu
belirlemek icin kullanilmaktadir. Kullanilan elektrotlarin hidrasyon durumu ve
konumu sonuglar etkileyebilmektedir. Yapilan 6n calismalar bu yontemin saglikli
kedilerde toplam viicut suyunu ve hiicre disi suyu tahmin etmek igin

kullanilabilecegini gdstermistir; ancak viicut kompozisyonunu degerlendirmek igin



klinik pratikte kullaniminin daha fazla arastirilmasi gerekmektedir (Tarkosova ve ark.,

2016).

Bilgisayarli tomografi ve kantitatif manyetik rezonans gibi ileri goériintiileme
teknikleri viicut yagini tahmin etmek icin kullanilabilir; ancak kedilerde viicut

kompozisyonunun degerlendirilmesinde kullanimlar1 hakkinda ¢ok az aragtirma ortaya

%
> -

|

Sekil.2.3. Viicut kondisyon skoru (Advance, 2019).

koyulmustur (Zanghi ve ark., 2013).

Evcil hayvanlarda viicut kondiisyon skoru (VKS) olarak adlandirilan viicut
kompozisyonunu, viicut yag diizeyini ve enerji dengesini degerlendiren bir¢ok yontem
bulunmaktadir. Viicut kondiisyon skorlarindan en yaygin olarak kullanilan kategori
dokuzlu kategori olmasina ragmen kedilerde pratik olarak dgli kategori
kullanilmaktadir. Kedilerde pratik olarak olarak kullanilan 3’1ii sistem; ¢ok zayif/zayif
(VKS1, 1-4), normal (VKS2, 5) ve sisman/¢cok sisman (VKS3, 6-9) seklinde
kullanilmaktadir (German, 2006).

Kedilerde vucut kitle indeksi:

I. 9. Kostanin kraniyalinden baslayarak gogiis cevresi,
Il.  Daha sonra sol arka ayagmn kalkaneal tuber ile patellasi (BB) arasindaki

mesafenin olgiilmesiyle belirlenir. Olgiimler verilen denkleme (sekil 3.1)
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yerlestirilir ve viicut kitle indeksi hesaplanir. Yag orani %30’un iizerinde olan
kediler asir1 kilolu, %10-30 aras1 olan kediler ise normal kiloda kabul edilir

(Butterwick, 2000).

Viicut kitle indeksi, viicut kondiisyonu skorlamasina gore ¢ok daha objektif bir
yontem olarak kabul edilmesine karsin bu denklemin kullanimi1 irklar arasindaki kas
kitlesi yogunlugunun farkli olmas1 sebebiyle basarili sonuglar vermeyebilir (Ulgen ve

Kaymaz, 2013).

Kronik pozitif enerji dengesizligi obezite i¢in birincil bir risk faktoriidiir. Bu
nedenle, ongoriilen kilo verme planlarinin stratejik enerji kisitlamasini icermesi
gerekir. Viicut agirligr her iki haftada bir ya da dort haftada bir degerlendirilmelidir.
Hedefkilo kaybi, kediler i¢in haftada viicut agirhiginin %0,5- %2 si arasinda olmalidr.
Diizenli veteriner hekim kontrolleri sayesinde evcil hayvan sahipleri motive edilir

(Shepherd, 2021).

2.3. Obezitenin Beslenmeyle iliskisi

Diyetin ana roli, kedilere refah hissi verirken metabolik gereksinimleri
karsilamak igin yeterli besin saglamaktir. Bununla birlikte son bilgiler beslenme
ithtiyaclarim1  karsilamanin 6tesinde, diyetin viicuttaki cesitli islevleri modiile
edebilecegi ve bazi hastaliklarda zararli veya yararli roller oynayabilecegi hipotezini

desteklemektedir (Bontempo, 2005).

Bozulmus glikoz metabolizmasi, asir1 kilolu olmakla son derece iliskili
oldugundan obez hayvanin fizyolojisinin bu yoniinii ele almak ¢ok 6nemlidir. Asiri
kilolu hayvanin 6zel beslenme ihtiyaglarini en iyi sekilde degerlendirmek igin bir
hayvanin asir1 yemek yeme, yag metabolize etme ve obezite ile iliskili hormonlari
diizenleme (6rnegin leptin) yetenegini ele almak dikkate alinmasi1 gereken unsurlar

arasindadir (Appleton ve ark., 2000).

Kedilerde metabolik gereklilik olan enerjinin %50’lik bolimi proteinlerden

saglanmaktadir. Protein diizeyi gerekli olan enerjinin altinda alindig1 zaman kedilerde
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daha fazla enerji ve kuru madde tiikketme istegi olusmaktadir. Ticari gidalarda ise
protein ihtiyact baklagil, bugdaygil taneleri ve diger bitkisel iiriinlerden
karsilanmaktadir. Bu durum da obezitenin temel nedenini olusturmaktadir (Nrc, 2011,

Zoran, 2009).

Son calismalar, karbonhidrat ve protein igerigi diisiik bir diyetin, yag orani
diisiik kedilerde, diisiik karbonhidrat ve yiiksek protein diyeti ile karsilastirildiginda
postprandiyal daha yiiksek glikoz ve insiilin konsantrasyonlarina neden oldugunu
gostermektedir (Coradini ve ark., 2011). Bununla birlikte, yliksek karbonhidrath
diyetlerin kedigillerde DM'ye yol agabilecegini ortaya koymaktadir. Cilinkii etoburlar
biiyiik miktarda glikozu enerji kaynagi olarak verimli bir sekilde metabolize etmeye
adapte degildirler. Ayrica, kediler tiikiirik amilazindan da yoksundur. Bagirsak
amilazi ve disakkaridazlar gibi karbonhidrat parcalanmasinda yaygin olarak goérev alan

bagirsak enzimleride diisiik aktivite gostermektedir (Mimura ve ark., 2013).

Daha saglikli veya daha kolay kilo verilmesine yardimci olan bazi
makrobesinler vardir. Bu makrobesinler arasinda bulunan proteinler, viicut yaginin
azalmasma yardimecr olurken yagsiz viicut kitle kaybini en diisiik seviyede tutar.
Proteinler ayn1 zamanda enerji tiikketimini arttirir, metabolizmay1 uyarir ve tokluga
katkida bulunur. Diyette kullanilan lif, diyet enerjisini diisiik diizeyde tutmayi
saglarken diyetteki total enerjiyi azaltmaya yardimci olur. Lif ayn1 zamanda intestinal
metabolizmay1 uyararak tokluga katkida bulunur. Enerji diizeyinin yiliksek olmasi
sebebiyle diyette diisiik yagh besinler tercih edilir (Tilley ve Smith, 2016). Ayni
zamanda mikrobesin takviyesi de eksiklik durumunun olugsmamasini garantiler
(German, 2006).

Yiiksek nemli diyet kullanilmasi kedilerde kisa siireli kilo kaybina neden olur.
Obez kedilerde, yemin su oraninin artirilmasinin yaninda bir miktar yapisal
karbonhidratli yemlere de yer verilmesi canli agirlifin diisiiriilmesine yardimci

olmaktadir (Tilley ve Smith, 2016).

Londra’da yapilan bir c¢aligmada, kedi obezite prevalansinin diyet

beslenmesinin viicut kondiisyonu fiizerine etkisi incelenmistir. Caligmada hasta
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sahiplerine kedilerinin ne tiir diyetle (1slak veya kuru) beslendigi, beslenme siklig1 ve
beslenme uygulamalarin neler oldugunu igeren bir anket hazirlanmistir. Anket
sonucunda konserve ile ad libitum olarak beslenen kedilerle 6&iinler halinde beslenen
kediler arasinda degerlendirme yapilmistir. Yapilan degerlendirmede konserve ile ad
libitum beslenen kedilerin viicut kondiisyon skorunun daha yiiksek bir ortalamaya
sahip oldugu goriilmiistiir. ABD'de yapilan bir ¢alismada ise; ad libitum besleme ile
obezite arasinda bir iligki bulunmamistir. Bu ¢alismaya gore; Ogiinlerle beslenen
kedilerde, ad libitum olarak beslenenlere gore asir1 kilolu veya obez olma oranlar1 daha

fazladir (Tarkosova, 2016).

Diyet yag ve enerji yogunlugu, ad libitum beslenen kedilerde kilo alim ile
pozitif iligkiliyken, metabolize edilebilir enerjinin (ME) %40'min {izerindeki

karbonhidrat icerigi kilo alimi ile negatif iligkilidir (Tarkosova, 2016).

Besin miktar1 kilonun haftalik olarak %1-2 kaybina gore ayarlanmalidir. Hizli
kilo kayb1 yagsiz viicut kiitle kaybmin artmasina neden olabilir ve hedeflenen kilo
kaybina ulasildiginda tekrar kilo almay1 uyarabilir. Baslangic beslenmesi, hedeflenen
viicut agirligr kullanilarak hesaplanan MER (giinliik kalori ihtiyact) miktariin %60-
75’1 kadar olmalidir. Hedeflenen viicut agirhigi, giincel kilo ve BCS (body condition
score) ile ya da orta hedef, 6rn. Giincel kilonun %20’si olarak hesaplanabilir. Kediler
ortalama MER= 55kcal/kg; kopekler igin ise ortalama MER= 110kcal/kg’ dir (Tilley
ve Smith, 2016).

Besin madde tiiketiminin kisitlanmasinda, 6giin sayisinin azaltilmasi
sonrasinda yemin sindirilebilir kisminin azaltilmas1 ve yemin su oraninin arttirilmast
olarak etkin bir yol izlenmektedir. Kedilerde kilo kontrol protokollerinde protein
takviyeleri Onemlidir; ¢ilinkii kaybedilen doku miktar1 kilo kaybi fazla olmasina
ragmen minimum diizeydedir. Bu donemdeki enerji kisitlamasi, protein iizerinden
yapilirsa saglik sorunlarina neden olacagindan daha ¢ok karbonhidrat ve yag iizerinden

bir kisitlama yapilmalidir (German, 2006).

Nisasta kaynaklar1 olarak sorgum, arpa, krom, fermente edilebilir lif, karnitin

ve A vitamini uygun kilo yonetimini destekleyen diyetlerde bulunan 6nemli besin
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maddeleridir. Nisasta kaynaklar1 kalori bazinda hayvanin giinliik enerji ihtiyacinin
%50’sini karsilar. Diyette hayvan i¢in dogru nisasta kaynagmin kullanilmasi glisemik
indeks itizerinde onemli etkilere sahip olabilir. Yapilan bir ¢alismayla, dgtinlerden
birinde piring igeren diyetin tiikketilmesi sonucu glikoz ve insiilin yanitin1 arttirdigi

ortaya konulmustur (Sunvold, 2000).

Kromun glikoz metabolizmasi ile ilskisi arastirildiginda, kromun insiilin
reseptOr sayisini artirarak, yiiksek oranda insiilinin hiicrelere baglanmasina yardimci
oldugu ortaya konulmustur. Ayrica insiilin reseptor fosforilasyonunu artirarak instilin
duyarliligmmi da artirir. Kediler iizerinde yapilan bir ¢alismada, kromla beslenen
kedilerin insiilin kullanma konusunda gelismis bir yetenege sahip olduklart ortaya
konulmustur. Kromun glikoz metabolizmasi iizerindeki etkisi, obez hayvanlarla iliskili

baska faydalara da yol agabilir (Sunvold, 2000).

