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ÖZET 

FARKLI DERMATOLOJĠK BOZUKLUĞU BULUNAN KÖPEKLERDE KUTANÖZ 

HASTALIK AKTĠVĠTESĠNĠN BELĠRLENMESĠNE YÖNELĠK EPĠDERMAL 

KORNEOMETRĠK ANALĠZLER VE D-DĠMER SEVĠYELERĠNĠN TESPĠTĠ 

 

ĠÇAÇAN ÇIĞIRGAN ġ. G., Aydın Adnan Menderes Üniversitesi, Sağlık Bilimleri 

Enstitüsü, Ġç Hastalıkları Anabilim Dalı (Veteriner), Doktora Tezi, Aydın, 2023. 

 

Amaç: Hastalık takibinde biyokimyasal belirteçler, veteriner hekimin hastalığın ciddiyetini, 

ilerlemesini ve terapötik müdahaleyi sınıflandırmasına izin verir. Çapraz bağlı fibrinin iyi 

bilinen bir parçalanma/degradasyon metaboliti olan D-dimer, pıhtı oluĢumu ve fibrinoliz ile 

yükselebilir. Bu doktora tezinin amacı, D-dimer konsantrasyonlarını analiz etmek ve 

köpeklerde birkaç farklı kutanöz hastalık aktivitesinin teĢhisindeki önemini ve ayrıca ikinci 

biyobelirteçlerin erken teĢhisi belirlemedeki gücünü değerlendirmekti.  

Gereç ve Yöntem: Bu amaçla 5 köpek grubunda D-dimer analizleri yapıldı; (I) Endokrin 

grupta 10 köpek, (II) Enfeksiyöz grupta 10 köpek, (III) Enfeksiyöz olmayan grupta 10 köpek, 

(IV) Paraziter dermatozlu 10 köpek, (V) sağlıklı kontrol grubunda 10 köpek.  

Bulgular: Klinik olarak sağlıklı köpeklerde D-dimer aralığı < 0,1 mg/L idi. D-dimer 

düzeyleri (ortalama standart hata) açısından sağlıklı grup ile leishmania (p= 0.008), gıda 

alerjisi (p=0.016), atopik dermatit (AD) (p=0.000), piyoderma (p= 0.000) arasında istatistiksel 

anlamlılık vardı. Ayrıca uyuz grubuna göre leishmania (p=0.021), piyoderma (p=0.000), AD 

(p=0.001) ve gıda alerjisi grupları (p=0,034) arasında anlamlılık vardı. Dermatofitozis grubu 

ise AD (p=0.004) ve piyoderma (p=0.001) grupları arasında anlamlı değiĢiklikler gösterdi. 

Ayrıca malassezia ve AD (p=0.054) ve piyoderma (p=0.011) grupları arasında da anlamlı 

değiĢiklikler saptandı. Epidermal korneometrik analiz, uyuz (p=0.000), dermatit grubu 

(p=0.000), pire alerjik dermatit (p=0.034), malesezia (p=0.022), leishmania (p=0.011), 

dermatofitozis (p=0,044) ve piyoderma (p=0,054)  ile sağlıklı grup arasında epidermal 

hidrasyon (%) ile ilgili önemli değiĢikliklerin var olduğunu gösterdi.  
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Sonuç: Her iki parametre, D-dimer seviyeleri ve epidermal hidrasyon yorumu, klinik hastalık 

kanıtı ile kutanöz hastalık aktivitesi sırasında değiĢmiĢtir. D-dimer seviyeleri, seçilen 

hastalıklar sırasında bir biyobelirteç veya kutanöz hastalık aktivitesi olarak değerlendirilebilir. 

Bu nedenle, belirli kutanöz enflamatuar durumlarda cilt bozukluklarının yararlı olası bir 

biyobelirteci olabilir. 

