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OZET

KEDILERDE ORTA DONEM GEBELIKLERIN
SONLANDIRILMASINDA AGLEPRISTON VE FARKLI
PROSTAGLANDIN (MISOPROSTOL VE CLOPROSTENOL)
UYGULAMALARININ ETKISININ ARASTIRILMASI

Giilsah SARAL
Ondokuz May1s Universitesi
Lisansiistii Egitim Enstitiisii
Veterinerlik Dogum ve Jinekolojisi Ana Bilim Dali
Doktora, Eyliil/2023
Danisman: Prof. Dr. Serhan Serhat AY

Kedide istenmeyen gebeliklerin sonlandirilmasinda dopamin agonistleri,
prostaglandin (PG)F.a, PGE1 ve aglepriston (AGL) gibi ¢ok sayida ilag/ajan
kullanilmaktadir. Bu ilaglarda tekrarlayan ve uzun siiren uygulama zorunlulugu, yan
etki oranlarinin yiiksek olmasi (PG), gebeligin farkli donemlerinde etki etmeleri gibi
olumsuzluklar1 bulunmaktadir. Aglepriston diger ilaclara gére daha basarili olmasina
ragmen kedide gebelik ilerledik¢e basari orani diismektedir. Bu olumsuzluklari
ortadan kaldirma amaciyla sunulan c¢alismada, orta donem gebeliklerde AGL
sonrasinda yapilan tek doz PG desteginin etkinliginin arastirilmasi amaglanmistir.
Calismada gebeliklerinin 30-38. giinleri arasinda bulunan, toplam 35 kedi bes gruba
(n=7) esit olarak dagitilmistir. Tiim gruplarda AGL aymi sekilde uygulanmigtir:
(Alizin®, Virbac, Fransa), 10 mg/kg dozda, deri alt1 24 saat arayla iki uygulama.
AGL’nin kombine edildigi PG gruplarinda ise PGE1 analogu olan misoprostol (MIiS;
Cytotec®, Piramal Health Care, Ingiltere) 200 pg/kedi dozda, oral tek uygulama
seklinde yapilirken PGF,0 analogu olan cloprostenol (CLO; PGS®, Alke ilag, Tiirkiye)
5 ng/kg dozda, deri alti tek uygalama seklinde yapildi. Uygulamalar ilk AGL
uygulamasindan 24 ve 36 saat sonra yapildi. Abortus tamamlanma orani (ATO) AGL,
AGL+MIS24/36 gruplarinda %71,4; AGL+CL0O24/36 guruplarinda ise %100 olarak
belirlendi (P=0,445). Abortuslarin baslama zamani (AB) ve abortus sonlanma zamani
(AS) AGL+CLO24/36 AGL grubuna gore sirasiyla 55,9 ve 68,6 saat (P=0,005) ile
83,1 ve 96,0 saat (P=0,001 ve P=0,005) ile ¢ok daha kisa bulundu. Tiim gruplarda
abortuslarin %79,3’linilin 24. saatte tamamlandig1 belirlendi. Uygulamalarin klinik ve
serum biyokimyasal (AST, ALT, Crea ve BUN) parametreler iizerine 6nemli bir
degisiklige yol agmadig1 goriildii, burada AST ve ALT diizeyleri arasinda istatistiksel
fark c¢ikmasina ragmen degerlerin hepsi referans aralik diizeyinde seyrettigi ortaya
konuldu. Uygulamalarin gruplarin ortalama progesteron (P4) diizeylerini istatistiksel
olarak degistirmedigi goriildii. Gruplarda P4 diizeylerinin abortuslar bagladiginda ve
tamamlandiginda bazal seviyenin listlinde seyrettigi belirlendi. Bulgularimiz; ilk AGL
uygulamasina 24 veya 36 saat sonra yapilan PG desteginin ATO’yu artirdig1 ve/veya
AB/AS’yi 6nemli oranda kisalttig1 belirlendi. Burada CLO hem ATO hem de AB/AS
iizerine; MIS ise sadece AB/AS iizerine etki gdstermistir. Sonuglarimiz; AGL
uygulamasindan sonra yapilan CLO veya MIS destegi, kedide orta dénem gebelikleri
sonlandirmada giivenli ve etkili bir yontem olarak kullanilabilecegi ancak daha ytiksek
basar1 orani i¢in AGL+CLO kombinasyonun tercih edilmesi gerektigini gdstermistir.

Anahtar Sozciikler: Abortus, Aglepristone, Kedi, Orta donem gebelik, Prostaglandin
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ABSTRACT

INVESTIGATION OF THE EFFECT OF ADMINISTRATION AGLEPRISTONE
AND APPLICATION OF DIFFERENT PROSTAGLANDIN (MISOPROSTOL
AND CLOPROSTENOL) IN THE TERMINATION OF MID-TERM
PREGNANCIES IN CATS

Giilsah SARAL
Ondokuz Mayis University
Institute of Graduate Studies
Department of Obstetrics and Gynecology
Ph.D., September/2023
Supervisor: Prof. Dr. Serhan Serhat AY

Many drugs/agents such as dopamine agonists, prostaglandin PGF.a, PGE1 and
aglepristone (AGL) are used to terminate unwanted pregnancies in cats. These drugs
have disadvantages such as the necessity of repeated and prolonged administration,
high rates of side effects (PG), and their effect at different periods of pregnancy.
Although AGL is more successful than other drugs, the success rate decreases as the
pregnancy progresses in the cat. In the present study, we aimed to investigate the effect
of a single dose of PG treatment after AGL in mid-term pregnancies. In the study, a
total of 35 cats between 30-38 days of gestation were equally distributed into five
groups (n=7). AGL was administered in the same route in all groups: (Alizin®, Virbac,
France), at a dose of 10 mg/kg, subcutaneously, two applications 24 hours apart. In the
PG groups in which AGL was combined with PG, misoprostol (MIS; Cytotec®,
Piramal Health Care, England), a PGE1 analog, was administered orally at a dose of
200 pg/cat, while cloprostenol (CLO; PGS®, Alke Ilag, Turkey), a PGF,0 analog, was
administered subcutaneously at a dose of 5 pg/kg. Administrations were performed 24
and 36 hours after the first AGL application. Abortion completion rate (ACR) was
71.4% in AGL, AGL+MIS24/36 and 100% in AGL+CLO24/36 groups (P=0.445).
Abortion beginning time (ABT) and abortion ending time (AET) were found to be
much shorter in AGL+CLO24/36 compared to AGL group with 55.9 and 68.6 hours
(P=0.005) and 83.1 and 96.0 hours (P=0.001 and P=0.005), respectively. In all groups,
79.3% of abortions were completed at 24 hours. The treatments did not cause any
change in clinical and serum biochemical (AST, ALT, Crea and BUN) parameters,
although there was a statistical difference between AST and ALT levels, the change
was considered insignificant since all values were within the reference range. It was
observed that the treatments did not statistically change the mean progesterone (P4)
levels of the groups. It was determined that P4 levels in the groups were above the
basal level when abortions started and completed. Our findings showed that PG
supplementation 24 or 36 hours after the first AGL application increased ACR and/or
significantly shortened ABT/AET. Here, CLO had an effect on both ACR and
ABT/AET, whereas MIS had an effect only on AB/AS. Our results showed that CLO
or MIS support after AGL application can be used as a safe and effective method for
termination of mid-term pregnancies in cats, but AGL+CLO combination should be
preferred for a higher success rate.