Doygunlugun artmasma yardimci olabilecek bir bagka besin de fermente
edilebilir liftir. Yapilan bir arastirmada lif, kisa zincirli yag asitleri (SCFA) {iretmek
icin bagirsak bakterileri tarafindan fermente edildiginde, bu SCFA'nin bagirsak L
hiicrelerinden proglukagon salinimimi uyardigi belirtilmistir. Proglukagon glukagon
benzeri peptit-1'e (GLP-1) pargalanir. Artan GLP-1, bir glikoz soliisyonunun oral
yoldan alimini takiben pankreas B hiicrelerinden salinan ve artan miktarda insiilin ile
sonuclanir. Bu fenomenin obez bir bireyin azaltilmis glikoz toleransina gore avantajli
olacagi tahmin edilmektedir. Insanlarda istahi bastirdig: gosterilmistir. Bu nedenle,
obez bireylerin diyetlerine fermente olabilen lifler dahil etmek hem glikoz
metabolizmasii 1yilestirmek hem de toklugu iyilestirmek icin yararli olabilir
(Sunvold, 2000).

L-carnitine karaciger ve bdbreklerden lizin ve metiyonin sentezlenmesini
saglayan ve nitrojen kaybini 6nleyen bir aminoasittir (German, 2006). Kilo yonetimine
yardimei1 olan diger faktorler arasinda; endogenez olarak {iretilen ve yag oksidasyonu
icin gerekli olan karnitin, lizin ve metiyonin bilesigi vardir. Izoflavonlar, metabolik
olarak aktif bitkisel gidadir ve enerji metabolizmasini uyararak kilo geri alimini

azaltarak yagsiz viicut kiitlesinin korunmasini destekler (Tilley ve Smith, 2016).
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Obeziteden korunma, temel ihtiyag fazlast besin madde tiiketimini
siirlamaktir. Obezligin veya asirt kilolugun giderilmesinde, hayvanin aktivitesinin

arttirilmasi ve fazla besin tiiketiminin azaltilmasi etkin iki yoldur (Budag, 2016).

2.4. Lipid Metabolizmasi

Lipidler, yag dokularinda %90 oraninda bulunup genellikle suda ¢éziinmeyen,
dogal ¢oziiciilerde eriyebilen yag asitlerinin esterleri veya eSterlesme kabiliyeti olan
dogal maddeler olarak smiflandirilmaktadirlar. Lipid depolarinin esas kismi

trigliseritler tarafindan saglanir (Turgut, 2000).

Kolesterol, trigliseritler ve fosfolipidler pek ¢ok yasamsal fonksiyonun

gerceklestirilmesinde 6nemli rolleri olan plazma lipidleridir (Bilal, 2013).

Trigliseritler genellikle adipositlerde depolanmaktadir. Depolanan trigliserit
seviyelerinin kontroliinde ise ¢esitli hormonlar ve enzimler gorev almaktadir.
Adipositlerdeki trigliserit diizeyi fazla yilikseldigi zaman ise obezite sekillenmektedir
(Aslan ve ark, 2017).

Trigliseritler ¢ogunlukla adipoz dokularda bulunurken fosfolipidler ise
adipositler haricinde neredeyse tiim dokulara dagilmis olarak yer almaktadir. Kan
lipidlerinden kolesterol, serbest olarak yiiksek diizeyde beyinde, serbest ve ester

kolesterol ise karaciger ve plazmada bulunur (Asi, 1999).

Enerji metabolizmasi; istirahat metabolizma hizi, aktif metabolizma hiz1 ve
nispi aktivite tarafindan dogrudan etkilenirken enerji alimini ise davranigsal yeme,
hormonal beslenme ve sindirim verimliligine tesir eden gidalardaki faktorler
belirlemektedir (Speakman, 2004).

Kolesterol, hiicre membranlarinin 6nemli bir yapisal komponentidir.
Kolesteroliin %60-70’1 LDL (diisiik dansiteli lipoprotein) ile %20-35’1 HDL (yiiksek
dansiteli lipoprotein) ile %5-12"si VLDL (¢ok diisiik dansiteli lipoprotein) ile taginir
(Turgut, 2000).
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LDL’ler, total lipoprotein kitlesinin ortalama %350’sini olusturur. LDL
kitlesinin ortalama %?25’i proteindir (Turgut, 2000). Plazmadaki diisiik dansiteli
lipoproteinin biiyiik bir kismi1 VLDL’nin katabolizma {iriinii oldugu diisiiniilmekle
birlikte LDL, kolesterini karacigerden periferik dokulara tasimaktadir. Plazmadan
diisiik dansiteli lipoproteinin uzaklastirilmasi ¢ogunlukla hepatositler tarafindan
gerceklestirilir. Bu lipoproteinin karaciger tarafindan uzaklastirilmasinda yapisinda
tek olarak bulunan Apo B 100 apoproteini aterojenik faktdrdiir. Insanlarda plazmadaki
seviyesinin yiikselmesi aterosklerozisin bir habercisidir (Champe ve ark., 1993;
Lehninger ve ark., 1993; Mahley ve ark., 1998; Zubay, 1993).

HDL ler ¢ap olarak en kiiciik fakat yogunluk olarak en fazla olan partikiillerdir.
Bu partikiillerin %50’sini protein, %30’unu fosfolipid ve %20’sini kolesterol
olusturmaktadir (Turgut, 2000). HDL’nin temel gorevi Kkolesterolii periferal
hiicrelerden karacigere tasimaktir. Bu durum da HDL nin antiaterojenik bir lipoprotein
olmasint agiklar. Dansitesi, partikiil biiyiikliigii, kompozisyonu ve muhtemelen
fizyolojik roliine bagli olarak HDL1, HDL2, HDL3 olmak iizere {i¢ alt grupta toplanir
(Hollanders ve ark., 1986). HDL fraksiyonlar arasinda, ApoE’yi igeren tek fraksiyon
HDL1dir. Ayrica toplam plazma ApoE’sinin %’sini kapsar. HDL2 metabolik olarak
aktif bir alt grup olmasina ragmen esterlestirilen serbest kolesterol miktar1 arttikca
kolesterol esterleri yoniinden daha da zenginleserek ApoE’ye sahip olabilmektedir.
HDL3, serbest kolesteroliin en iyi alicilarindan birisi olmakla birlikte; alinan ve
esterlestirilen serbest kolesterol miktar1 arttikga parcacik boyutu biiylir ve HDL2
olusur. Lesitin kolesterol asiltransferaz (LCAT), 6nemli bir enzim olmakla beraber
HDL’nin yapisindaki kolesterolii esterlestirmekle gorevlidir. Genel olarak hayvanlar
ateroskleroz gelisimine karsi direnglidirler. Bunun sebebi LDL seviyelerinin diisiik
olmast ve HDL1 olusturarak ApoE araciligiyla kolesterolii dogrudan karacigere
tasiyabilmeleridir (Champe ve ark., 1993; Hollanders ve ark., 1986; Lehninger ve ark.,
1993; Mahley ve ark., 1998).

Yapilan ¢alismalarda, bir lipoproteinin toplam konsantrasyonunun degil,

lipoprotein alt sinif konsantrasyonunun ve partikiil boyutunun, obezitenin eslik eden

hastaliklarinin gelisimi ile yiiksek oranda iligkili oldugu gosterilmistir. Biiyiik
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VLDL’deki artislar koroner arter hastaligi ile iligkilendirilmistir ve insiilin duyarlilig

ile ters orantili oldugu gosterilmistir (Jordan ve ark., 2008).

Kediler damar tikaniklig1r olusumuna meyilli degillerdir ve sadece iki rapor,
damar tikanikliginin nerede indiiklendigini deneylerle ortaya koymustur. Bu bilgiler
obez kedilerin damar tikanikligina kars1 daha korumaci oldugunu ortaya atmaktadir
ciinkii obez kedilerde HDL kolesterolii zayif kedilerden daha yiiksektir. Serum HDL
kolesterol konsantrasyonlar1 kedilerde, zayif olarak belirtilen herhangi bir tiirden daha
yiksek ve kediler ‘HDL hayvani’ olarak adlandirilmaktadir; ¢iinkii serum LDL
kolesterol ~ konsantrasyonlarindan  daha  fazla serum HDL  kolesterol
konsantrasyonlarina sahiptirler. Bu ¢alismanin sonuglar1 gosteriyor ki; kediler obez
olduklarinda HDL Kkolesterol konsantrasyonunu daha da artirabilme yetenegine

sahiptirler (Hoenig ve ark., 2003).

HDL2 ve HDL3 kolesterol konsantrasyonlarinin neden obezite agamasinda
arttigina dair bir netlik yoktur. Bu durum, CETP (kolesteril ester transfer proteini)

eksikliginin bir sonucu oldugu diistiniilmektedir (Hoenig ve ark., 2003).

Obez kedilerde serum kolesterol konsantrasyonlari ayn1 zamanda artar; fakat
bilinmelidir ki bunlar hala deney laboratuvarlarinin referans deger seviyesi
dahilindedir. Bu bilgiler kolesterol artisinin kedilerde pozitif bir adaptasyon oldugunu
ortaya koyar. Bu, HDL Kkolesteroliiniin artmasinin bir sonucudur (Hoenig ve ark.,
2003).

Ayni arastirmacilarin farkli bir calismasinda obez erkek kedilerin sinir ¢izgiden
onemli derecede yiiksek serum NEFA (esterlesmemis yag asitleri) konsantrasyonu
igerdigi goriilmistiir. Bu da obez erkek kedilerin yagli asit aliminda insiilin {izerinde

daha iyi hassasiyeti olduguna isaret etmektedir (Hoenig ve ark., 2003).

Giincel ¢aligmalarda lipid metabolizmasi ile ilgili donanimli bir sonug elde
edebilmek icin plazma veya serumdaki kolesterol, trigliserit, yag asidi gibi lipid
parametrelerinin degerlendirilmesinin disinda tam plazma lipoprotein profilleri de

degerlendirilmektedir; ¢iinkii dolasimdaki lipid konsantrasyonu hakkinda bilgi sahibi
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olabilmek i¢in kolesterol ve trigliseritlerin tek basina degerlendirilmesinin bizi
hastaliklar acisindan her zaman saglikli bir sonuca ulagtirmadiginin farkina varilmistir

(Yalgin ve Cetin, 2001).

Kedi ve insan yag asitleri (FA) metabolizmas1 arasinda bir¢ok benzerlik vardir.
Her ikisinde de yag asitleri ince bagirsaklardan emilir ve silomikronlar olarak kana
tasinir. Tersine, endojen olarak sentezlenen trigliserit ve kolesterol, ¢ok diisiik
yogunluklu lipoproteinleri (VLDL’leri) igerir. VLDL’ler periferik dokuya verilir ve
gerektiginde lipoprotein lipaz tarafindan esterlesmemis yag asitlerine ayrisir. Fazla
yag asitleri yeniden esterlestirilir ve karaciger veya yag dokusunda depolanir

(Fujiwara ve ark., 2015).

Evcil hayvanlarda lipid metabolizmasi iizerine fazla ¢aligma yapilmadig: icin
primer lipid metabolizmast bozukluklarina bagli sekillenen hastaliklara
rastlanilmamakla birlikte goriilmiistiir ki; sekillenen lipid metabolizmas1 bozukluklari
daha ¢ok sekonder olarak gelisen lipid metabolizmasi hastaliklaridir (Yalgin ve Cetin,

2001).