Anahtar kelimeler: Analiz, D-dimer, Epidermal, Hastalık, Korneometrik, Kutanöz.  
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ABSTRACT 

EPIDERMAL CORNEOMETRIC ANALYSIS AND D-DĠMER LEVEL 

DETERMINATION FOR DETERMINATION OF CUTANEOUS DISEASE 

ACTIVITY IN DOGS WITH DIFFERENT DERMATOLOGICAL DISORDERS 

 

ĠÇAÇAN ÇIĞIRGAN ġ. G., Aydın Adnan Menderes University, Health Science 

Intstitute, Department of Internal Medicine (Veterinary Medicine) Program, PhD 

Thesis, Aydın, 2023. 

 

Objective: Biochemical markers in an attempt to determine disease monitorization permits 

veterinary surgeon to classify severity of illness, progression, and therapeutical intervention. 

D-dimer, a well known breakdown/degradation metabolite of cross-linked fibrin, could 

elevate with clot formation and fibrinolysis. The purpose of this PhD thesis was to analyze D-

dimer concentrations and assess their value in the diagnosis of several different cutaneous 

disease activity in dogs, besides the power of the latter biomarker in identifying early 

diagnosis.              

Materials and Methods: For this purpose, D-dimer analyses were performed in 5 groups of 

dogs; (I) 10 dogs with endocrine, (II) 10 dogs with infectious, (III) 10 dogs with non-

infectious, (IV) 10 dogs with parasitic dermatosis, then were compared to those of healthy 

dogs (n = 10) as (V) control group.  

Results: The D-dimer range in clinically healthy dogs was < 0.1 mg/L. Regarding D-dimer 

levels (mean standard error) there were statistical significance among healthy group and 

leishmania (p = 0.008), food allergy (p= 0.016), atopic dermatitis (p=0.000), pyoderma (p= 

0.000). Besides regarding scabies group statistical signifcance were evident among leishmania 

(p=0.021), pyoderma (p=0.000), atopic dermatitis (p=0.001) and ; food allergy groups 

(p=0.034). On the other hand dermatophytosis group showed significant alterations between 

atopic dermatitis (p=0.004), and pyoderma (p=0.001) groups. Furthermore significant 

alterations were also detected among malassezia and atopic dermatitis (p=0.054) and 

pyoderma (p=0.011) gtoups. Epidermal corneometrica analysis were deemed available 

presented that significant alterations were existed regarding epidermal hydration (%) among 
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healthy group within the scabies (p=0.000), dermatitis group (p=0.000), flea allergic 

dermatitis (p=0.034), malessezia (p=0.022), leishmania (p=0.011), dermatophytosis (p=0.044) 

and pyoderma (p=0.054) groups.  

Conclusion: Both parameters, D-dimer levels and epidermal hydration interpretation, were 

altered during cutaneous disease activity with clinical evidence of disease. D-dimer levels 

could be suggested as a biomarker or cutaneous disease activity during selected diseases. 

Therefore, it may be a useful potential biomarker of skin disorders in certain cutaneous 

inflammatory conditions. 

Keywords: Analysis, Corneometric, Cutaneous, D-dimer, Disease, Epidermal. 
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1. GĠRĠġ 

          Veteriner iç hastalıkları alanında güncel bir devinim söz konusu olup özellikle 

dermatoloji sahasına yönelik olarak beyin bağırsak deri ekseninin çok daha iyi anlaĢılmasıyla 

beraber hem biyobelirteçlerin hem teĢhisin, ve pek tabiki sağaltım protokollerinin değiĢe 

geldiği muhakkaktır. Özellikle derinin haritasının çıkartılmakta ve yine derinin biyofiziksel 

özelliklerinin tespitine yönelik olarak epidermal korneometrik analizler gerçekleĢtirilmekte ve 

de bu yönüyle hem tanısal hem de sağaltım anlamında algoritmik değiĢimler sağlanmaktadır. 

Bu tez kapsamında yine farklı dermatolojik bozukluğu bulunan köpeklerin epidermal 

korneometrik analizleri doğrultusunda epidermal ph, hidrasyon, sıcaklık, elastisite ve melanin 

pigmentasyonu değerlendirilmiĢ olup ilgili veriler numerik olarak yansıtılmıĢtır. Ġlgili tez 

çalıĢmamızda araĢtırma sorusuna yönelik hipotez farklı dermatolojik bozukluklarda epidermal 

bariyer fonksiyonlarındaki değiĢimin ortaya konulması ve sızıntılı derinin ispatlanması iken, 

elde edilen bulguların anılan hastalıklarla eĢleĢtirilmesinin yanı sıra alanımızda bir farklılık 

olarak D-dimer seviyelerinin deri hastalık aktivisiyle olan iliĢkileri de araĢtırılmıĢtır. 