Keywords: Abortion, Aglepristone, Mid-term pregnancy, Queen, Prostaglandin
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1. GIRIS

Kedilerde istenmeyen gebeliklerle siklikla karsilagilmaktadir. Bir batinda ¢ok
sayida yavru dogurmalari, kontrolsiiz iiremeleri, sokaklarda kedi popiilasyonunun
artmasi ve artan popiilasyonda gerek gidaya ulasamama gerekse bulasici hastaliklar
yiiziinden Oliimlerin ¢ok fazla olmasi kedilerde iiremenin kontrol altinda tutulmasinin
gerekliligini ortaya koymaktadir. Istenmeyen gebeliklerin énlenmesinde en ¢ok tercih
edilen yontem kisirlagtirmadir fakat yontemin geri doniisiimsiiz olmasi ve operasyon
risklerinin bulunmasi nedeniyle bazi hasta sahipleri bu riski almak istememektedir. Bu
durumda medikal yontemleri tercih ettirmektedir. Gebeligin medikal yontemlerle
sonlandirilmasi lireme kontroliinde yaygin bir uygulamadir. Simdiye kadar bir¢ok
yontem denenmis olmasina ragmen hala konu {izerinde ¢aligmalar devam etmektedir.
Istenmeyen gebelikler genellikle ileri donemde, karmn siskinligi, memelerde sislik,
hayvanin kizginlik géstermemesi ve sekillenen davranis degisiklikleri ile fark edilir
(Goericke-Pesch et al., 2010). Gebeligin iiciincii trimesterinde sonlandirilmasi annenin
hayatini tehlikeye atacak bir patoloji olmadig siirece etik olmadigindan dolayi tercih
edilmemektedir. Gebeligin sonlandirilmasi en ge¢ ikinci trimesterde yapilmalidir.
Kedilerdeki gebeligin devami korpus luteum (CL) varliginda progesteronun (P4)
salgilanmasi ile saglanmaktadir. Gebeligin sonlandirilmasi i¢in CL’un kendisinin veya

P4’iin etkisinin ortadan kaldirilmasi gerekmektedir.

Aglepriston (AGL) P4 reseptdrleri seviyesinde -P4 ile yarisarak- antiprogesteron
etki gosteren sentetik bir steroiddir. Gebe hayvanlarda 45. giine kadar abortuslari
uyarmak amaciyla kullanilir. Aglepriston P4 etkisini ortadan kaldirarak gebelikleri
sonlandirmak amaciyla gerek kopek gerekse kedide ¢ok sayida calismada ve rutin
uygulamalarda kullanilmistir ve kullanilmaya devam etmektedir. Ancak kedide orta
ve ileri donem gebelikleri sonlandirmada kopekte elde edilen basarinin
yakalanamamis olmasit gibi temel bir sorunun yaninda basarili olan uygulamalarda
gebeliklerin genis bir aralikta sonlanlanmasi gibi sonuglarin elde edilmesi nedeniyle
kombine uygulamalar giindeme gelmistir. Bu kombinasyonlarda AGL, prostaglandin
Fa (PGF20) ve kabergolin (CBG) ile birlikte kullanilmistir. Ancak, bu yontemde
PGF20 uygulamalarinin yan etkileri yaninda hem PGF.a’nin hem de CBG’nin
tekrarlayan uygulamalara ihtiya¢c duymasi sorun olmaktadir. Son yillardaki bazi

calismalarda bir sentetik prostaglandin E1 (PGE1) analogu olan misoprostol (MiS) tek



basma ve AGL ile kombine sekilde kopek ve kedilerde gebelikleri sonlandirmak

amaciyla kullanilmis ve basarili sonuglar alinabilecegi vaat edilmistir.

Gebelik sonlandirma ¢aligmalar: giiniimiizde klinik bulgular yaninda molekiiler
bulgular ile desteklenmeye baslamistir. Bunun sonucunda insanda prostaglandin (PG)
uygulamalarindan nce reprodiiktif sistemin bir antiprogesteron’a (mifepriston; MIF)
maruz birakilmasinin reprodiiktif sistem PG-reseptorlerinin (PGR) PG uygulamalarina

kars1 duyarliliginin arttigini belirlenmistir.

Sunulan doktora tez ¢alismasi bu anlamda planlamis, AGL uygulamalarindan 24
ve 36 saat sonra tek doz olarak uygulanan iki farkl sentetik PG analogunun AGL’nin

klinik etkinligi {izerindeki etkisinin aragtirilmasi amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Kedi Ostriis Siklusu

Kediler mevsime bagli polidstrik hayvanlardir. Oviilasyon, gebelik veya yalanci
gebelik sekillenmedikge, c¢iftlesme sezonu boyunca tekrarlayan Ostriis siklusu
gostermektedirler. Ostriis siiresi 1rk, beslenme, giin 15131 ve erkek kedi varligina gore
degisiklik gostermektedir. Seksiiel sikluslarin baglamasinda giin 1s181n1in 6nemli rolii
vardir, giin 15181n1n artmaya basladigi donemler olan Subat ve Mart Ostriis aktivitesinin
en yliksek oldugu aylardir (Griffin, 2001).Yani kediler giin 15181 siiresinin artmasiyla
Ostriis baglar ve giin 1518101 siiresinin kisalmasiyla andstriisa girer (Kutzler, 2007; Shille
et al., 1979). Giin 15181 siiresinin mevsime bagli artmasinda cografi konumunda etkisi

vardir. Bundan dolay1 ekvator bolgesindeki kediler y1l boyunca 6striis gosterebilirler.

Ekvatordan uzaklastik¢a iireme donemi kisalir, dyle ki kutuplardaki kediler 6 ay
da bir tireme donemine girerler (Hurni, 1981). Kuzey iliman bolgelerde ise, kedi ireme
mevsimi subat ayinda baslar, eyliil ayinda sona erer (Schmidt, 1986). Genel olarak,
oOstriis aktivitesinin ve ¢iftlesmenin olmadigr donem Eyliil ile Ocak aylar1 arasindaki
donemdir (Feldman et al., 2014).Yapay 151tk dogal 1518a benzer sekilde normal
ovaryum aktivitesini degistirebilir. Evde beslenen ve giinde 10 saat siireyle 100
watt' lik yapay bir 1518a maruz kalan kedilerin yil boyunca Ostriis gosterebildikleri

gozlenmistir (Kutzler, 2007; Shille et al., 1979).

Kedide seksiiel siklus ortalama ii¢ hafta siirer ve ¢iftlesme olup olmamasina veya
ciftlesmenin fertil olup olmamasina gore bu siire degisiklik gostermektedir (Peters and

McNatty, 1980).