Obez hayvanlarin dokularindaki birikmis lipidlerde bulunan yag asiti
bilesimleri bu siirecte 6nemli bir role sahiptir. Yag asitleri bilesimleri, obez
hayvanlarin dokularinda nadiren analiz edilir. Yag asitleri metabolizmas1 ve doku
iltihab1 ilizerinde doymus ve doymamis yag asitlerinin dengesi onemli farkliliklar
gostermektedir. Ornegin; doymus yag asitleri metabolik bozukluklar1 indiiklerken
doymamis yag asitlerinin zit etkisi vardir. Doymus yag asitleri agisindan zengin bir
diyetin tiiketilmesinin, lenfosit reseptor sinyalini diizenleyerek yag dokusunda artan
inflamasyona neden oldugu gosterilmistir. Doymus yag asitleri diisiikk dereceli
inflamasyon ile iligkiliyken, doymamis yag asitleri hiicrelerde ve dokularda

proinflamatuar sitokin liretimini inhibe eder (Fujiwara ve ark., 2015).

Kedi ve kopeklerde idiopatik hipersilomikroneminin primer kokenli olup
olmadig1 aciklanamamakla birlikte kedilerde bu durumda hem kolesterol hem de
trigliserit seviyelerinde yiikselme olmaktadir. Trigliserit diizeylerindeki artigin 6nemli

nedenlerinden biri de hipotiroidizmdir. Hipotiroidizmde trigliserit seviyesinin artmasi
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en onemli faktorlerden biridir. Bu durumda lipid sentezi artarken yikimlanmasinin
azaldig1 goriilmektedir. Hipotiroidizmi diger hastaliklardan ayiran faktor LDL reseptor
sayisindaki azalmaya bagli olarak kan kolesterol diizeylerinin fazla artmasiyla birlikte

LDL lipoprotein fraksiyonunun artmasidir (Yalgin ve Cetin, 2001).

Kolesterol degerlerinin artmas1 tiroid hormonlarinin yetersizliginden
kaynaklanir; ¢iinkii tiroid hormonlar1 kolesteroliin hem sentezini hem de yikimini

saglayarak safra asitlerine doniisiimiinii uyarmaktadir (Yal¢in ve Cetin, 2001).

Hipokolesteroleminin kii¢iik hayvanlarda karaciger ile gastrointestinal
hastalik, hipoadrenokortisizm daha yakin zamanda sepsis ve neoplazi ile iliskili oldugu
bildirilmistir. Hipokolesterolemi insidansi kii¢liik hayvanlarda bilinmemekle birlikte

baz1 spesifik hastalik siireclerinde prevalansi bildirilmistir (Tan ve ark., 2020).

Hipokolesterolemi, hiperkolesterolemi kadar yaygin degildir. Kedi ve
kopeklerde hipotrigliserideminin  herhangi bir hastalikla acik bir baglantisi

olmamasina karsin;

I.  Hipertiroidizm ve
Il. Bazi malabsobtif protein kaybina neden olan enteropatilerde goriildiigi

bildirilmistir (Yal¢in ve Cetin, 2001).
2.5. Obezitenin Yarattigi Komplikasyonlar

Kedi ve kopeklerde obezite tipki insanlarda oldugu gibi ¢ok faktorlii bir
problemdir. Bu faktorlerden bazilar tiirler arasinda benzerlik gostermektedir (Sandoe
ve ark., 2014).

Gegtigimiz ylizyilda insan ve hayvan sagliginda kullanilan ilaglar arasinda bir
iliskinin kurulmasimin ihtiya¢ oldugu goriilmiistiir (Sandoe ve ark., 2014). Veteriner
tibbinin ve hayvanciligin gelismesi sayesinde son yillarda kopeklerin ve kedilerin

yasam siireleri uzamistir. Insanlarda oldugu gibi bu yillarda da yaslanma ile birlikte
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kopeklerde ve kedilerde obezite prevalansi artmistir. Kedilerde obezite prevalansinin

%30-40 oldugu varsayilmaktadir (Okada ve ark., 2019).

Obezite; saglik sorunlar1 olmayan ve saglik sorunlari olanlar olmak tizere iki
kategoriye ayrilir (Okada ve ark., 2017). Saglik sorunlarinin eslik ettigi obezite, insan
tibbinda patolojik obezite olarak adlandirilmaktadir (Miyazaki, 2007; Ogawa ve ark.,
2015).

Cogu insan hayvanlarmin asir1 kilolu ya da obez oldugunun; hayvanlarinin
kilolariyla bas edemediklerinin farkinda degildir. Veteriner hekimler bu problemi
aydinlatma yolunda 6nemli bir role sahiptir. Veteriner hekimlik literatiiriindeki ¢ok
onemli bir bolim kedi ve kdpeklerde obezitenin saglik problemleri riskini artirdigini
belgelemistir. Bu problemler; ortopedik hastaliklar, diyabet, kardiyovaskiiler ve
solunum sistemi hastaliklari, liriner sistem hastaliklari, lipid profili doéngiisiindeki
anormallikler, iireme sorunlari, neoplazi, dermatolojik hastaliklar, anestezik
komplikasyonlar1 igerir. Bu durum sadece etkilenen hayvanin yasam siiresini
kisaltmaz ayn1 zamanda hayvanin saglikla iligkili yasam kalitesini de diisiiriir (Sandoe

ve ark., 2014).

Akromegali doku kiitlesinde genellenmis bir artisa sebep olabilir ve bu
durumda ince doku ve kemik mineralleri ekstradan adipoz dokularinda birikir ve

boylece obezitede farklilik gosteren hastaliklar olusur (German, 2006).

Obezitenin respiratuvar sistem fonksiyonlarinda yogun bir etkisi olabilir.
Obezite ayn1 zamanda kardiyolojik fonksiyonlar1 da etkileyebilir; artan kilo
kardiyolojik ritim ve sol ventrikiiler hacmin artisini, kan basincini ve plazma hacmini
etkileyebilir. Obezite ayni zamanda miyokardiyal hipoksiyle iliskilendirilebilir
(German, 2006).

Yapilan c¢alismalarda kopek ve kedilerdeki obezite c¢esitli endokrin
anormallikleriyle iliskilendirilmektedir. En sik olarak {izerinde ¢alisma yapilan
ornekler, insiilin direnci ve tip 2 diyabet gelisme riskinin artmasidir. Obez hayvanlarin,

distosi riski artisi, adipoz dokusunda ve dogum kanali etrafinda fazlalik olusumuna
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maruz kaldiklar1 ayrica belirli dermatolojik hastaliklarda artan risk i¢inde oldugu

bildirilmistir (Eteke, 2012).

Obeziteyle iliskilendirilmis hormonal hastaliklar; DM (diabetes mellitus),
hipotiroidi, hiperadrenokortisizm ve insiilinomay1 igerir (Burkholder ve Toll, 2000).
Kediler daha sik olarak DM ile sorun yasar, o da insanlardaki Tip II DM’ a karsilik
gelir, bu yiizden obezite bu tiirlerde bliylik bir risk faktoriidiir. Aslinda diyabetik
kedilerin DM olmayan kedilere gore oldukg¢a diislik insiilin dayanikliligi oldugu
deneysel olarak kanitlanmistir (German, 2006).

Kediler, glikoz ve lipid metabolizmasindaki benzersiz 6zellikleri nedeniyle
kopeklere kiyasla obez olmaya daha fazla yatkindir (Mori ve ark., 2009; Tanaka ve
ark., 2005).

Hipotiroidi kedilerde oldukc¢a nadirdir. Bu nedenle, yine de hipotiroidi dikkate
alinmas1 gerekmesine karsin, obeziteyi en az etkileyen sebeptir. Ayrica kilo kaybinin
total T3 ve cTSH seviyesinde 6nemli derecede diisiise sebep oldugu goriilmiistiir. Bu
nedenle, obezite ve sonrasinda ortaya ¢ikan kilo restriksiyonunun enerji dengesi ve
tiroid homeostazisinde bazi etkileri olmasina ragmen, tiroid fonksiyonlari testlerinin

yorumlanmasinda ihtimali olmayan etkiler gézlemlenebilmektedir (German, 2006).

Kedilerde obezitede NEFA diizeyleri artar. Buna bagli olarak tiroid

hormonunun hiicresel diizeyde alinim1 engellenir (Ferguson ve ark., 2007).

2.6. Obezitenin Metabolizma Uzerine Etkisi

Obezite, metabolik bozukluklar igin risk olusturan asirt yag birikimi olarak

tanimlanir, bu nedenle obez hayvanlarin viicut agirligmin azaltilmas: gerekir

(Kobayashi ve ark., 2020).
Kediler ve insanlar arasinda obezite ve diyabet sonras1 metabolik

degisikliklerde baz1 benzerlikler vardir. Kedilerde diyetteki yag asitlerindeki
degisiklikler diizensiz lipid metabolizmasiyla iliskilendirilebilir; ancak, giinlik yag

21



asitleri bilesimlerinin kedilerde yag metabolizmasi ve doku iltihabi tizerindeki etkileri

hakkinda ¢ok az bilgi bulunmaktadir (Fujiwara ve ark., 2015).

Evcil kedi ve kopeklerde obezite, tetkik edilen diger memeli tiirlerinde oldugu
gibi ¢ok sayida metabolik anormallikle sonuglanir. Bu anormalliklere insiilin direnci,
degistirilmis adipokin salgilanmasi, metabolik hizdaki degisiklikler, anormal lipid
metabolizmasi ve i¢ organlarda yag birikimi dahildir. Bu degisiklikler nedeniyle obez
kediler diabetes mellitus ve hepatik lipidozis gibi endokrin ve metabolik bozukluklara
yatkindir (Clark ve Hoening, 2016).

Jeusette ve ark. (2004), ad libitum beslenen, kisirlastirilmis kedilerde kisa
donemde kolesterol, trigliserit ve glikoz parametrelerinde bir farklilik saptamadiklarini

bildirmislerdir.

Sinirsel, hormonal ve besinle ilgili sinyaller tarafindan merkezi olarak
diizenlenen enerji homeostazinda yag dokusu 6nemli bir role sahiptir (Morton ve
Schwartz, 2011). Enerji depolamanin yani sira yag doku énemli bir endokrin organdir
ve topluca adipokinler olarak bilinen hormonlar ve peptitler iiretirler (Tarkosova ve
ark., 2016).

Kedi ve kopeklerde en 1y1 bilinen adipokinler leptin, adinopektin, interlokinler,
TNFa ve interferon gama gibi proinflamatuar sitokinlerin bazilaridir (Tarkosova ve
ark., 2016).

Fareler iizerinde yapilan caligmalarda, genetik leptin eksikligi veya leptin
reseptOr eksikligi olanlarda hiperfaji, obezite, hiperinsiilinemi ve diabetes mellitusun

gelistigi gozlenmistir (Morton ve Schwartz, 2011).

Insanlarda non-alkolik karaciger hastaligi, hepatositlerde asir1 trigliserit
kaynagi olan dolagimdaki yiiksek NEFA’lar1 icermesi bakimindan kedi hepatik
lipidozisine benzer olsa da tipik olarak anoreksiyadan ziyade asir1 beslenme
baglaminda gelistirdigi kedi sendromundan farklidir. Genellikle insiilin seviyeleri

yiiksek kalir. Ayrica, karaciger lipid birikimi olan obez kedilerde yokmus gibi goriinen
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onemli bir nekroinflamatuar bilesene sahiptir. Karaciger lipidi yliksek olan obez
kedilerde hepatik inflamasyonu olmamasi, obeziteye karsi sistemik bir inflamatuar

yanitin goriiniirdeki genel eksikligi ile iliskili olabilir (Ahmed ve Byrne, 2009).