Koagulasyon sisteminin olası farklı sebeplerle aktivasyonu sonrası oluĢagelen çapraz bağlı 

fibrin pıhtısının plazmin marifetiyle yıkılması, D-dimer adını verdiğimiz fibrin yıkımlanma 

ürününün açığa çıkmasına vesile olmaktadır. Ġki tane D fragmanından oluĢtuğu için D-dimer 

olarak adlandırılan bu fibrin yıkımlanma ürünü, fibrin birikimi ve kararlılığının duyarlı, 

güvenilir bir biyobelirteci olarak yara iyileĢme süreçlerinde üretilmektedir. Patolojik 

pıhtılaĢma olaylarında da açığa çıktığından altta yatan hastalık aktivitesinin bir sonucu da 

olabilir. Bu çalıĢmada farklı dermatolojik bozukluğu bulunan köpeklerde D-dimer 

seviyelerindeki değiĢim ortaya konularak enflamasyon ile koagulasyon arasındaki iliĢkinin 

derideki yansımaları araĢtırılmıĢ olup, bir yanıyla da yine beyin bağırsak deri ekseni 

kapsamında bağırsak enflamasyonunun D-dimer artıĢına sebep olup olamayacağı, bununda 

derideki hastalık iliĢkisiyle korelasyonunun araĢtırılması amaçlanmıĢtır. 
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2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1. Deri 

          Deri; termoregülasyon, bağıĢıklığı koruma, duyusal algılama, D vitamini üretimi gibi 

birçok farklı iĢlevi olan vücudun en büyük organıdır. Canlı ile çevre arasında bir bariyer 

görevi görür. Ayrıca deriyi doğrudan etkileyen hastalıklar ve diğer dokularda geliĢen patolojik 

süreçleri yansıtabilir (Bourguignon ve diğerleri, 2013). Köpek derisi, diğer memelilerde 

olduğu gibi, iyi tanımlanmıĢ iki katmana sahiptir, epidermis ve dermis (ġekil 1). O kadar 

yakın bir birliktelik içinde bulunurlar ki, üçüncü katman olan hipodermis üzerinde uzanan tek 

bir organ gibi iĢlev görürler (Thomsett, 1986). Bu katmanlar dıĢında epidermal eklentiler de 

mevcuttur. 

 

                 

ġekil 1. Derinin katmanları ve eklentileri (Herlihy, 2014). 

 

          Epidermis, derinin en dıĢ ve en koruyucu tabakasıdır. Keratinositler, melanositler ve 

Langerhans hücrelerinden oluĢur. Keratinositler, büyük miktarlarda keratin içeren ve 

keratinizasyon adı verilen bir süreçle sürekli yenilenen koruyucu bir tabaka sağlayan 

hücrelerdir. Bu, cilt yüzeyinde sürekli olarak dökülen ve alt seviyedeki hücrelerle değiĢtirilen 
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kompakt bir ölü hücre tabakası üretir. Keratin, bulaĢıcı ajanları dıĢarıda tutarken sıvıları, 

tuzları ve besinleri tutmak için bir bariyer görevi görür (Garland, 2013). Keratinositler 

epidermiste katmanlar halinde (ġekil 2) bulunur. En derin olan stratum bazale, tek sıra 

germinatif keratinositlerden oluĢur ve ayrıca melanositleri de içerir (Bourguignon ve diğerleri, 

2013). Melanositler esas olarak epidermisin tabanında bulunur ve melanin adı verilen 

pigmenti üretirler. Melanin ultraviyole ıĢığı da emerek cildin güneĢ tarafından üretilen 

ultraviyole radyasyonunun zararlı etkilerinden korunmasına yardımcı olur (Garland, 2013). 