Kedide 0striis siklusu prodstriis, Ostriis, diostriis, andstriis olmak iizere dort
donemden olugsmaktadir. Normal bir disi kedide interdstriis donemi denilen besinci bir
stire¢ vardir (Thompson, 2004). Kedide pubertas dogum zamanindan etkilenir; yilin
cok erken zamaninda dogan disiler o yilin sonbaharinda pubertasa erisirken, daha
sonra doganlar normalde bir sonraki ilkbahara kadar 6striis gdstermezler (Evans et al.,
1982). Safkan kedilerde ise pubertasin baglama zamani ¢ok daha degiskendir (Jemmett
and Evans, 1977). Kedilerin biiyiik ¢ogunlugu ilk ostriislarin1 2,3-2,5 kg viicut
agirhigina ulastiklarinda, ortalama 6-9 aylikken gosterirler (Johnston et al., 2001).



Ostriis siklusu ovaryum iizerinde birkac¢ folikiiliin sekillenmesiyle baslar.
Folikiillerin her biri bir adet oosit iceren kiiclik sivi kesecikleri seklindedir. Graf
folikiiliinlin patlamas1 sonucunda, sekonder oositin ovaryumdan atilmasina oviilasyon
denir. Kediler provake oviile hayvanlar olduklarindan oviilasyon, diger evcil
hayvanlardan farkli olarak vajinal uyarimla gergeklesir. Vajinal uyarim ¢iftlesme ile
uyarilabilecegi gibi, steril cam c¢ubuk yardimiyla da uyarilabilir. Bununla birlikte
gorsel ve kokusal uyarimlarla da oviilasyonun gerceklesebilecegi ileri siiriilmektedir
(Feldman et al., 2014). Bunun yaninda son yillarda evcil kedilerde spontan oviilasyon
sekillendigi belgelenmistir (Binder et al., 2019) ve bu oranin %35 ile %87 arasinda
degistigi belirtilmistir. Bunda yasin ileri olmasi, grup halinde yasanmasi ve bir erkegin
ciftlesme olmasa dahi varlig gibi faktorlerin etkili olabilecegi bildirilmistir. Fakat, tek

yasayan ve yaninda erkek bulunmayan disi kedilerde de spontan oviilasyon

sekillendigi Vansandt (2022) tarafindan gosterilmistir.

Ovaryum, iireme ile ilgili fizyolojik fonksiyonlar1 kontrol eden bir¢ok
farklilagmis hiicre tipini igermektedir. Ovaryum iizerinde bulunan follikiiler yapilarin
her biri, oositin etrafini saran 6zellesmis hiicrelerden olugmaktadir. Her bir follikiil
oviile olabilecek, saglikli bir oosit gelistirmeyi hedefler. Folikiiller beyin, iskelet ve
kardiovaskiiler sistemin normal fonksiyonlar1 iginde gerekli olan steroidleri tireterek

disi tireme sisteminde 6nemli rol oynarlar (Bristol-Gould and Woodruff, 2006).

Ovaryum Tizerinde meydana gelen degisimler, iki 6nemli donem altinda
toplanmaktadir. Bunlardan ilki folikiiler, ikincisi ise liiteal donem olarak
adlandirilmaktadir. Folikiiler donem prodstriis ve Ostriis donemlerini, liiteal donem ise
didstriis donemini kapsamaktadir. Folikiiler donem yaklasik olarak &striis siklusunun
%?20"sinde, liiteal donem ise %80'inde aktiftir (Senger, 2012). Folikiiler dénem,
CL’un lize olmasindan sonra baslar ve oviilasyona kadar siirer. Bu donemde baskin
olan ovaryum yapisi folikiiler, baskin hormon ise 6stradioldiir. Folikiiler donemde,
primer folikiiller geliserek Ostradiol iireten dominant folikiillere doniisiir (Senger,
2012). Ovaryum tarafindan iiretilen baslica dstrojen (E2) 173-0stradioldiir (Noakes et
al., 2018). Ovaryum tizerindeki folikiillerin farklilagmasi ve biiytimesi kompleks bir
stirectir. Bu siire¢ biiyiik oranda hipofiz bezinden salgilanan gonadotropin hormonlar
olarak adlandirilan folikiil uyarici hormon (FSH) ve liiteinlestirici hormona (LH)
baglidir (Hillier, 2001; Richards, 1994). Bu hormonlarin etkisiyle graniiloza hiicreleri

tarafindan E2, hem graniiloza hem de teka hiicreleri tarafindan ise P4 sentezlenir.



Ostrojen sentezi, hiicrenin folikiiler olgunluga ulastigmi gosteren énemli bir
isarettir (Drummond, 2006; Hsueh et al., 1984). Folikiiller, iireme doneminde ovaryum
iizerinde gelisen yapilardir. Her bir folikiil, etrafi somatik graniiloza hiicreleri ile
cevrilmis oosit ve distaki teka hiicre katmanindan olusmaktadir. Folikiiliin iki 6nemli
fonksiyonu bulunmaktadir. Birincisi oviile olabilecek saglikli bir oosit gelistirmek,
ikincisi ise iskelet ve kardiovaskiiler sistemin normal fonksiyonlar1 i¢inde gerekli olan
steroid hormonlar1 iiretmektir (Bristol-Gould and Woodruff, 2006). Sekonder
folikiillerin biiytikliigi, icerdigi ¢ok katli graniiloza hiicrelerinden dolay1 100-400 pm
arasinda degismektedir. Bu folikiiller, 40-75 um caplarinda oositler igermektedirler.
Sekonder folikiiller, en az iki graniiloza hiicre tabakas1 ve graniiloza hiicre katmaninin
tabaninda yerlesik olarak bulunan bir kat teka hiicrelerinden olusmaktadir (Bristol-
Gould and Woodruff, 2006). Antral folikiiller kii¢iik antral folikiiller, sekonder
folikiiller ile ayni biiytikliikte (100-400 pm) olabilecegi gibi, folikiiler sivinin
toplanmas1 sonrasinda caplari1 1000 um'ye kadar da ulagabilir. Antral follikiiller, 2-3
tabakadan olusan teka hiicreleri ile ¢evrilmistir (Bristol-Gould and Woodruff, 2006).
Biiyiik antral follikiillerin ¢aplar1 2-3 mm araliginda olup, intakt miiral, kumulus
graniiloza, teka hiicre tabakalari, antral bosluk ve bir oositten olugmaktadir. Antral
folikiillerdeki oositlerin c¢aplar1 85-100 um arasinda degismekte olup, ovaryum
periferine yakin olan korteks bolgesinde konumlanmiglardir (Bristol-Gould and
Woodruff, 2006). Folikiilogenezis, ovaryum {izerinde bulunan primordial folikiillerin
olgunlagsma siirecidir. Her bir primordial folikiil, etrafi graniiloza hiicreleri ile
cevrilmis bir adet oosit igerir. Oositin biiyiimesi ve etrafindaki hiicrelerin farklilagmasi
ile birlikte folikiiliin yapis1 degismektedir. Bu degisim kedi, kopek ve tavsanlarda fetal
gelisimin 3. Veya 4. Haftasinda baslamaktadir (Simsek, 2012).