Obezitenin neden oldugu metabolik hastaligi olan insanlardan farkli olarak,
kedilerde obezite ile sistemik inflamasyonun tutarli bir kaniti yoktur ve bu sebeple
kediler ateroskleroza maruz kalmazlar. Obezite ile iligskili metabolik hastaliklarin
gelisimi i¢in en biiyiik risk altinda olan obez evcil hayvanlari belirlemek i¢in heniiz bir
sistem gelistirilmemistir ve bu alanda daha fazla ¢alismaya ihtiyag vardir (Clark ve
Hoening, 2016).

Insanlardaki durumun aksine obez kedilerdeki dislipidemi postmortem
muayenede uzun siireli obez kedilerde aterosklerozun olmamasi ile kanitlandig gibi,
ateroskleroz ve diger kardiyovaskiiler sonuglarin risk olusturmadigi goriilmiistiir.
Bunun sebebi, obez kedilerde dolasimdaki inflamatuar belirteclerde ve sitokinlerde es

zamanl degisikliklerin olmamasidir (Hoening ve ark., 2013).

Kedilerde obezite genellikle plazma metabolit seviyelerindeki sapmalarin bir
sonucudur; bunlar da lipid yogunluklari ve lipoprotein bilesimleridir. Yapilan bir
caligmada; obezitenin kedilerde Kkolesterol, lipoprotein bilesimi ve dolasimdaki
adinopektin yogunluklari iizerindeki etkisi arastirilmistir. Obez kedilerin normal
kedilere gore daha yiiksek seviyede plazma kolesterol, glukoz ve trigliserit igerdigi
ispat edilse de aradaki fark 6nemsiz kabul edilmistir. Bu sebeple bu ¢alismada, viicut
kitle endeksi belirlenmis obez kedilerin asir1 kilolu ve hastalikli olmayan kediler
olabilecegi ortaya konulmustur. VKS belirlenmis obez kedilerde plazma adinopektin
yogunlugunda onemli bir diisiis ve ayni yastaki saglikli hayvanlara goére LDL-
kolesterol yilizdesinde dnemli bir artis goriilmiistiir. Bu, plazma adinopektin yogunlugu
ve kolesterol lipoprotein bilesimindeki degisimlerin kedilerde obezitenin erken

habercileri olabilecegini gostermistir (Muranaka ve ark., 2011).

Muranaka ve ark. (2011), iki ana lipoproteinin hayvanlarda tarafli olarak

gruplandirildigini ortaya koymuslardir. Bu siniflandirmada:
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I.  HDL,; kedi, kopek, at ve fareler,
I[I.  LDL ise; hamster, insan, kobay, domuz ve tavsanlar olarak

gruplandirilmistir.

2.7. Tiroid Bezi ve Fonksiyonlari

Tiroid; hormonlarin biiyiimesini ve gelismesini, metabolik aktiviteyi ve
biyolojik olarak aktif diger maddelere karst duyarliligi diizenledigi i¢in en 6nemli

endokrin bezlerinden biridir (Stocco ve ark., 2021).

Glandula thyroidea; elips bigiminde, sert kivamli, parlak goriiniimlii, koyu
kirmizi esmer renkli bir bezdir. Capsula fibrosa olarak adlandirilan bag dokudan

yapilmis fibr6z bir kapsiil ile sarilmigtir (Dursun, 2008).

Tiroid bezleri sagl sollu uzunlamasina yapilar olup, trachea’nin proksimaline
yapisik olarak bulunurlar. 2 ve 5. trachea halkalar1 arasina yerlesmislerdir. Ortalama

olarak normal biiyiikliikleri 1,5- 2 cm uzunlugundadir (Akgiil, 2013).

Tiroid bezi, isthmus glandulanin birbirine bagladig: lobulus dexter ve lobulus
sinister olarak adlandirilan iki lobdan olusmaktadir. Bu iki lob koni seklinde olmakla
birlikte;

I.  Koninin tepesi: cartilago thyroidea’nin linea obliqua’sina,
[l.  Koninin tabani: trakea’nin 4. veya 5. kikirdak halkalari hizasina kadar

uzanir.

Tiroid bezini besleyen damarlar ve sinir:

I.  Thyroidea superior ve inferior,

. Nervus laryngeus recurrens’tir.

Tiroid bezini drene eden venler ise;

I.  Venathyroidea superior,
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[l.  Vena thyroidea inferior,
I1l.  Vena thyroidea media olarak siralanir (Emirzeoglu ve ark., 2012).

Tiroid hormonunun salgilanmasi epitel folikiil hiicrelerinin  kolloid
damlaciklarindaki tiroglobulini salgilamasiyla baglar; bu siirecin adi pinositozdur.
Tiroglobulinin pargalanmasi, lizozomal proteaz enzimlerinin hem iodotyrosine (MIT
VE DIT) hem de iodothyronine (T4 veT3) tiretmesiyle gergeklesir. Salinan MIT ve
DIT’lerin kii¢iik bir kismi dongiiye girer; ¢linkii iyot bu maddelerden 6zel bir
dehalojenaz enzimi yoluyla ayrilir. Bu iyotun bir kismi tiroglobulinden arta kalan yeni
tirozinleri iyotlastirmak i¢in geri donistiiriiliirken carnivorlarda fazla iyot dongiiye

birakilir (Daminet, 2002).

Tiroid bezinin i¢inde bulunan enzimler T4’ T3’e ya da 3°,5°3-T3 (rT3)’e
deiyonize edebilir. T3’lin biyolojik olarak aktif hormon olmasina karsin rT3’iin
biyolojik aktivitesi yoktur. Bunun sonucu olarak, T4:T3 orani bezde depolanmis; olsa
da canine tiroidinde bu oran 12:1, salgilanmus iiriin orani ise 4:1 dir (Daminet, 2002).

Tirotropin; hipofiz bezinin 6n lobundan salgilanan, glikoprotein yapisinda,
tiroid hormonunun salgilanmasin1 ve sentezini uyarici etkiye sahiptir. Kisaca TSH,
tiroid gelismesini ve faaliyetini uyarir. TSH 1n tiroid bezindeki etkileri belirli bir TSH
folikiiler hiicre ylizey reseptorii ile etkilesime girerek aracilik eder, bu reseptor ayni

zamanda adenilat siklaz enziminin uyarilmasinda gorev alir (Yang ve ark., 2000).

TSH salgilanmasin1 diizenleyen prensip mekanizmasi tiroit hormonunun
negatif geri bildirimidir (serbest ya da bagimsiz formda). TRH’ i giiglii uyarisinin
TSH salgilanmasinda serbest bir rolii vardir. Hipofiz tirotropin hiicresi T4’{in
tamamin1 T3’e deiyonize eder; bu da daha sonra TSH sentezini ve salgilanmasini,

niikleer reseptor baglantisini, mRNA transkripsiyonunu ve protein sentezini baslatarak

inhibe eder (Daminet, 2002).
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Sekil 2.4. Tiroid hormonunun negatif feedback mekanizmasi (Schaer, 2006).

Metabolik olarak aktif tiroid hormonlart iyodotironinler, T3 ve T4 tiir.
Tiroksin, normal tiroid bezinin ana salgilayict triiniidiir; fakat triiyodotironin
tiroksinden 3 ila 10 kat daha gilcliidir ve kiiciik miktarda inaktif 3,3’,5°-L-
triiyodotironin (rT3) ve diger deiyonize metabolizmalarda ayrica salgilanir. Bu
hormonlarin sekresyonunun, hipofiz bezi tarafindan salgilanan tiroid uyarici hormon

ve tirotiropin salgilatici hormon ile kontrol edildigi bilinmektedir (Daminet, 2002).

Tim T4’ler tiroit bezinden salgilanmasina ragmen, T4’ten biiyiikk oranda
tiroidal enzimatik 5°- deiyonize olmus ekstra T3 tiretilmektedir. Bu nedenle, metabolik
aktivitenin i¢inde yer alsa da kendinden daha giiglii T3’e doniismesi periferal dokular
tarafindan diizenlendigi i¢in T4 ‘prohormon’ olarak adlandirilir. T4’tin T3 e periferal
deiyonizesi hiicre ic¢inde belirir. 5°- deiyonize enziminin 3 farkli tipinin
identifikasyonu, T4 bireysel dokularindan T3 iiretiminin diizenlenmesinin Gnemi
vurgulanmustir. Tip I 5°- D ¢ogunlukla periferal dokularda bulunur; ama en yiiksek

aktivitesini karaciger, bobrek, kaslar ve tiroid bezinde gosterir. Bu enzim selenoenzim
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olarak bilinir. Optimal aktivitedeki selenyum miktarin1 kontrol altinda tutmak igin
gereklidir. Kaslar, diisiik enzim aktivitesine ragmen biiyiik kiitleye sahip olmalarindan
dolay1 viicudun sahip oldugu T3’in yalnizca %60’ m1 iretebilir. Tipl 5’-D nin
fizyolojik rolii, T3 dolasimini saglamaktir. Bu enzim dis halka ve i¢ halkadaki
deiyonizasyonu saglayabilmektedir ve yiiksek kapasitede T4 deiyonizasyonu
yapabilir. Tip II 5°- D; merkezi sinir sistemi, hipofiz bezi, kahverengi yag, plesenta ve
deride bulunur. Fizyolojik roli, hiicre i¢i T3 birikimini saglamaktir. Bu enzim, T4 ve
diger halka iyotlu bilesiklerin i¢indeki konsantrasyonlarda etki eder. Tip III 5°’- D;
plesenta, merkezi sinir sistemi, deri ve fetal karacigerde bulunur. Fizyolojik rolii, i¢
halka deiyonizasyonuyla T3 ve T4’ii inaktif hale getirmektir. Tercihen T3l substrat
olarak kullanir (Daminet, 2002).

Tiroid hormonlari, dokularin oksidatif metabolizma aktivitelerini normal
diizeyde tutar; proteinlerin hem anabolizma hem de katabolizmasi doza bagl olarak
etkilenir. Tiroid hormonu, kolesteroliin kan plazmasindaki miktarini; bagirsaklardan
glikoz emilimini ve kullanilma oranini, glikoneogenezisini, yag dokularindan lipidleri
mobilize ederek plazma serbest yag asitleri diizeyiyle serbest yag asitlerinin

hiicrelerdeki oksidasyonunu saglayarak diizenlemektedir (Durgun ve ark., 2019).

Hipertiroidizm (tirotoksikoz), aktif tiroid hormonlar1 T3 ve T4'in dolasimdaki
asirt  yilksek konsantrasyonlarindan kaynaklanan multisistemik bir hastaliktir
(Peterson, 2013). Bugiine kadar, tiroid degisimindeki kalintilarin altinda yatan
etiyolojik sebep anlasilmasi gii¢ ve biiyiik ihtimalle ¢ok faktorliiydii; ancak yapilan
caligmalar, cevreye ve beslenmeye bagli ¢ok sayida faktériin bu hastaligin

patogenezinde rol oynadigini gostermistir.