Stratum bazaledeki germinatif keratinositler, hücre bölünmesi ve farklılaĢması ile diğer 

katmanları oluĢturur. Bir sonraki katman olan stratum spinosum, hücreler arası bağlantıların 

varlığıyla stratum bazaleden farklıdır. Langerhans hücreleri de bu tabakada bulunur 

(Bourguignon ve diğerleri, 2013). Langerhans hücreleri bağıĢıklık sisteminin bir parçasıdır 

(Garland, 2013). Stratum granulosum, cilt keratinizasyon sürecinde önemli olan 

keratinositlerin içinde büyük miktarda keratohyalin granülleri ile karakterize edilir. DıĢ 

epidermis tabakası olan stratum korneum, lipid matriks içine serpiĢtirilmiĢ maksimum 

farklılaĢma derecelerinde korneositlerden oluĢur (Thomsett, 1986). 

 

 

ġekil 2. Epidermisin katmanları (Food For Skin, 2021). 

 

          Dermis, fibröz ve bağ dokusundan oluĢan derinin iç tabakasıdır (Garland, 2013). DıĢa 

doğru epidermis ve en içte hipodermis tarafından sınırlanan dermis, yoğun tüylü cilt 

bölgelerinde en kalınken tüyün seyrek olduğu yerlerde en incedir. Su depolama gibi diğer 
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fizyolojik görevleri yerine getirmenin yanı sıra basınç ve yırtılma kuvvetlerinin neden olduğu 

fiziksel travmaya karĢı koruyucu bir tabaka ve destekleyici bir yapı oluĢturur (Thomsett, 

1986). Retiküler, elastik ve kollajen liflerin bulunduğu birleĢtirici bir matristen oluĢur 

(Bourguignon ve diğerleri, 2013). Dermisteki liflerin esnekliği, derinin vücuda bu kadar iyi 

uymasının nedenidir (Garland, 2013). Dermisin hücresel yapısı fibroblastlar, mast hücreleri ve 

histiyositlerden oluĢur (Bourguignon ve diğerleri, 2013). Papilla adı verilen çıkıntılarla 

epidermise bağlanır (Garland, 2013). Epidermal uzantıları (kıl kökleri, tırnaklar, yağ ve ter 

bezleri), erektör pili kasları, kan ve lenf damarlarını içerir (Bourguignon ve diğerleri, 2013). 

Ayrıca epidermisin daha derin katmanlarında son bulan çeĢitli duyusal sinirleri de içerir. Bu, 

epidermisteki bir travmanın ağrılı olabileceği anlamına da gelir (Garland, 2013). 

          Hipodermis, fiziksel travmaya karĢı destek ve yastıklama sağlar. Derinin bu bölgesi, 

gevĢek bağ dokusu kütlesi ve içinde çok sayıda yağ hücresi bulunan elastik lif ağını içerir. 

Kan damarları ve sinirler subkutisi geçer. 

          Epidermal uzantılar ise kıllar, tırnaklar, pençeler, yağ bezleri, apokrin ve ekrin bezleri 

içerir. Bu uzantılar, bir hayvanın vücudunun homeostazını korumak için önemli olan birçok 

iĢlevi yerine getirir. Örneğin, apokrin ter bezi immünglobülin A bulunmasıyla deri 

yüzeyindeki koruyucu bariyer filme katkıda bulunur. Köpeklerde ekrin ter bezleri sadece ayak 

tabanlarında bulunur ve pedal yüzeyde kuruma olduğunda nemlenmeyi sağlar (Thomsett, 

1986). Ter bezleri ve kan damarları vücut ısısının düzenlenmesinde rol oynar. Yüzeyel sinirler 

duyusal uçları ile dermatolojik hassasiyete izin verir. Kılların dermatolojik koruma ve vücut 

ısısın düzenlenmesinin yanında özellikle köpeklerde türlerin belirlenmesine de katkısı vardır 

(Oliveira ve diğerleri, 2015). Kıl folikülü üç aĢamadan geçer. Anagen, yeni kılın oluĢtuğu 

aktif büyüme dönemidir. Folikülün içinde kalan eski kıllar, yeni kıl tarafından dıĢarı itilir. 