Kedilerdeki folikiiliin yapisi, diger memeli tiirlerindeki folikiiler yapi ile biiyiik
benzerlik gostermektedir (Bristol-Gould and Woodruff, 2006; Peters and McNatty,
1980). Hipofiz bezinden salgilanan FSH ovaryumlarda folikiil gelisimini uyarir.
Folikiiller gelismenin baglamasi ile birlikte graniiloza hiicreleri tarafindan sentezlenen
ostradioliin serumdaki diizeyi artar. Ostradiol artis1 da vajinal kornifikasyonu ve dstriis
davraniglarin1 (bas ve boyunlarini degisik objelere siirme, yerde yuvarlanma, bu
doneme ait 0zel ses ¢ikarma ve sirtlarina dokunuldugunda lordozis pozisyonu alma)
tetikler (Feldman et al., 1996; Shille et al., 1979). Ostriis davranislarinin baglamasi ile

birlikte folikiillerden 3-7 tanesi dominant olarak gelisir ve diger gelisme asamasindaki



folikiiller ise atrofiye ugrar (Wildt et al., 1981). Primordial folikiiller, i¢cerisinde 20-30
um caplarinda bir adet oosit iceren en kiiciik folikiillerdir. Yapilan ¢aligmalarla
primordial follikiillerin ii¢ kategoriye ayrilarak incelenmesi gerektigi ortaya
konmustur (Bristol-Gould and Woodruff, 2006). Bunlardan ilki, B smifi olarak
adlandirilmakta olup oosit ¢evresinde, 1 ile 8 kat arasinda yass1 veya skuamoz pre-
graniiloza hiicreleri igeren primordial folikiillerdir. Ikincisi, B/C smifi olarak
adlandirilan, oositi tek bir tabaka halinde saran, skuamoz ve kiibik graniiloza
hiicrelerini iceren gegici primordial folikiillerdir. Ugiinciisii ise C smifi olarak
adlandirilmakta olup tek tabaka halinde kiibik graniiloza hiicreleri ve 30-50 um
caplarinda bir adet oosit iceren folikiillerdir (Bristol-Gould and Woodruff, 2006).

Liiteal donem, oviilasyonun ger¢eklesmesinden CL regresyonuna kadar olan
donemi ifade eder. Liiteal donemde, ovaryum iizerindeki dominant yap1 CL, dominant
etkili hormon ise P4’diir. Bununla birlikte, folikiiller gelismeye ve regrese olmaya
devam ederler, fakat folikiiler donemdeki kadar yiiksek diizeyde dstradiol liretemezler

(Senger, 2012).

Kedilerde oviilasyon, ¢iftlesmeden sonra olusan néro-hormonal etkilesimler ile
meydana gelmektedir. Oviilasyon refleksi, ciftlesme sirasinda erkek kedinin dikenli
penisinden gelen vajinal uyarim (penisin serviksi uyarmast), spinal sinir yoluyla disi
kedinin hipotalamusuna iletilir ve gonadotropin salgilatict hormon (GnRH) etkisiyle
hipofiz 6n lobundan LH salinmasina neden olur (Michael, 1961). Bu hormonun
dalgalanmas: ¢iftlesmeden 10 dk sonra ortaya ¢ikabilir ancak azami diizeye ulagmasi
ciftlesme sayisiyla iligkilidir. Bir kez ¢iftlesen kedilerin sadece %50’sinde oviilasyon
uyarilacak diizeyde LH salgilanabilmektedir (Concannon et al., 1980; Verstegen,
2004). Azami LH diizeyi 8-12 ¢iftlesmeden 4 saat sonra ortaya c¢ikar. Eger disi kedi
sadece 4 defa ciftlesirse LH seviyesinin azami diizeyi olduk¢a diisiik olur, 1 kere
ciftlesirse daha da diisiik olur (Concannon et al., 1980). Serum LH diizeyi, ciftlesme
anina kadar diislik seyreder. Ciftlesmeyle birlikte LH yiikselmeye baslar ve 29-40 saat
sonra oviilasyon sekillenir (Fontbonne and Malandain, 2006; Root et al., 1995).
Bununla birlikte evde beslenen bazi disi kedilerde, ciftlesme olmamasina ragmen,
yiiksek diizeyde serum P4 diizeyi ve aktif CL varlig1 tespit edilmistir. Bu da baz1 disi
kedilerde ¢iftlesme harici diger uyaranlarin etkisiyle de oviilasyonun
sekillenebilecegini gostermektedir (Bristol and Woodruff, 2004; Gudermuth et al.,

1997). Oviilasyon sonrast folikiil igerisindeki teka ve graniiloza hiicreleri



liiteinizasyona ugrar. Dolayisiyla liiteinizasyon, ovaryum igerisindeki folikiil
hiicrelerinin liiteal dokuya doniismesi siirecidir. Bu siireg, LH tarafindan
yonetilmektedir. Liiteal doku, biiyiik ve kiiciik liiteal hiicrelerden meydana
gelmektedir. Biiylik liiteal hiicreler graniiloza hiicrelerinin, kii¢lik liiteal hiicreler ise
teka hiicrelerinin farklilagmasi ile olugsmaktadir. Hem biiyliik hem de kiigiik liiteal
hiicreler steroidojenik aktiviteye ve P4 iiretim yetenegine sahiptir (Senger, 2012).
Cogu memelide liiteal doku, endometriyumdan salginan PGF»a tarafindan lize edilir.
Korpus luteumun lize olmasi sonucunda P4 diizeyi énemli miktarda azalir ve bu
durum, hipotalamusu etkileyerek P4’tin GnRH {izerine olumsuz geri bildirim
mekanizmasini ortadan kaldirir. Boylece FSH ve LH sentezini uyaran GnRH iiretimi

artar ve yeni bir folikiiler donem bagslar (Senger, 2012).

Prodstriis, erkek kedinin ¢iftlesmek i¢in disiye yanastig fakat kabul edilmedigi
donem olarak tanimlanir. Bu donem 0,5-2 giin arasinda oldukca kisa siirdiigii icin ve
davranig degisikligi goriilmedigi i¢in kedilerde ¢ogu zaman fark edilmez (Johnson,
2022). Kedilerde andstriis veya interdstriis araliktan dogrudan ostriis donemine girmis
gibi goriliir (Vansandt, 2022). Kedilerde, vajinal epitelyal hiicrelerin morfolojik
degisimiyle sonug¢lanan vajinal kornifikasyon, genital kanalin ¢iftlesme ya da olasi
gebelik icin hazirlik agamasi bu donemde gerceklesir (Alagam, 2008). Bu asamada
folikiil boyutunda artis ve yiiksek E2 diizeyi gdzlemlenmektedir. Folikiiller yaklagik 1
mm ¢apindadir. Prodstriis basinda 1 mm ¢apinda olan folikiiller 6striisiin baginda 1,5
mm ¢apa ulasir ayn1 zamanda andstriis ve interdstriis donemindeki kedilerde 15
pg/ml’nin altinda olan E2 diizeyi folikiiler fazin baglangicinda 20 pg/ml’yi asmaktadir
(Johnston et al., 2001). Bu donemde disi kediler basini, boynunu nesnelere siirter ve
sik sik bagirarak sirt iistii doner (Griffin, 2001). Bazen siirekli ilgi isteyen bir davranig
sekli yalniz bagina goriilen bir belirti olarak kabul edilebilmektedir (Feldman, 2004).