Hipertiroidizmin muhtemel risk faktorleri;

I.  Kediler tizerinde pire ilaclarinin diizenli kullanimi1 ya da evde sinek
ilaglarinin sikilmasi,
Il.  Herbisitlere ve giibreye maruz kalma,
[1l.  Polibromlu difenil eter dahil olmak {izere alev geciktirici kimyasal

kirleticilere maruz kalma,
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IV.  Fazla veya eksik iyot i¢eren diyetler,

V.  Tamamen veya biiylik 6l¢iide konserve kedi mamasindan olusan diyet,

V1.  Kedi konserve mamalarinin belirli ¢esitleri (balik, karaciger ya da ciger
cesitleri),
VII.  Plastik kaplamal1 ve teneke kutu kapakli konservelerin teneke konserve

acacag gerektiren konserveler yerine kullanilmasi (bu risk, potansiyel
olarak konservelerin cila astarlarindaki bisfenol-A ve bisfenol-B gibi
kimyasallarin salinimindan kaynaklanmaktadir.) Olarak

orneklendirilebilir (Peterson, 2013).

Hipertiroidizm, ¢ogunlukla 12-13 yaslarindaki orta yasli ve yash kedilerde
gortliir. Hipertiroidili kedilerin sadece %5’i 10 yasindan kiigiiktiir. Belirli bir cins
duyarlilig1 yoktur. Iki genetik olarak baglantili cins (siyamlar ve himalaya kedileri) ve
safkan kedilerin hipertiroidizm olusumunda riskli grup oldugu rapor edilmistir
(Peterson, 2013).

Tipik klinik bulgular su sekilde siralanir; kilo kaybi, istah artisi, hiperaktivite,
gerginlik, agresif davraniglar, huzursuzluk, anksiyete, amagsiz yiiriime, boliinen uyku,
soniik ve mat tliyler, kusma, ishal, poliiiri ve polidipsi, kalp carpintisi, hipertansiyon,

aritmi, hissedilebilir guatr... (Peterson, 2013).

Evcil hayvan tiirleri arasinda, asir1 tiroid hormonu {tiretiminden kaynaklanan
biiyiime bozukluklar1 en ¢ok yetiskin kedilerde goriiliir ve siklikla hiperaktif folikiiler
hiicrelerdense adenomlarla iligkilidir. Bu neoplastik hiicreler hem T3t hem T4’
kontrolsiiz bir hizla serbest birakir ve bu, her iki hormonda da belirgin olarak yiikselen
kan seviyelerine neden olur. Hipertiroidizmli kediler yiiksek seviyede total serum
tiroksin ve triiyodotironine sahiplerdir. Kedilerde normal T4 serum seviyeleri,
radyoimmunolojik yontemle Ol¢iilmiistiir, yaklasik 1,5-4,5 pg/dl ve serum T3
seviyeleri de 60-100 ng/dl’ dir. Hipertiroid kedilerde total T4 serum seviyeleri 5,0-50
ng/dl araliginda ve total T3 serum seviyeleri 100-1000 ng/dl araligindadir (Singh ve
Beigh, 2013).

Hipertiroidizm tanis1 konulduktan sonra birkag¢ tedavi se¢enegi vardir. Bunlar:
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I.  Radyoaktif iyot tedavisi,
II.  Tiroidektomi,
I1l.  Tiroid 6nleyici ilaglarin kullanilmasi,

IV.  Diyet beslenme seklinde siralanir (Little ve Thayer, 2015).

Kedilerde bobrek degerlendirilmesi igin yapilan rutin kan muayenelerinde
bobrek fonksiyonlarmin 2/3’  etkilenmedigi siirece testlerde bir anormallik
gbzlenmez. Bu durum, hipertiroidizm hastaligina sahip kedilerin ayn1 zamanda kronik
bobrek yetmezligine sahip olabileceginin tespit edilmesini zorlastirir. Hipertiroidizm
kan basincinda artisa neden olarak bobreklere giden kan akisini hizlandirir, hastaligin
tedavisi ile bobreklere giden kan akisinda artisa neden olan sebep ortadan kaldirilir.
Radyoaktif iyot tedavisi uygulanacak hastanin genellikle bobrek fonksiyon durumu

endise olusturur. (Little ve Thayer, 2015).

Hipotiroidizm:

I.  Primer veya merkezi,
Il.  Edinilmis veya dogustan olarak (etiyolojisine bagl olarak) siiflandirilir

(Stenlund, 2022).

Lenfositik tiroidit, idiyopatik atrofi ve tiroid bezinin agresif neoplazmi;
edinilmis bir etiyolojiye sahip primer hipotiroidizmin 6rneklerindendir. Lenfositik
tiroidit, immun sistemi etkileyen bir hastaliktir. Hipotiroidizme neden oldugundan
tiroit bezinin yaklasik %75’inde harabiyete yol acar. Merkezi hipotiroidizm siklikla
neoplazi veya hipofiz bezinin kongenital bozukluklari ile iligkili olup nedenleri ikincil
veya Ugiinciil olabilir. Bu nedenler, hipofiz bezi tarafindan TSH salgisinin azalmasi,
tiroid bezinin daha diisiik seviyelerde T3 ve T4 iiretimine neden olmaktadir. EKsenin
ikinci kismindaki (hipofiz bezi) bozulma nedeniyle sekonder hipotiroidi, hipotalamus
tarafindan hipotalamik TRH {iretiminin azalmasindan da tersiyer hipotiroidi

sekillenmektedir (Stenlund, 2022).

Yetigkin kedilerde hipotiroidizmin en yaygin klinik belirtileri uyusukluk,

hipotermi ve obezitedir. Kalorisi kisith diyetle beslenmeye ragmen istahta azalma ve
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kilo alim1 goézlenmistir. Fokal alopesi, azalmis kutanéz bagisikliga bagli olarak
piyoderma, demodikoz veya dermatofitoz, sebore, hiperpigmentasyon ve miksédem

gibi dermatolojik anormallikler tanimlanmistir (Galgano ve ark., 2014).

Spontane primer hipotiroidizm, yetiskin kedilerde olduk¢a nadir gériilen bir
klinik bozukluktur. Son 25 yilda sadece 4 vaka rapor edilmistir. Cogu hipotiroidili kedi
genctir (genellikle 2-4 aylik yavru kediler) ve dogustan gelen hipotiroidizmle
savagirlar, bu da tipik olarak orantisiz clicelikle (krenitizm) sonuglanir. Dogustan
hipotiroidili olarak rapor edilen altmis kediden sadece ii¢ii teshis konuldugunda 1
yasindan biiyiiktii, ama bu ti¢ kedi bebeklikten beri kalitsal hipotiroidizm teshisine
bagl olarak biiyiime zorlugu ¢ekmistir (Szabo ve Wells, 2007; Daminet ve Peterson,
2012).

Yetiskin kedilerde hipotiroidizm, bazal serum tT4, fT4 ve endojen TSH
konsantrasyonlarinin bir kombinasyonu ile teshis edilebilir. Hipotiroid kdpeklerde
oldugu gibi, etkilenen kedilerde de diisiik serum tT4 ve fT4 konsantrasyonlari ve
yiiksek TSH konsantrasyonunun gozlenmesi muhtemeldir. Iatrojenik veya primer
hipotiroidizmi olan kedilerin spontan, artan TSH konsantrasyonlarina sahip olmasi
beklenirken sekonder hipotiroidizmi olanlarda konsantrasyonlarin azalmasi gerektigi

distintilir (Galgano ve ark., 2014).

Insanlarda kritik hastaliklarda serum tiroid hormon diizeylerinin diistiigii
bilinmektedir. Bu patolojik durum tiroid disi hastalik sendromu (NTIS) olarak
tanimlanmaktadir. NTIS insan tibbinda ¢ok fazla g¢alisilmasina ragmen veteriner

tibbinda kapsamli bir sekilde calisiimamistir (Gori ve ark., 2021).

Tiroid dis1 hastalik sendromu olarak tanimlanan NTIS’in ve yasin, hastalarin
cogunlugunda TSH konsantrasyonunu artirmasi beklenmez. Ornegin kronik bdbrek
hastaligina sahip otiroid kedilerde yiikksek TSH konsantrasyonu goriilmez.
Hipertiroidizm amaglh tedavi goren kedilerde total tiroksin ve TSH konsantrasyonu
Olclimii iizerinde yalnizca tek bir calisma yapilmis olup kedilerin %48’inde diisiik total

tiroksin ve yiiksek TSH konsantrasyonu oldugunu bildirmislerdir ki bu durum bize
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iyatrojenik hipotiroidizm prevalansinin yaygin olabilecegini diistindiirmektedir

(Aldridge ve ark., 2015).

Davignon ve ark. (2015), tarafindan 46 hasta kedi tizerinde yapilan ¢alismada
ortalama TT4 degerlerinin saglikli olanlara kiyasla énemli derecede diisiik oldugu

ortaya konulmustur.

Peterson ve ark. (2020), yapmis olduklar1 ¢alismada total tiroksinin hem NTIS
varligi hem de mortalite acisindan farkli oldugunu; ancak TSH’in NTIS’lu kedilere

kiyasla sagliklilara gore farklilik gostermediklerini bildirmislerdir.

Insanlarda, dolasimdaki TSH konsantrasyon &lgiimii genellikle tiroid
fonksiyonunun birinci basamak ayiric1 tani testi olarak kullanilmaktadir. Bazi
kedilerde potansiyel olarak hipotiroidizmde total tiroksin konsantrasyonlar1 diisiik,
TSH ise referans araliginda bir konsantrasyona sahiptir. Kopeklere 6zgii gelistirilen
canine TSH testi kopeklerde hipotiroidizm tanisinda bile net bir sonug veremezken
kedilere 6zgl higbir TSH testi gelistirilmemistir. ¢cTSH testleri kedilerde duyarsiz
olmakla beraber kedi TSH’min yaklasik %35’ini 6lgmektedir (Shiel ve Mooney,
2007).

Yapilan bir ¢alismada kedilerde hipertiroidizmi teshis etmek i¢in kopeklere
Ozgii gelistirilen bir TSH testi kullanilmistir ve hipertiroid kedilerde 6tiroid kedilere
kiyasla cTSH degerleri istatistiksel olarak daha diisiik olmasina ragmen yapilan tahlil
nispeten yiiksek duyarliligi nedeniyle bireysel kedilerde hipertiroidizmi dogrulamada
yardimcr olmadigr goriilmistiir. Bununla birlikte insanlara 6zgii TSH testlerinin

kedilerde kullaniminin gegerliligi heniiz bilinmemektedir (Shiel ve Mooney, 2007).

2.8. Obezitenin Tiroid Bezi Fonksiyonlarina Etkisi

Tiroid hormonlari; metabolizmanin, bazal metabolizma oranmin,
termogenezisin ve lipolizin diizenlenmesinde gorev alir; ancak yapilan galismalar,
obez insanlarda tiroid fonksiyonlarinin tutarsiz oldugunu gostermistir. Bazi

arastirmacilarin verilerine gore obezite, ya TSH ve TH konsantrasyonlarinda hi¢cbir
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degisiklik yapmamis ya da total ve serbest T3 miktarinda makul bir artis, TSH serum
konsantrasyonlari ya da total T4 ve TSH’da bir artis gostermistir (lacobellis ve ark.,
2005).

Obez insanlarda goriilen hipertansiyon, diyabet, dislipidemi gibi metabolik

hastaliklarin tizerinde tiroid hormonlarinin etkisi oldugu bilinmektedir. (Tarcin ve ark.,

2012).

Insanlarda obezite, hafif derecede artan serum TSH ve triiyodotironin
konsantrasyonlari, dolagimdaki artan anjiyotensinojen, renin, anjiyotensin
doniistiiriicii enzim ve aldesteron konsantrasyonlari, diisiik androjen konsantrasyonlari
ve artan serum biiyiime hormonu Konsantrasyonlari ile iliskilidir (Clark ve Hoening,

2016).