Katajen, kıl büyümesinin durduğu ve folikül tabanında dejeneratif değiĢikliklerin meydana 

geldiği dönemdir. Telojen, dinlenme aĢaması eski kılın folikülden döküldüğü bir hareketsizlik 

dönemidir. Zayıflık ve sistemik hastalıklar kıl büyüme döngüsünü etkiler (Thomsett, 1986). 

2.2. Dermatolojik Hastalıklar  

          Dermatolojik hastalıklar, veteriner hekimlerin küçük hayvan tıbbında karĢılaĢtığı en sık 

bildirilen ve çözülmesi en zor sorunlardan biridir (Scott ve diğerleri, 2001). Bir köpeğin derisi 

hem zihinsel hem de fiziksel sağlığının en güzel yansımasıdır. Parazitlerden alerjilere kadar 

bir dizi durum deri hastalığına neden olabilir ve her bir durumun yaygınlığı coğrafi konuma 
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göre değiĢir. Kliniklerde sık karĢılaĢılan dermatolojik hastalıklar arasında bakteriler, 

parazitler, mantarların sebep olduğu enfeksiyonlar ve alerjiler sayılabilir. 

2.2.1. Piyoderma 

          Piyoderma bakteriyel bir deri enfeksiyonudur ve köpeklerde deri hastalıklarının en 

yaygın nedenleri arasındadır. Lezyonlar sadece epidermisi tutabilir veya dermis ve deri altı 

dokudaki daha derin yapıları etkileyebilir. Bu nedenle yüzeysel ve derin piyoderma olarak 

ikiye ayrılır (Ihrke, 1987). Staphylococcus pseudintermedius, köpek derisinden en sık izole 

edilen bakteridir (Devriese ve diğerleri, 2005). Yüzeysel piyodermalar, köpeklerde kutanöz 

bakteriyel enfeksiyonun en yaygın nedenleridir ve stratum corneum'un yüzeysel erozyonları 

ile karakterize edilir (Ihrke, 1987). Alopesi, eritem ve kaĢıntı sık görülen bulgulardır (Mason, 

1991). En yaygın lezyonlar kabuklu papüllerdir (Ihrke, 1987). Deri görünümü, tüy tipi, cins 

ve bağıĢıklık durumundan etkilenebilir. Örneğin, kısa tüylü köpekler güve yeniği Ģeklinde 

alopesi (Hillier ve diğerleri, 2014) sergilerken uzun tüylü köpekler baĢlangıçta tüy dökülmesi, 

biraz kabuklanma veya koku ile birlikte donuk bir kıl örtüsüne sahip Ģekilde görünebilir. 

Ġntertrigo, bazı ırkların dudak, yüz, vulva, kuyruk ve meme bezlerinde bulunan deri 

kıvrımlarını etkileyen yüzeysel bir piyodermadır ve obez hayvanların deri kıvrımlarını da 

tutabilir. Kasık ve koltuk altı bölgelerinde oluĢan subkorneal püstüller olarak gorünen, cinsel 

olarak olgunlaĢmamıĢ köpekleri etkileyen yüzeysel piyoderma ise impetigo olarak adlandırılır 

(Mason, 1991). Derin piyoderma (Resim 1) kendiliğinden oluĢmaz, genellikle yüzeysel 

piyoderma olarak baĢlar (Ihrke, 1987). Proteus türleri, Pseudomonas türleri ve Escherichia 

coli izole edilebilir (Ihrke, 1996; Hill ve Moriello, 1994; Scott ve diğerleri, 2001). Etkilenen 

cilt eritematöz, hiperpigmente görünür ve rüptüre olmuĢ püstüllerden furunküloz olarak 

adlandırılan seropürülan birikintiler gelir. Bulgular arasında değiĢken kaĢıntı, ĢiĢlik, cilt 

sertliği ve belirgin ağrı kaydedilmiĢtir (Ihrke, 1987). Sıklıkla bu lezyonlar kaĢıntıdan daha çok 

ağrı ile seyreder (Beco ve diğerleri, 2013). 
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Resim 1. Kliniğimize gelen derin piyoderma olgusu. 