Prosostriis donemi disi kedi erkegi kabul ettigi anda sona erer (Alagam, 2008).
Ostriis, kedinin ¢iftlesmeye izin vermesiyle baslayan dénemdir. Ostrojen hormonu 15
pg/ml gibi bazal plazma seviyesinden hemen 20 pg/ml’ye yiikselir ve ovaryum folikiil
caplar1 2 mm’yi gecer (Vansandt, 2022). Tipik bir striis dongiisiinde ovaryumunda
iki ila yedi olgun folikiil olusmaktadir. Bu durum kedinin ¢iftlesme durumundan
bagimsizdir (Wildt et al., 1981). Folikiiler fazin ortalama uzunlugu 7-7,5 giindiir ancak
bireysel olarak 3-16 giin arasinda degisebilir. Bu siire ¢iftlesme olmasi, oviilasyonun

uyarilmas1 veya ciftlesme olmamasiyla degismez (Toydemir et al., 2012). Ostriis



sirasinda vajinal sitolojide %75 kornifiye hiicre gozlenir. Ancak diger hiicrelerde
Ostriis doneminde goriilebilir fakat kedilerde kopeklerde oldugu gibi kornifiye hiicre
say1s1 %100’e ulagsmaz (Johnson, 2022). Hiicrelerin ¢ekirdegi pinotik hale gelir fakat
tamamen kaybolmaz. Vaginal sitolojide mukozal tahrisi olmadik¢a eritrosit nadir
goriiliir. Ostriis gosteren kedilerin yalnizca %81 birinci giinde Ostriis hareketleri
gosterirken (plazma E2 diizeyi 20 pg/ml) %80°1 dstriis hareketlerini dérdiincii giinden
itibaren gostermeye baslar (Shille et al., 1979). Erkegin disinin ensesini 1sirmasi ya da
veteriner hekimin veya sahibinin perineal bolgeyi oksamasi sonucunda disi lordoz
durusuna gececektir. Bu donemdeki diger davranis degisiklikleri arasinda
vokalizasyon artis1 (evde sik bagirma, miyavlama), daha sik idrara c¢ikma,
huzursuzluk, uygunsuz eliminasyounu (kum kabinin disina idrar yapma) igerir
(Andrews et al., 2022). Uzayan Ostriis donemi olgunlagan folikiillerden salgilanan

yiiksek plazma E2 seviyesine bagli olarak sekillenir (Griffin, 2001; Lawler et al., 1991)

Interdstriis, oviilasyon sekillenmediyse, ostriistan sonra gelen dénemdir.
Kediden kediye degisiklik gostermekle beraber ortalama 8-9 giin siirer (Johnson,
2022). Olgun folikiiller atreziye ugrar ve plazma E2 diizeyi 20 pg/ml’ye iner. Bu
donemde kedi normal davranislarini sergiler, erkek kediye c¢ekici gelmez ve
ciftlesmek isteyen erkek kedi olursa izin vermez. Vajinal sitolojide kornifiye hiicreler
%350’nin altina iner, Ozellikle parabazal ve intermediyer hiicreler goriilmektedir

(England and Heimendahl, 2010).

Diostriis, oviilasyon sekillendikten sonra olusan donemdir. Bu donemde disi
kedi erkegi kabul etmez. Vezikiiler ovaryum folikiilleri (2,5-3,4 mm) ¢apinda daha
vaskiilarize haldedir. Oviilasyondan sonraki 24-48 saat i¢inde olusan CL, 10-16 giin
sonra en yiiksek capina (3,6-4,5 mm) ulasir. Mevcut CL serumda yiiksek diizeyde
bulunan P4’1in kaynagi olarak islev goriir. Didstriis gebe kedide yaklasik 60 giin siirer.
Kedi gebe kalmazsa P4 36-38 giin boyunca yiiksek kalacaktir. Korpus luteum gebelik
sekillenmezse kademeli olarak kiiciilecek ve ondan sonra 7-14 giin i¢inde yeni bir
Ostriis donglisii baglayacaktir. Gebe olmayan kedide liiteal faz yaklasik 40-50 giin,
gebe olanda 60 giin siirer. Fakat kedide oviilasyon sekillenir ve fertilizasyon
sekillenmezse 40 giin siiren yalanci gebelik goriiliir. Bu donem uzamis liiteal faz
olarakta kabul edilir. Vajinal sitolojide kiiciik, orta parabazal hiicreler goriliir

(Johnson, 2022).



Andstriis, liiteal donemden sonra gelen ve yeni bir siklus baglamadan dnceki son
donemdir. Mevsim, fotoperiyod uzunlugu ve dolayisiyla cografi bolge etkiler. Plazma
E2 ve P4 bazal seviyededir ve disi erkegin ilgisini ¢ekmez, herhangi bir Ostriis
davranig1 sergilemez. Vajinal sitolojide en ¢ok parabazal hiicreler, nadir olarak
intermediyer ve siiperfisiyal hiicreler goriiliir. Bazal hiicrelerin ise daha ¢ok pubertas

oncesi donemde goriildiigi bildirilmistir (Griffin, 2001; Mills et al., 1979).
2.2. Kedide Gebelik Fizyolojisi ve Endokrinolojisi

Evcil kedilerde ilk veya son ciftlesme tarihi baz alindiginda gebelik siiresi
ortalama 63 giindiir. Ancak tekrarlanan ciftlesmeler nedeniyle gebelik siiresi 63-67
giin arasinda degisebilir. Bu siire 1rka ve viicut biiytlikliigline gore de degisebilir
(Kustritz, 2006). Kedide hem gebelikte hem de yalanci gebelikte CL P4 salgilamaya
devam eder. Yavru sayis1 wrklara gore degisiklik gdstermekle birlikte bir batinda
ortalama 4 (1-13 arasinda) yavru dogar (Johnston et al., 2001). Evcil kedide
ultrasonografi ile kalp atimlarmmin belirlenmesi gebeligin 16. giiniinde, fetal
morfolojinin 26. giiniinde ve fetal zarlar gebeligin 21. giiniinde belirginlesirken ilk
fetal hareket 28. gilinde fark edilir (Davidson et al., 1986). Kedide ¢iftlestikten sonra
vajinaya birakilan spermatozoonlar kisa siirede fertilizasyon bdlgesine ulasir.
Oviilasyondan sonra tuba uterinada fertilizasyon sekillenir, fertilizasyon sonrasinda
ovumlar her 12 saatte bir boliinerek ciftlesmeden 4-5 giin sonra morula agsamasinda
kornu uteriye ulasir (Gulvaane et al., 2014). Ilerleyen giinlerde blastosistin geligimi,
trofoblast hiicrelerin olusumu ve blastosistin uzamasi gibi fizyolojik olaylar sekillenir
ve bu sirada implantasyon tamamlanana kadar embriyolar kornular arasinda go¢
ederek her iki kornuya (blastositin salgiladigi E2’den dolay1 oldugu varsanilan) esit
bir bicimde dagilir (McGeady et al., 2017). Kornular arasinda go¢ eden embriyolar
endometriyal bezler tarafindan salgilanan “uterus siitii” ile beslenirler (Concannon et
al., 2001). Blastosistler 11. giinde zona pelusidadan ¢ikar ve implantasyon gebeligin

12-13. giinlerinde gergeklesir (Gulvaane et al., 2014).