Yapilan ¢aligmalarda viicut kitle indeksi ve TSH konsantrasyonlar1 arasinda

pozitif bir korelasyon oldugu bildirilmistir (Nyrnes ve ark., 2006).

Ferguson ve ark. (2007), obez kadinlar tizerinde yaptiklar1 ¢alismada TSH,
tiroksin, triityodotironin ve serbest tiroksinin serum konsantrasyonlarinin yiikseldigini
ve ayni zamanda TSH ve BMI arasinda pozitif bir korelasyon oldugunu ortaya

koymuslardir.

Wiliams ve ark. (2010), tarafindan azotemik bes kedi iizerinde yapilan bir
calismada normal plazma total tiroksin konsantrasyonlari ile baglantili olarak yiiksek
plazma TSH konsantrasyonlarina sahip olduklari gériilmiistiir. insan tibbinda bu bulgu

ise subklinik hipotiroidizm ile agiklanmaktadir.

Obez insanlarda tiroid konsantrasyonunun artisi ile insiilin rezistansi arasinda
bir iligki oldugu bildirilse de (Garcia-Solis ve ark., 2018): Yapilan diger caligmalarda
insiilin rezistansindan bagimsiz olarak TSH’1n arttig1 ortaya koyulmustur (Muscogiuri
ve ark., 2013).
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Yapilan ¢alismada, serum T3 yogunlugunda ilerleyici bir artis ve serbest T3
yogunlugunda es zamanl bir diisiis gézlenmistir. Serum tiroid hormon yogunlugunun
TSH miktariyla birlikte artmasinin sebebinin hipotalamik-hipofiz-TH direnci
olabilecegi diisiiniilmektedir. Bu hipotezi destekleyen inceleme de obezitede T3
reseptorlerinin azaldigi ve TSH negatif geri bildirimindeki tiroid hormon miktarinin
azaldigidir. Baz1 caligmalar tiroid hormon ve enerji harcamasindaki leptin arasinda bir
baglanti oldugunu belirlemeye calismakta fakat baska arastirmalar leptin faaliyetinin

tiroid hormon varligina bagli olmadigini géstermektedir (Vettor, 2005).

Kediler, kendiliginden ortaya ¢ikan hipotiroidizm gelisimine yatkin degildirler.
Yapilan bir ¢alismada, zayif 6tiroid kediler sabit obeziteden O6nce ve sonra izlenerek
hipotalamus-hipofiz-tiroid ~ aksindaki  potansiyel  etkilerinin  belirlenmesi
amaclanmistir. Arastirmacilar, bu galisma ile obez kedilerin 1s1 olusumunu ve yag
metabolizmasindaki degisimleri azalttigi, yag dokusundaki degisikliklerin olugma
olasiligin1 yiikseltmek icin kalorigenez ile birlikte hipotalamus-hipofiz-tiroid aks1

fonksiyonlarinda etki yarattigin1 géstermistir (Ferguson ve ark., 2007).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Gereg

3.1.1. Hayvan Materyali

Bu arastirmanin materyalini; Antalya’daki Animales veteriner klinigine
getirilen kedilerde obezitenin tiroid bezi fonksiyonlart iizerine etkisini arastirmak
lizere genel muayenesi (0zellikle cinsiyet, kisirlagtirilma durumu, 1k, yas, kilo, viicut
kondisyon skoru) yapilan 10 adet saglikli kedi (kontrol grubu) ve obezite teshisi
konulan 20 adet obez kedi (obez grubu) olmak iizere iki gruba ayrilan hayvanlar

olusturdu.

3.2. Yontem

3.2.1. Klinik muayeneler

Calismadaki kedilerin cinsiyet, yas, beslenme, kisirlastirma, sekil 3.1°deki
viicut Kitle indeksi i¢in gogilis kafesi ve bacak indeks degerlerinin Glglilmesi ve

herhangi bir hastaliga yonelik tedavi olup olmadig: gibi kayit bilgileri alindu.

. (G(‘igiis Kafesi)_B
Vicut Kitle Indeksi = < 0.7067 > — BB
0.9156

Sekil 3.2. Kedilerde viicut kitle indeksinin belirlenmesinde kullanilan denklem
(Ulgen ve Kaymaz, 2013).
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Sekil 3.4. Gogiis kafesi degerinin Ol¢iilmesi.

3.2.2. Kan orneklerinin alinmasi

Obez ve kontrol grubundaki 30 adet kediden analiz 6ncesi vena cephalica’dan
jelli tiiplere kan 6rnekleri alindi. Biyokimyasal analizler i¢in alinan kan 6rnekleri oda
1s1sinda 15 dakika bekletildikten sonra 5000 rpm’de ve 10 dakika santrifiij edilerek
serumu ¢ikarildi ve analizler yapilincaya kadar -20°C’de saklandi. Bu 6rneklerden
trigliserit, total kolesterol, diisiik dansiteli lipoprotein (LDL), yiiksek dansiteli
lipoprotein (HDL), tiroksin (T4), tri-iyodotironin (T3) ve tiroid stimiile eden hormon

(TSH) ol¢timleri yapildi. fT3 ve fT4 parametrelerine test kitleri ile kisa siirede
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bakilamadigi i¢in bu ¢alismada fT3 ve fT4 parametreleri degerlendirmeye alinamadi.

Bu durum ¢alismamizin en biiytik sinirlayici faktoriidiir.

3.2.3. Laboratuvar Analizleri

Alman serumlarda T3 (lot no: 533539), T4 (lot no: 531126) ve TSH (lot no:
589905) olgtimleri; electrochemiluminescence immunoassay kitleri (Elecsys® T3, T4
ve TSH, Roche Diagnostic, USA) ile Roche Cobas E170 modiiler sistem cihazinda
yapildi. Total kolesterol (lot no: 57375601), HDL-kolesterol (lot no: 53064501), LDL-
kolesterol (lot no: 55416501) ve trigliserit (lot no: 61406301) 6l¢iimleri; kolorimetrik
kitler (Kolorimetrik CHOL2, HDLC4, LDLC3, TRIGL, Roche Diagnostic, USA) ile
Roche Cobas Integra 800 autoanalyzer cihazinda yapildi.

3.2.4. istatistiksel Analiz

Tilim veriler ortalama degerler olarak sunulur ve ortalamanin standart errorunu
icerir (mean £ SEM). Veri dagilimimin normalligi, verilerin normal dagildigini ortaya
koyan Kolmogorov-Smirnov testi kullanarak incelemistir. Gruplar arasindaki
degisimleri karsilagtirmak i¢in Student t-testi kullanilmistir. Parametreler arasindaki
olast korelasyonlar1 arastirmak i¢in Spearman rank testi kullanilmistir. Tim
istatistiksel analizler SPSS (version 14.01 for Windows, SPSS Inc, Chicago)
kullanilarak gergeklestirilmistir. P<0.05 degerinin konsantrasyonlarda istatiksel olarak

onemli farkliliklarin gostergesi oldugu kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Klinik bulgular

Kedilerde tiroid bezinin obezite iizerine etkisinin belirlenmesi amaciyla,

toplamda 30 kedinin taramasi yapilmuistir.

Calismaya alinan hayvanlarin klinik muayene bulgulari; cinsiyet, 1rk, yas,

kilo, viicut kitle indeksi parametreleri tablo 4.1°de verilmistir.
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Tablo 4.1. Kedilerde cinsiyet, 1rk, yas, kilo ve viicut kitle indeksi.

o . VUCUT KITLE
CINSIYET IRKI YAS KILO INDEKSI
1 Erkek-Kisir Sarman 4 9,800 kg 56,20%
2 Erkek-Kisir Tekir 8 7,000 kg 53,20%
3 Erkek-Kisir Tekir 5 8,200 kg 55,70%
4 Erkek-Kisir Melez 3 8,500 kg 54,70%
5 Disi-Kisir Calico 6 8,000 kg 56,80%
6 Disi-Kisir Tekir 5 7,500 kg 55,30%
7 Disi-Kisir Calico 8 8,350 kg 51,60%
5 8 Disi-Kisir Sarman 5 7,600 kg 52,20%
% 9 Erkek-Kisir Ankara 5 9,250 kg 53,20%
x 10  Erkek-Kisir Calico 11 13,000 kg 61,40%
m 11 Erkek-Kisir Melez 6 8,800 kg 55,70%
8 12 Disi-Kisir Melez 6 7,000 kg 55,30%
13 Disi-Kisir Tekir 12,5 9,000 kg 56,20%
14 Disi-Kisir Bombay 7 8,000 kg 53,20%
15  Erkek-Kisir Bombay 14 9,000 kg 58,30%
16 Erkek-Kisir Tekir 2 12,000 kg 54,20%
17 Erkek Chinchila 5 8,500 kg 53,20%
18  Erkek-Kisir Sarman 4 8,100 kg 55,30%
19 Disi-Kisir Calico 3 9,100 kg 57,80%
20 Disi-Kisir Tekir 8 7,800 kg 52,20%
1 Erkek-Kisir Tekir 1 5,000 kg 25,30%
2 Disi-Kisir Tekir 4 2,500 kg 22,20%
a 3 Erkek British 3 3,600 kg 25,30%
z 4 Erkek Melez 6 5,000 kg 27,40%
8 5 Disi Tekir 1 3,000 kg 24,30%
8 6 Disi-Kisir Scottish 1 3,000 kg 21,20%
E 7 Disi Sarman 2 2,000 kg 21,70%
Q 8 Erkek-Kisir British 2 3,480 kg 23,80%
9 Erkek-Kisir Sarman 2 3,000 kg 22,80%
10 Erkek Ankara 7 4,000 kg 21,20%
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4.2. Biyokimyasal bulgular

Bu ¢alismada tiim gruplardan alinan kan 6rneklerinden; total kolesterol, HDL,
LDL, trigliserid, TT4, TT3, TSH parametrelerinin serum biyokimyasal analizleri

yapildi. Tablo 4.1°de kontrol ve obez gruplarindan elde edilen biyokimyasal
parametrelerin istatistiksel analizi verilmistir.