2.2.2. Paraziter Deri Hastalıkları 

2.2.2.1. Demodikozis 

          Bir köpeğin derisi, birçok parazitin saldırısına maruz kalabilir. Her bir parazitin deri 

üzerinde belirli bir etkisi vardır; bu etki bir sivrisinek ısırığında olduğu gibi hafif veya 

demodikozis olduğu gibi Ģiddetli de olabilir (Scott ve diğerleri, 2001). Derinin verdiği tepki 

bu noktada anahtar görevi görür. Demodikozisis, köpeklerde çok yaygın fakat kedilerde nadir 

görülen bir deri hastalığıdır (Mueller, 2004). Bu hastalığa en yaygın olarak Demodex canis 

neden olur (Tater ve Patterson, 2008). Akarlar köpek derisinde kıl ve yağ foliküllerinin normal 

sakinleridir (Scott ve diğerleri, 2001; Gortel, 2006; Tater ve Patterson, 2008). Kommensal 

olarak kabul edilirler (Mason ve diğerleri, 1996). Demodikozisis, değiĢen bir bağıĢıklık 

tepkisi sebebiyle akarların buralarda aĢırı çoğalarak klinik belirtilere sebep olmasıyla ortaya 

çıkar. Akarlar, doğumdan kısa bir süre sonra anne ve yavrular arasındaki doğrudan temas 

yoluyla bulaĢabilir (Scott ve diğerleri, 2001; Gortel, 2006; Mueller, 2004). Eritem, 

komedonlar, pullanma, kısmi veya tam alopesi, papüller, ciddi vakalarda furunküloz, 

kabuklanma, ülserasyon gibi klinik bulgular sıklıkla gözlemlenir. Lezyonlar genellikle yüz ve 

uzuvlarda lokalize olarak baĢlar, ancak generalize hale (Resim 2) gelebilir. Bir tam vücut 

bölgesinin, beĢ veya daha fazla odak bölgesinin veya bacakların tutulumu generalize 

demodikozis olarak kabul edilir (Mueller ve diğerleri, 2012). Çoğu köpekte, lokalize 

demodikozis kendiliğinden düzelir (Mueller, 2004).  
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Resim 2. Bir köpekte generalize demodikozisis (WSAVA, 2019). 

2.2.2.2. Sarkoptik Uyuz 

          Sarkoptik uyuz, bir köpekte görülebilecek en rahatsız edici deri hastalıklarındandır.  

Oldukça bulaĢıcı olan sarkoptik uyuza, Sarcoptes scabiei canis adlı bir akar neden olur ve 

insanlara da bulaĢabilir. Bu akarların istilası yoğun kaĢıntıya neden olur (Arther, 2009; Currier 

ve diğerleri, 2011). DiĢi akarlar, yumurtalarını stratum corneum'a bırakır, larva formları 

serbest kalarak cilt yüzeyine göç ederler ve burada yetiĢkin aĢamasına ulaĢırlar (Thomsett, 

1986). Son derece tahriĢ edici ve kaĢıntılı papüler döküntü, cilt kalınlaĢması, eritem, alopesi, 

kabuk oluĢumu ve eksüdasyonun eĢlik ettiği püstüller sık görülen klinik bulgulardır. Bazı 

köpekler sık görülen bulguları göstermezler, fakat yıl boyunca sürekli kaĢınırlar. Çoğunlukla, 

bu duruma sahip hayvanlara alerji gibi yanlıĢ teĢhisler konulabilir. Kronik lezyonlar ise 

genellikle kulak kepçesi, dirsekler ve dizlerin iç kenarlarıyla sınırlıdır fakat tüm vücuda 

yayılım gösterebilirler. Minimal kabuk oluĢumu ve kalıcı kaĢıntının eĢlik ettiği sarılaĢma ve 

donuk deri gözlemlenebilir (Thomsett, 1986). 