Implantasyondan sonra plasenta sekillenmeye baslar. Kedi, zoner villoz
dagilima sahip endotelyokoryal tip (yani anne kedi ve emriyo dolagimi dort doku
tabakasiyla ayrilir) ve sekil olarak zoner plasentaya sahiptir. Plasenta yolk kesesi ve
koriyondan olusur, gebeligin 20. giiniine kadar da bu sekilde kalir. Yolk kesesi (gobek
kordonundan ¢ikan damarlar) tamamen vaskiilarize olup belirginlesmistir ve 24. giinde

embriyonun ii¢ kati uzunluguna ulasir. Amniyon embriyoyu avaskiiler sekilde
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tamamen sarar ve gebelik boyunca vaskiilarizasyonu zayif sekilde kalir. Amniyon,
vitelin kanal ile yolk kesesine baglanir, 20. giinden itibaren allantois gelisir ve 22.
giinde yolk kesesinin iki kat1 biiyiikliigiine ulasir. Berrak sar1 bir siv1 igerir; amniyonu

ve dolayisiyla embriyo ve fetiisii tamamen sarar (Zambelli, 2012).

Endometriyum ile plasentanin temas: allantoik kesenin orta kisminda,
endotelyokoriyal olarak gergeklesir. Allantoik kesenin koriyon ile kaynasan ve
endometrium ile temas halinde olan merkezi kismi epitelyal koriyal zoner plasentay1
olusturur. Kdpekte embriyoyu tamamen ¢evreler ancak kedide eksiktir (Noakes et al.,

2018). Kedinin plasentas1 kismen hemokoriyaldir (Hafez, 2017).

Endoteliyokoriyal tipte olan zoner plasentanin kenarlarinda hematom vardir.
Yaklagik 22 ila 25 giinde, plasenta kusagimin kenarlarinda goriilebilirler, bu
hematomun gorevinin fetlise demir transferi saglamak oldugu diistiniilmektedir. Kedi
plasentalarinin cogunda vizonlardaki gibi iyi gelismis ama gdrevi bilinmeyen bir fisstir
bulunmaktadir (Miglino et al., 2006). Kirk besinci giine kadar fetiis yolk kesesi ile ayn1
boyuttadir, 53. giinde fetiis tamamen allantois tarafindan kaplanan amniyon kesesi
icinde neredeyse tamamen gelismis halde bulunur (Miglino et al., 2006). Fetiise
mekanik koruma ve beslenme gorevi saglayan amniyotik sivi, fetal solunum sistemi,
gastrointestinal sistem, deri ve agiz boslugu salgilarindan olusur. Allantois sivis1 ise
mezonefroz, metanefroz ve bobrek salgilarindan meydana gelir ve bu hali ile fetal idrar
bilesimine ¢ok benzer bir yapidadir. Organ olusumu tamamlanip, sistemler olusunca
embriyonik yagamdan fetal yasama gegilir ki kedide bu olay gebeligin 28. Gilinilinde
gerceklesir (Knospe, 2002). Fetal viicut uzunlugu 9 cm’ye kadar olan yavru kedilerde,
amniyon sivist kademeli olarak 10 ila 15 ml’ye kadar yiikselir ardindan bir miktar
azalma olur, allantois sivisi ise daha hizli bir artigla ve orta donemde 20 ml’ye ulasir

ancak gebeligin sonlaria dogru yaklasik 6 ml’ye iner (Noakes et al., 2018).

Kedide gebeligin anne tarafindan taninmasinda heniiz belirli bir gebelik tanima
sinyaline dair kanit bulunamamistir (Bazer, 2015). Ancak, gebeligin 10. ve 25. giinleri
arasinda konseptus gelisminde yer alan dort ana protein (Retinol Baglayici Protein,
Akut Faz Protein, albiimin ve transferrin) salgilandig1, bu proteinlerin higbiri antiviral

aktiviteye sahip degildir (Thatcher et al., 1991).

Ciftlesme sirasinda zirveye ulasan plazma E2 diizeyi, ¢iftlesmeden sonraki ilk 5
giin boyunca baglangi¢ diizeyine (8 ila 12 pg/ml) geriler ve gebeligin 58- 62. giinlerine
kadar diisiik seyreder (Verhage et al., 1976). Plazma P4 diizeyi ise oviilasyondan 1-2
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giin sonra veya c¢iftlesmeden 2-3 giin sonra baglayarak bazal diizeyinden (<1,0 ng/ml)
2 ng/ml’nin {lizerine ¢ikar (Tsutsui and Stabenfeldt, 1993). Gebe kedideki plazma P4
diizeyi daha sonra gebeligin 25-30. giinlinde 15 ila 30 ng/ml’lik zirve diizeyine kadar
artmaya devam eder ve ardindan gebeligin geri kalaninda yavasg¢a azalir (Tsutsui and
Stabenfeldt, 1993). Progesteron plazma diizeyi, implantasyon donemine karsilik gelen
10-12. giinlere kadar gebe ve yalanci gebe kedilerde benzer sekilde yiikselir. Diger bir
ifade ile P4 diizeyi, erken liiteal fazda gebe olmayan ve gebe olan kedi de benzer
seyreder (England, 2010). Progesteron gebeligin 21. giiniinde zirve diizeyine ulasir -
ciftlesme sonrasi bildirilen degerler 11-60 ng/mL arasindadir- (Kustritz, 2006). Gebe
kedide gebeligin 47. giiniine kadar P4 yiiksek kalir ve bu donemden sonra kademeli
olarak azalir (Garcia Mitacek et al., 2014). Kopekteki yalanci gebelikten farkli olarak
yalanci gebe kedilerde ise 40- 45. giinler arasinda bazal seviyeye ulasir (Johnston et

al., 2001; Zschockelt et al., 2014).