Kontrol ve obez gruplari arasinda bagimsiz Student T- testi yapilmistir. Serum
trigliserid ve HDL seviyeleri; obez grubunda, kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlamli (p<0,005) bulunmustur. Kontrol grubuna gore, obez grubunda serum
trigliserid ve HDL seviyeleri yiiksek bulunmustur (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Biyokimyasal parametrelerin gruplara gore istatistiksel analizi
(mean+=SEM)

PARAMETRE KONTROL GRUBU OBEZ GRUBU P

(n=10) (n=20) DEGERI
TK (mg/dl) 146+14,2 160+11,7 0,454
TRG (mg/dl) 61,9£9,32 139£11,9 0,03*
HDL (mg/dl) 100+10,9 130+8,15 0,044
LDL (mg/dl) 36,4+7,70 24,2+4,59 0,196
TT3 (ng/dl) 76,0247 99,2+38,3 0,614
TT4 (ug/dl) 3,07+1,29 2,14£0,10 0,494
TSH (1u/ml) 0,0009+0,0009 0,002+0,001 0,434

TK: Total kolesterol, TRG: Trigliserit, HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein, LDL: Diisiik dansiteli
lipoprotein, TT3: Total triiyodotiroksin, TT4: Total tiroksin, TSH: Tiroid stimiile edici hormon.
SEM: Standard error mean

* p<0,05

Gruplarin biyokimyasal ve klinik muayene parametreleri incelendiginde total
kolesterol ile HDL arasinda yiiksek diizeyde pozitif (p<0,01); TK ile viicut kitle
indeksi arasinda orta diizeyde pozitif korelasyon (p<0,05) belirlenmistir. Trigliserit ile
kilo arasinda orta diizeyde korelasyon tespit edilmistir. Gruplar arasinda TT4 ile kilo

arasinda yiiksek diizeyde pozitif korelasyon TT4 ile viicut kitle indeksi arasinda ise
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orta diizeyde pozitif korelasyon bulunmustur. Gruplar arasinda kilo ve viicut kitle

indeksi arasinda yiiksek diizeyde pozitif korelasyon belirlenmistir (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Biyokimyasal ve klinik muayene parametreler arasindaki korelasyon

analizi

PARAMETRE TK TRG HDL LDL TT3 TT4 TSH YAS KIiLO VKi KISIR

TK 1 0,398 0,900 0,252 -0,351 0,420 -0,086 0,399 0,331 0,510° -0,024
TRG 1 0,087 -0,084 -0,101 0,423 -0,147 0,070 0,541° 0,437 -0,327
HDL 1 0,367 -0,371 0,160 -0,019 0,419 0,013 0,246 0,162
LDL 1 0,384 -0,035 0,009 0,046 -0,138 0,018 -0,087
TT3 1 0,074 -0,090 -0,090 0,139 -0,168 -0,216
TT4 1 -0,283 -0,071 0,619™ 0,553 -0,019
TSH 1 0,193 -0,112 -0,195 0,082
YAS 1 0,058 0,278 0,029
KiLO 1 0554 -0,400
VKi 1 -0,354
KISIR 1

TRG: Trigliserit, HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein, LDL: Diigiik dansiteli lipoprotein, TT3: Total
triiyodotiroksin, TT4: Total tiroksin, TSH: Tiroid stimiile edici hormon.

**._ Korelasyon 0,01 diizeyinde 6nemlidir.
*. Korelasyon 0,05 diizeyinde anlamlidir.
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5. TARTISMA

Obezitede viicuda, harcanan enerjiden fazlasinin alinmasi durumunda enerji
dengesizligi sekillenir. Bu durumda yag dokuda ytiksek diizeyde trigliserit birikimine
neden olmaktadir (Okada ve ark., 2019).

Obezite, kisirlagtirilan hayvanlarin metabolik faaliyetlerinde yavaslamaya
sebep olarak hayvanlarda kilo artis1 ile sonuclanmasiyla sekillenmektedir. Ayrica
tiroid bezinin normalden az ya da fazla calismasida obezite nedeni olabilir (Altintas,

2018).

Obezite hem kisirlastirilmis hem de kisirlagtirlmamis hayvanlarda ortaya
cikabilmesine ve diyet, cins, aktivite diizeyi gibi bir¢ok faktorden etkilenmesine
ragmen ¢esitli caligmalarin sonuglar1 kisirlagtirmanin kedilerde obezite i¢in bir risk
faktorii oldugunu gosterirken kisirlagtirllmis kedilerin obez olma olasiliginin
kisirlagtirilmamis olanlara gore 3,4 kat daha fazla oldugunu gostermistir (Reichler,

2009).

Kisirlastirmanin metabolizma tizerine etkilerini arastiran iki ¢alisma, kedi ve
kopeklerde hipotiroidizm gelisiminin cinsiyetle ilgili en énemli risk faktorii oldugunu
gostermistir. Buna karsin yas uyum kontrolleri ve TSH yanit testi sonuglari
kullanilarak yapilan baska bir ¢calismada kisirlastirmanin bir kdpegin hipotiroidi olma

olasilig1 iizerinde belirgin bir etkisi olmadigini ortaya koymustur (Reichler, 2009).

Glikoz ve lipid metabolizmasinin hormonal ya da cevresel nedenlerle
bozulmasi obezitenin ortaya c¢ikmasindaki iki ana sebep olarak goriilmektedir.
Aragtirmacilar bu iki ana sebebi glikostatik model ve lipostatik model olarak ortaya
koymuslardir. Bu iki modele bagli olarak istah artis1 ve sindirim sisteminde

diizensizlikler ortaya ¢ikmaktadir (Speakman ve Mitchell, 2011).

Hipertrigliseridemi yani trigliseritlerdeki ylikselmenin nedeni endojen lipemi
veya ekzojen lipemidir. Ekzojen lipemide en 6nemli faktorlerden birisi numunenin

tokluk halinde alinmasidir. Bu durum dolayh olarak trigliserit diizeyini arttirmaktadir.
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Obezite, asirt travma ve aclik hiperkolesterolemiye neden olabilir (Yal¢in ve Cetin,

2001).

Lipidlerin plazmadaki miktarinin artmasina lipemi denir. Kolesterol ve
trigliserit fraksiyonunun protein fraksiyonundan daha yiiksek diizeyde olmasi damar
sertligine neden olmaktadir. Bu duruma sebep olan lipoprotein, diisiik dansiteli
lipoprotein olarak adlandirilirken protein fraksiyonunun yiiksek diizeyde olmasina ve
plazmada her zaman fazla olmasi istenilen lipoproteine ise yiiksek dansiteli lipoprotein

adi verilir (Asi, 1999).

Kedilerdeki obezite lipid metabolizmasinda degisimlerle azimsanmayacak
kadar dogrudan iliskilidir. Bu degisimler obez insanlarinkinden farkli, diger
insanlarikiyle benzerdir. Insanlarda obezite bazen dislipidemi ile ilgilidir, bu da
diisik serum HDL ve yliksek LDL kolesterol konsantrasyonlariyla karakterize
olmaktadir. Bu konsantrasyonlar kolesteroliin periferal dokulara taginmasina sebep
olurki bu da damar tikanikliginin ilerlemesindeki kilit faktordiir. Asir1t LDL, ¢ok fazla
doymus yag ve kolesteroliin asir1 alinmasi ve kolesterol metabolizmasinin genetik
modiilasyonundan kaynaklanir. Ayrica son zamanlarda gosterilmistir ki; HDL
kolesterolii ters orantili olarak BMI’yle baglantilidir. HDL, tersine kolesterol tasinmasi
mekanizmasina dahil oldugu i¢in (6rn; kolesterol dokulardan karacigere taginir.)
yilksek serum HDL kolesterol konsantrasyonlari, kardiyovaskiiler hastaliklarin

ilerlemesinde koruyucu bir role sahiptir (Hoenig ve ark., 2003).

Chala ve ark. (2021), yapilan bir ¢aligmada obezitenin, kedilerin kanindaki
HDL kolesterol seviyelerinde hafif bir diisiise neden oldugunu gérmiislerdir. Bunun
sebebi olarak HDL’nin 6nemli bir bolimiinii olusturan fosfolipidlerin
konsantrasyonundaki azalmanin etken olabilecegi disiiniilmektedir. Yanm sira
erkeklerde lipoproteinlerin, trigliseritlerin ve kolesteroliin artan konsantrasyonlarina
rastlanirken disilerde fosfolipidlerde artisa yonelik bir egilim goézlenmistir.
Calismamizda ise disi ve erkek kedi ayrimina bakilmaksizin HDL seviyeleri, obez
grubunda kontrol grubuna gore daha yiiksek bulunmustur; ancak HDL’yi olusturan

fosfolipidler aragtirllmamistir.
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Muranaka ve ark. (2010), yaptiklar1 ¢alismada obezite ile birlikte lipid ve
lipoprotein kompozisyon konsantrasyonlarinin LDL kolesterol %’sinin artma
egiliminde olurken HDL kolesterol %’sinin genel olarak azaldigini, sekiz yas {istii
obez kedilerde LDL konsantrasyonlarinin artis egilimi gosterdigini bildirmislerdir.
Calismamizda ise HDL kolestrerol artig gosterirken LDL kolesterolde anlamli bir fark

saptanmamistir.

HDL’ye trigliserit eklenmesi, hepatik trigliserit lipazin etkisini arttirir, bu da
kiigiik yogun HDL olusumuna ve HDL’nin dolasimdan hizli temizlenmesine neden
olur. Bunun sonucunda periferden karacigere ters kolesterol taginmasinin azalmasina,
kardiyovaskiiler hastalik ve insiilin direnci gelistirme riskinin artmasina neden olur.
LDL’ye trigliserit eklenmesi, bu partikiilleri hepatik trigliserit lipaz i¢in substratlar
haline getirir ve oksidatif modifikasyona daha duyarl olan ve dolayisiyla endotel i¢in
daha zararl olan kiiglik yogun LDL partikiillerinin bir alt popiilasyonu ile sonuglanir.
Bu, arter duvarindaki makrofajlar tarafindan ateroskleroza yol a¢an biiyiik miktarlarda

kolesteroliin alinmasiyla sonuclanir (Jordan ve ark., 2008).

Obezite kisirlastirildiktan sonra kediler igin bir risk faktoriidiir. Ciinkii sadece
yag dokuda trigliserit birikimine sebep olmamakla birlikte ayn1 zamanda viicutta
onemli degisikliklere yol agmaktadir. Kisirlastirilmis kedilerde aterojenik siireg
gelisimi fosfolipidlerin oraninin kolesterole oranla yiiksek olmasiyla kanitlanmigtir

(Chala ve ark., 2021).

Chala ve ark. (2021), yapilan bir ¢alismada kedilerin kisirlastirildiktan sonra
bile serum HDL konsantrasyon seviyesinin yiiksek seviyelerini korudugu, saglikli
kisirlagtirilmis  erkek kedilerin  disi  kedilere gore tiim lipoprotein fraksiyon

igeriklerinin daha yiiksek seviyede olma egiliminde oldugunu gézlemlemislerdir.

Jeusette ve ark. (2005)’nin kdpeklerde yaptiklar1 ¢aligmada plazmadaki
trigliserit ve kolesterol konsantrasyonlarinin obezitenin kroniklestigi durumlarda bariz
bir sekilde artisa sebep oldugunu bildirmislerdir. Yaptigimiz ¢alisma ile bu

aragtirmacilarin yaptig1 caligma arasinda benzerlik goriilmiistiir.
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Kedilerde klinik uygulamalarda son derece 6nemli bir faktor olan obezitenin
kedi popiilasyonunun iigte birini etkiledigi tahmin edilmektedir. Yapilan bir ¢calismada,
cesitli derecelerde kedi obezitesinde hematolojik, biyokimyasal ve oksidatif stres
profillerini 45 kedi tizerinde incelenmis ve sonug olarak obez kedilerin biyokimyasal
profillerinde HDL-kolesterol ve trigliseritlerin arttigini bildirilmistir. Ayrica total
kolesterol diizeylerinin, obezite derecelerine gore degismemesi, obeziteli kedilerde
kolesterol diizeylerinde herhangi bir degisiklik tespit edilmeyen onceki ¢alismalarin
bulgularini dogrulamaktadir (Martins ve ark., 2022). Calismamizda, trigliserit ve
HDL-Kkolesterol degerleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlaml

bulunmustur. Yukarida verilen literatiir bilgileri ile paralellik gostermektedir.

Daha onceden yaymlanmis veriler, kolesterol, trigliserit ve fosfolipidlerdeki
artisla birlikte obez kopeklerde lipid degisikliklerinin meydana gelebilecegini ancak
cogu zaman referans araliginin st sinirmi agsmadigini bildirmistir (German, 2006).

Calismamiz ile bu ¢alisma arasinda benzerlik bulunmustur.

Mori ve ark. (2011), her yastan saglikli kdpeklerde obezitenin sebep oldugu
kolesterol lipoprotein fraksiyon profilinde ne tiir sapmalarin meydana geldigini ve bu
sapmalarin VKS degerlendirmesi ile birlikte obeziteyi dogrulamak igin bir gosterge
olarak potansiyel kullaniminin olup olmadigimi belirlemek iizere bir ¢alisma
yapmislardir. Sonug¢ olarak, >8 yas obez kopeklerde kolesterol lipoproteininde
gozlenen genel sapma cinsiyete bagli olarak HDL1-kolesterol yiizdesinde artigla
birlikte HDL2 ve %3 fraksiyonunda onemli bir diisiislin meydana geldigini

gormiislerdir.

Celikbag (2019), tarafindan yapilan ¢alismada Elazig Egitim ve Arastima
Hastanesine basvuran 416 obez hastada obezitenin yasam kalitesi lizerindeki olumsuz
etkileri baz1 biyokimyasal testlerle ortaya konulmaya calisilmistir. Calismanin
sonucunda bu biyokimyasal parametrelerden kolesterol, HDL ve TSH degerleri ile
fazla kilolu ya da obez olma durumlar arasinda ve cinsiyet ile HDL ve trigliserit

arasinda istatistiksel agidan anlamli olarak fark bulunmustur.
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Chala ve ark. (2021), tarafindan yapilan bir aragtirmada diyabetle komplike
obez kediler ile saglikli kediler arasinda lipidogram parametreleri karsilagtirilmistir.
Bu aragtirmada obez kedilerde HDL ve fosfolipidlerde azalma saptanirken LDL,
VLDL, CM (silomikronlar), trigliserit ve kolesterolde bir artisin oldugu gézlenmistir.
Bu c¢alismada tiroid bezinin obeziteye etkisi arastirilmistir. Tiroid bezi
fonksyonlarinda anlamli bir degisiklik olmamasina ragmen HDL ve trigliserit
seviyelerinde anlamli bir artis saptanmistir. Biyokimyasal olarak degerlendirilen tiroid

parametreleri ile obezite arasinda bir korelasyon goriilmemistir.

Obezitenin, viicuttaki hormonal etkilerine bakildiginda insiilin ve tiroid
hormon fonksiyonu iizerinde etkinligini gosteren bir kanit yoktur. Ancak obez kediler
lizerinde yapilan bir ¢alismada NEFA ile dogru orantili olarak bazi kedilerde fT4
konsantrasyonlarinin énemli dlciide arttig1 goriilmiistiir. Bu sebeple, obezite iizerinde
tiroid hormonunun etkilerinin agikliga kavusturulmasi gerektigi ve obezitenin hiicre
fonksiyonlart ve tiroid hormonlari lizerinde ©6nemli bir etkiye sahip oldugu

bildirilmistir (Zoran, 2009).

Obez, diyabetik olmayan kedilerde zayif kedilere oranla rutin biyokimyasal
panellerde kaydedilen tek tutarli anormallik serum trigliseritlerindeki artigtir (Hoening
ve ark., 2013). Obez kedilerin serum lipid profillerini karakterize eden bir ¢alisma,
zayif kedilerden daha yiiksek oranlarda ¢ok diisiik yogunluklu lipoprotein (VLDL)
trigliseritlerine ve daha yliksek konsantrasyonlarda diisiik yogunluklu lipoproteinlere

sahip olduklar1 ortaya konulmustur (Jordan ve ark., 2008).

Kedi ve kopeklerde obezitenin bahsedilen degiskenler tlizerindeki etkilerine
iligkin bilgiler smirhdir. Kedilerde kilo alimi ile TSH hormonunda bir artis
gozlenmemistir; ancak, artan NEFA konsantrasyonlari nedeniyle serbest T4’iin

obezite ile arttig1 gortilmiistiir (Ferguson ve ark., 2007).

Hoenig ve ark. (2008), tarafindan yapilan bir ¢alismada iki hafta boyunca zayif
ve obez kedilere T3 uygulamasi yapilmistir. T3 termogenez ve enerji harcamasinin ana
diizenleyicisi oldugu bilinmektedir. Caligma sonucunda hem zayif hem de obez kediler

tiroid hormonuna artan termogenez ile yanit vermistir; ancak obez kediler daha disiik
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bir artis gostermistir. Calismamizda obez ve kontrol grubundaki kedilerde TT3

seviyelerinde anlamli derecede azalma saptanmamastir.

Canine TSH testi kedi hipotiroidizmi igin iyi bir tani testi olarak One
stiriilmiistiir. Bununla birlikte, TSH konsantrasyonlarinin dl¢iimii nispeten yenidir ve
hi¢ kimse kedi hipotiroidizmi i¢in bir tani testi olarak serum ¢TSH’unun gergek tahmin
degerini belgeleyen kapsamli bir vaka serisinin sonuglarini yayilamamaistir (Peterson,

2013).

Tiire 6zgili bir TSH testi heniiz gelistirilmemistir. Bununla birlikte cTSH’unu
Olemek i¢in testler yaygin olarak mevcuttur. ¢cTSH testi kullanilarak TSH 6l¢iimiiniin,
hipertiroidi siiphesi olan kedilerde bazi tanisal bilgiler saglayabilecegi One
stiriilmiistiir. Kedilerde TSH degerlerinin yorumlanmasinda dikkatli olunmasi 6nerilir.
Mevcut kopek deneyleri, rekombinant kedi TSH’unun yalnizca yaklasik %35’ini
saptar. Bu durum hipertiroidizmi olan kedilerde beklenen bastirilmis degerlerden

normal degerleri ayirt etmeyi zorlastirir (Peterson, 2013).

Fizyolojik olarak T4 ve T3’teki artig, hipofiz bezine TSH salgisini1 durdurmasi
icin uyar1 vermelidir. Bu nedenle dolasimdaki yliksek T4 ve T3’e ragmen TSH’in

diismemesi, kedilerde cTSH testinin giivenilirligini sorgulatir (Peterson, 2013).

Martin ve ark. (1978), yaptiklar1 bir ¢calismada genetik olarak zayif ve obez
zucker ratlarinda giinliilk hormon salgilama modellerini incelemeyi amacglamislardir.
Bununla birlikte giin boyunca cesitli periyotlarla kan numunesi alinarak hormon
durumu hakkinda iyi bir fikir edilebilecegini 6ne slirmiislerdir. Sonug¢ olarak, obez
ratlarda tiroksin seviyelerinin diger hormonlara gore daha diisilk olma egiliminde
oldugunu, T3 seviyelerinde ¢ok az fark bulundugunu, TSH’da ise belirgin bir fark
gozlemlediklerini ve obez ratlarin karanlik saatlerin sonu ile aydinlik saatlerin baginda
daha yiiksek TSH seviyelerine sahip olduklarin1 bildirmislerdir. Calismamiz ile bu

caligma arasinda bir benzerlik goriilmemistir.

Durbin ve ark. (1983), tarafindan 6-8 haftalik obez geng erkek zucker ratlarinda
serum TT3, TT4, fT4, fT3, seviyeleri karsilagtirilmistir. Obez ratlarda toplam ve
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serbest tiroksin ve T3 seviyelerinde dnemli 6l¢iide azalma olmasina ragmen ft3
seviyelerinin  sabit kaldigin1 saptamislardir. Calismamizda TT3 ve TT4
degerlendirilirken fT3 ve fT4 degerlerine bakilmamistir. Obez grubu ile kontrol
grubundaki kedilerde TT4 ve TT3 arasindaki degerlerin anlamli bir farklilik

gostermedigi saptanmaistir.

Ramos ve Castillo (2020), tarafindan insiilin direncinin degerlendirilmesi i¢in
20 kopek iizerinde yapilan bir ¢alismada 2 grup olusturulmustur. Calismaya dabhil
edilen kopeklerin TSH degerlerinin referans araliginda olmasi gerektigi belirtilmistir.
Bu hayvanlarda glikoz, total kolesterol (HDL ve LDL’i analiz etmek i¢in) ve trigliserit
diizeyleri degerlendirilmistir. Sonug olarak total kolesterol, trigliseritler ve HDL nin
obez kopeklerde zayif kopeklere kiyasla 6nemli 6l¢iide daha yiiksek olmasina karsin
LDL’de anlamli bir fark bulunamamistir. Tiroid hormonlar1 her iki grup arasinda
anlamli bir farklilik géstermemistir. Obezitenin en azindan tiroksin konsantrasyonlari
acisindan tiroid bezinin islevini endokrin pankreasta oldugu gibi etkilemedigi agikca

gOriilmiistiir.

Tribuddharatana ve ark. (2011), tarafindan yapilan bir ¢alismada obez (n=31)
ve obez olmayan (n=31) iki grup kdpekte glukoz metabolizmasinin lipid, karaciger ve
bobrek profilleri iizerine etkisi arastirilmistir. Calismanin sonucunda obez kopeklerde
glukozun ¢esitli lipid parametreleri ve karaciger enzimleri ile 6nemli bir iligkisi oldugu
gozlemlenmistir. Total kolesterol, HDL, LDL ve trigliserit diizeyleri obez kopeklerde
yiiksek seviyelerde seyrederken karaciger enzimlerinin Kkolesterol ve LDL-C ile

onemli kolerasyon gosterdigi ancak HDL ile gostermedigi saptanmaistir.

Bu calismanin sonuglar ile diger aragtirmacilarin (Ramos ve Castillo, 2020)
sonuglar1 arasinda benzerlik olup TSH degerlerimiz test kitinin tespit sinir1 altinda

kaldig1 i¢in istatistiksel olarak degerlendirmeye alinmamustir.

Bu c¢alismanin sonuglar1 ile diger arastirmacilarin (Tribuddharatana ve
ark..2011) obezite iizerinde yaptiklar1 ¢calismada trigliserit ve HDL 6l¢iim sonuglari
arasinda benzerlik olmasina ragmen LDL kolesterolde artis gozlenmedigi

saptanmistir.
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6. SONUC VE ONERILER

1. Obezite ve tiroid bezi fonksiyonlari arasinda tiroid fonksiyon parametreleri ile

obezite arasinda iligki goriillmemistir.

2. Sonuglar degerlendirildiginde feline spesifik kitlerin kullanilmasinin ¢ok

onemli oldugu goriildii.

3. Yapilan bu ¢alismadaki sonuglar ve literatiir tarama degerlendirildiginde tiroid
fonksiyon parametrelerinin spesifik olmayan kitlerle bakildiginda giivenilir

sonuclar elde edilemeyecegi goriildii.

4. Yapilan TSH olctimlerinde de spesifik olmayan kitlere bagli olabilecegini

diisiindiigiimiiz tespit edilebilir limitlerin altinda olan sonuglar elde edildi.

5. Tiroid fonksiyonunu degerlendirmede 6nemli parametrelerden olan fT3 ve
fT4’iin olgiilememesi (zamana bagli sinirlayict etmenler) bu ¢alismanin en

bliytlik sinirlayici faktorii oldugu goriildii.

6. Saha kosullarinda tiroid fonksiyonlarmi gilivenli sekilde degerlendirecek
parametrelerin Olcililebilmesi i¢in feline spesifik kitlere ve bu alanda

caligmalarin yapilmasina ihtiya¢ oldugu goriildii.
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