Kedide, plasentanin P4 iiretme kapasitesinin pregnenolonun doniistiiriilmesi
seklinde oldugundan siiphelenilmektedir (Siemieniuch et al., 2012). Gebe kedide —
ozellikle gebeligin 45. giiniinden sonrasinda- ovariyektomi yapilmasi olgularin
cogunda abortusu tetikler (Tsutsui et al., 2009). Arastirmacilar gebeligin 40. giiniinden
sonra kedilerin %50’sinin, ovaryumlar1 ¢ikarildiktan ve P4 diizeyi diistiikten sonra
dahi basarili bir sekilde dogum yapmasindan dolayi, gebeligin bugiinden sonraki
yiikksek P4 diizeyine bagli olmadigin1 ya da plasentada lokal olarak sentezleyip
salgiladig1 icin plazmada tespit edilemedigi diistinmektedir. Braun et al. (2012),
ovariyohisterektomili gebe kedi plasentasinda steroid hormon sentezinin son adimini
katalize eden enzimleri belirlemis, P4 ve E2’nin lokal olarak sentezlendigini
gostermistir. Bununla birlikte, baz1 aragtirmacilar, P4 ve E2 sentezinin orta basamagini
katalize eden enzim gen ifadesinin ¢ok diislik diizeyde oldugunu belirlenmistir. Bu
nedenle, bu ara maddelerin fetal bezler veya fetal ovaryum gibi diger organlarda
sentezlenebilecegini ve daha sonra P4 sentezinin son asamasinin gergeklesecegi
plasentaya iletilebilecegini 6ne siirmiislerdir (Tuckey, 2005). Bu bulgulara dayanarak,
aragtiricilar kedi plasentasinin steroid hormon sentezleyebildigi sonucuna varmistir

(Siemieniuch et al., 2012).

Prolaktin (PRL), 6n hipofizden salinan hormondur. Hipotalamusun 6n
hipofizinden salgilanan diger hormonlarin aksine PRL spontan olarak laktotrofik

hiicrelerinden salinir. (Bouilly et al., 2012). Ovaryumlardan E2 ve P4 salinimini
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destekleyerek meme bezlerinin gelisiminde rol oynar. Gebeligin sonunda kan
dolasimindaki E2 ve P4 seviyesi azalir. Azalmasma bagli olarak hipofizden PRL
salimimi artar ve doguma kadar artarak devam eder. Boylece PRL, P4 ve E2’nin tam
tersine etki gostererek siit salinimini baslatir. Gebeligin liiteotropik gorevi nedeniyle
30-40. giiniinden sonra gebeligin devam etmesinde elzem olan bir hormondur.
Prolaktin kedide gebeligin 20. giiniinden itibaren yiikselmeye baslar ve dogumdan
hemen Once yaklagik 50. giinde keskin bir sekilde yiikselir, bu yiikselis laktasyon
sirasinda yeni doganin emmesine bagli olarak devam eder ve siitten kesilme
sonrasindaki bir iki haftada bazal seviyesine geri doner (Johnston et al., 2001; Kustritz,

2006).

Kedilerde plasenta ve endometriyumdan PGF.a salgilandigr bildirilmistir.
Plazma PGFxa diizeyi yaklasik 30. giinde yiikselmeye baslar, yaklasik 45. giinde bu
artis hizla devam eder ve dogumdan hemen oOnce daha da artar (Tsutsui and
Stabenfeldt, 1993). Prostaglandin F»a liiteolizi indiiklenmesiyle, P4’de bir diisiise ve
bdylece P4 etkisinin azalmasina ve sonu¢ olarak gebeligin sonlanip, servikal
dilatasyona neden olarak dogumu baslatir. Prostaglandinler ayrica uterotoniktir ve
uterus kasilmalarmin artarak dogumun/abortun baglamasina neden olur (Wanke et al.,

2002).
2.3. Kedide Gebelik Tanisi

Kedide gebeligin ilk belirtisi ¢iftlesmeden 14 gilin sonradan baslayan viicut
agirhiginin dogrusal olarak artmasidir. Diger belirgin isaret ise gebeligin 21. giiniinden
sonra meme uglarindaki biiyiime ve kizarikliktir, gebeligin son doneminde kolostrum
sekresyonu goriilebilir. Siit sekresyonunun nadiren olsa da yalanci gebelikte de
goriilebilecegi unutulmamalidir (Levy and England, 2010). Kopekte gebelige bagh
sekillenen davranis degisiklikleri kedide giivenilir bir gebelik bulgusu degildir.
Spontan oviilasyon veya infertil ¢iftlesme bir sonraki dstriisu 40-45 giin 6teleyebilecek
bir yalanct gebelige yol acacagi icin kedinin ¢iftlesmeden 21 giin sonra tekrar Ostriis
gostermemesi gebelige dair net bir kanit olarak kabul edilmez (Roos and Fontbonne,

2022).

Gebe ve yalanci gebe hayvanlarin plazma P4 diizeyi arasinda 6nemli bir fark
bulunmamaktadir, dolayistyla kan P4 diizeyi 6l¢iimleri erken gebelik teshisi i¢in iyi
bir gosterge degildir. Bu dl¢iim sadece yalanci gebeligin sonu olan 45. giinden sonra
kullanilabilir. Bundan dolay1 P4 dlciimleri ile ge¢ donem gebeliklerin tanis1 koyulabilir
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ve bu degerlendirme fetiis canlilig1 hakkinda herhangi bir bilgi vermemektedir (Levy

and England, 2010).

Relaxin (RLX) feto-maternal yapi tarafindan tiretilen gebelige 6zgii peptit yapil
bir hormondur (Braun et al., 2012). Ilk olarak gebe kobaylardan alinan serumda
tammlanan bir peptittir (Hisaw, 1926). Ostriista, yalanci gebelikte ve dogumdan
sonraki 24 saat sonra tespit edilemez. Bu nedenle, RLX kedilerde gebelik tansi
amaciyla kullanilabilecek tek hormon haline getirir (Johnston et al., 2001). Relaxin
molekiillerin ¢esitli hayvan ve insanlarda bildirilen spesifik iireme etkileri arasinda
implantasyon, uterus kasilmasi ve dogumun diizenlenmesi, dogum kanalinin
genisletilmesi, bag doku yumusamasi, biiyiimenin tesvik edilmesi ve serviks uterinin
gevsemesi yer alir (Park et al., 2005). Kan serumunda ilk olarak gebeligin 20. giinlinde
belirlenmeye baslar, artarak 30-35. giinlerde en yiiksek diizeyine ulasir, gebeligin son
10-15 giiniinde azalma baglar, azalma dogum sonrasi hizla devam eder (Johnston et
al., 2001; Stewart and Stabenfeldt, 1985). Kan disinda gebeligi 21-28. giinleri arasinda
idrarda da tespit edilebildigi bildirilmistir (De Haas van Dorsser et al., 2007). Ancak
test kitleri, kistik ovayum olan ve gebe olmayan bir kedide pozitif sonuclanabilir.
Abortus meydana geldikten sonra testler belirsiz bir siire boyunca pozitif sonug
verebilir (Schatten and Constantinescu, 2008). Relaxin ayrica vaskiiler endotelyal
biliylime faktoriiniin (VEGF) ifadesini artirarak ve nitrik oksit aracili bir mekanizma
yoluyla ovaryum, kalp, bobrek ve karaciger dokularinda vazodilatasyona neden olarak

yara iyilesmesini destekledigi goriilmektedir (Park et al., 2005).

Abdominal palpasyon ile gebelik tanis1 gebeligin donemine bagli olarak
yapilabilir. En uygun zaman gebelik kesesinin yuvarlak ve gergin oldugu 20-35. giinler
arasidir. Yavru keseleri potansiyel olarak LH dalgalanmasindan sonraki 19. giinde
palpe edilebilir (Johnston et al., 2001). Gebeligin bu erken evresinde uterus siki ve
ovaldir, 1-2 cm capinda koriyoallantoik sislikler birbirinden ayrilir ve kolayca palpe
edilir. En kaudal sislikler palpe edilmesi en kolay olanlardir ancak 6zellikle kedilerde
sert diskidan ayirt edilmelidirler (Schatten and Constantinescu, 2008). Palpasyon
yapan hekim baskin elini -bagparmagi ve parmaklarini- 6nce kornu uteriyi bulmak igin
kullanilmalidir. Kornu uteri mesane ve rektum arasinda, kaudodorsal karin boslugunda
serviksin hemen kraniyalinde bulunur. Bazi durumlarda, kedinin 6n ayaklarinin
yiikseltilmesi, kornu uterilerin ventral ve kaudal olarak gerilemesini saglayarak,

muhtemelen kaburgalarin altinda uzanan kornu uterilerin kraniyal bdliimlerindeki bir
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sigskinligin hissedilmesini kolaylastirir (Schatten and Constantinescu, 2008). Gebelik
tan1 yontemlerinden biri olan elle palpasyon her zaman dogru sonug vermez, 6zellikle
tecriibesiz hekimlerde- piyometra gibi hastaliklarla karigtirilabilir (Gradil et al., 2000).
Gebeligin 35 ile 55 giinleri arasinda konseptuslar uzayip genigler ve gerginliklerini
kaybederek palpasyonla hissedilmesi zor hale gelir (Johnston et al., 2001; Levy and
England, 2010). Palpasyonun yavru boyutunun degerlendirilmesinde yalnizca %12
dogruluk sagladig: bildirilmistir, ¢iinkii kismen en kranialde bulunan konseptuslar
gbgiis kafesine yakinliklari nedeniyle ¢cogunlukla gézden kagmaktadir (Toal et al.,
1986). Abdominal palpasyon ile yavru sayist ve canliligin belirlenmeye ¢alisilmasi ise

yanlig bir yaklasimdir olur (Schatten and Constantinescu, 2008).

Ultrasonografi (USG), gebeligin erken donemde belirlenmesi yaninda
embriyonal/fetal canlilik, fetal yas tayini, tahmini dogum zamaninin belirlenmesi gibi
birgok siirecin takip edilmesi ve degerlendirilmesinde kullanilan en iyi yontemdir.
Gebeligin teshis ve takibinde altin standart artik gercek zamanli ultrasonografik
degerlendirme olarak kabul edilmektedir. Ultrasonografi teknolojisi artik pratisyen
hekim ve hasta i¢cin makul bir maliyetle kullanilmaktadir (Feldman, 2004). Cogu USG
uzmani, daha dogru bir teshis icin LH dalgalanmasindan sonra en az 21 ila 25 giin
beklemeyi tercih eder (Kustritz, 2005). Ultrasonografi ile gebelik teshisi ve takibinin
ana avantaji, gerekirse gebelik boyunca fetal canliligin izlenebilmesidir. Fetal kalp
atislari, gebeligin 22-29. giinleri gibi erken zamanda tespit edilebilir (England et al.,
2003). Normalde fetal nabiz dakikada 200 ile 255 atis olmalidir (Verstegen et al.,
1993). Ciftlesmeden sonra iiciincii haftadan itibaren yavru keseleri gérmeye baglanir.
Bazi ¢alismalarda tecriibeli bir veteriner hekimin, iyi bir USG ile ¢iftlesmeden 10 -12
giin sonra gebeligi belirleyebilecegi bildirilmektedir (Topie et al., 2015; Zambelli et
al., 2002). Gebeligin 14. giiniinde keseler dairesel hiperekoik bir duvarla ¢evrili oldugu
icin tan1 daha kolay olmaktadir, 16. giinden itibaren kalp atis1 gbzlenmektedir, 20.
giinde keseler limon seklini alir (Zambelli et al., 2002). Gebeligi riskli olan
hayvanlarda veya zor dogumlar sirasinda fetal stres, azalan fetal hareket ve nabiz
izlenerek degerlendirilebilir (Barr, 1988). Dakikada 180 atimdan diisiik bir fetal nabiz,
fetal stresin sekillendigini gosterir (England et al., 2003). Fetal 6liim, fetal kalp
atiminin olmamasi ile kolayca belirlenebilir. Caligmalarda gebelik ultrasonundan daha
fazla bilgi elde etmek icin siirekli olarak yeni formiilleri degerlendirmektedir (Yeager

et al.,, 1992). Bir¢ok formiil, USG o6l¢iimlerine dayanarak fetiisiin gebelik yasini
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belirlemeye calisir. Gebelik yasi, fetal yapilarin varligini degerlendirerek ve ayrica
gebelik kesesi ¢apt (GSD), bas-kuyruk uzunlugu (CRL), bas ¢ap1 (HD) ve viicut
caplarini (BD) dlcerek tahmin edilebilir. Fetal yapilarin ortaya ¢ikis zaman ¢izelgesi
irklar arasinda sabittir ve bu gozlemler her zaman gebelik yasini en dogru sekilde
tahmin etmek icin alman &lgiimlerle birlikte kullanilmalidir. Ol¢ii alinirken en az iki
fetlis kullanilmalidir. Gebeligin son ii¢ haftasinda dogruluk orami yaklasik %50'ye

diiser ve en giivenilir oldugu icin bas cap1 6l¢timii kullanilmalidir (Luther, 2008).

Tablo 2.1.Ultrasonografik muayene ile gebelik yas tayininde kullanilan referans formiiller
Nyland and Mattoon, (2002) ve Kutzler et al., (2003)’den uyarlanmustir.

Kullanilan parametreler Detay Formiiller

Anekoik alan 6l¢iiliir 90

derecede alian ortalama iki kese
Gebelik Kesesi Cap1 (GSD)

boyutu
Toplam uzunluk 30. giinden 30 giinden 6nce; (6lgiim mm)
Bas-Kuyruk Sokumu Uzunlugu sonra kranialden kuyruk (1.0901 x GSD) — 0.9372
(CRL) kadudaline kadar (1.0099 x CRL) —0.03378
40. giinden sonra; (6l¢iim cm)
30-35 giin CRL ile aym (25xHD)+3
Biparietal Cap . .
(HD) 35. giinden sonra iskeletin (11xBD)+21
goriinmesi ve bipariyetal ¢ap
30. giinden sonra karaciger ve
Fetal Viicut Cap1
mide enine diizlemde alninan
(BD)

ortalam 2 boyut

Radyografi, fetal kalsifikasyon sekillenmeden once gebelik tanisinda ise
yaramamaktadir. Bununla birlikte bazi durumlarda 21. giinden itibaren (baz1 kedilerde
17. glinden itibaren) yumusak doku opasiteleri ve uterusta kiiresel sislikler (gebelik
keseleri) goriilebilir (Lopate, 2018). Ancak kesin 