2.2.2.3. Leishmaniasis 

          Leishmaniasis, Akdeniz ülkelerinde, kuzey ve doğu Afrika'nın bazı bölgelerinde, 

Hindistan'da, Çin'de ve ayrıca Orta ve Güney Amerika'da endemik bir zoonozdur. Leishmania 

spp. cinsine ait bir protozoon hastalığa neden olur. Akdeniz'de etken, tatarcık sinekleri 

tarafından bulaĢan Leishmania infantum’dur (Solano-Gallego ve diğerleri, 2001; Zaffaroni ve 

diğerleri, 1999). Köpeklerin parazit için önemli bir konakçı olduğu tespit edilmiĢtir. Enfekte 

köpekler normalde hem iç organ hem de deri lezyonları geliĢtirirler. Ancak Leishmania 

infantum’un viserotropik doğasına rağmen, deri lezyonları (Resim 3) köpeklerde 



8 

leishmaniasis'in en sık görülen tezahürüdür. Köpek kutanöz leishmaniasis'te bildirilen 

histopatolojik bulgular, diffüz mononükleer dermatit, granülomatöz dermatit, ülseratif 

dermatit veya akantolizsiz steril püstüler dermatitten oluĢur (Ferrer ve diğerleri, 1988). 

Parazitler en çok hastalığın nodüler formunda ve bağıĢıklığı baskılanmıĢ köpeklerde rapor 

edilmiĢtir. (Ferrer ve diğerleri, 1988; Fondevila ve diğerleri, 1997). 

 

 

Resim 3. Kliniğimize gelen Leishmaniasis kaynaklı deri lezyonu. 

2.2.3. Mantar Hastalıkları 

2.2.3.1. Dermatofitozis 

          Dermatofitozis, Microsporum, Trichophyton veya Epidermophyton mantar cinslerinin 

neden olduğu yüzeysel bir mikozdur. Bu mantarlar büyümeleri için keratine ihtiyaç 

duyduklarından kıl, tırnak ve deri yüzeyinden izole edilirler (Hainer, 2003). Dermatofitler, 

habitatlarına göre üç gruba ayrılır: zoofilik grup, çoğunlukla hayvanlarda bulunur, diğer 

hayvanlara veya insanlara bulaĢma meydana gelir (Georg, 1957). Microsporium canis, köpek 

ve kedilerde en sık izole edilen mantar türüdür (Lewis ve diğerleri, 1991). Köpeklerdeki 

enfeksiyonlar sıklıkla lezyonlara neden olur (Sparkes ve diğerleri, 1994). Etkilenen 

hayvanlarda, özellikle yüz (Resim 4) ve uzuvlarda genellikle alopesik, pullu, kabuklu, 

eritematöz ve papüler lezyonlar bulunur. KaĢıntı yoktan Ģiddetliye kadar değiĢebilir (Moriello, 

2004). 
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Resim 4. Microsporum canis kaynaklı dermatolojik lezyon (ESCCAP, 2019). 

2.2.3.2. Malessezia 

          Malassezia pachydermatis, genellikle dudaklardan, interdigital deriden, anal 

mukozadan ve dıĢ iĢitsel kanaldan izole edilen kommensal bir deri mayasıdır (Bond ve 

diğerleri, 1995). Genellikle baĢka hastalıkların baĢlangıcından sonra kendini gösteren fırsatçı 

bir mayadır. Köpeklerde çok yaygındır ve kedilerde çok az görülür (Hirsh ve Biberstein, 

2004). Basset Hounds, Cocker Spaniel ve West Highland White Terriers türleri enfeksiyonlara 

daha yatkındır (Plant ve diğerleri, 1992). Malassezia dermatitinin en yaygın klinik belirtisi, 

orta ila Ģiddetli kaĢıntının varlığıdır (Mason, 1996). Eritem, likenifikasyon, yağlı cilt, kötü 

koku, alopesi ve erozyonlar da genelleĢtirilebilen veya lokalize edilebilen (Mason, 1996) 

yaygın klinik bulgulardır (Machado ve diğerleri, 2011). 

2.2.4.  Alerjik Hastalıklar 

              Köpeklerde alerji sıkıntılı bir hastalıktır, çünkü geç teĢhis edildiğinde baĢta deri 

olmak üzere vücudun bir çok bölgesini etkileyebilir. Tip 1 alerjilere genellikle erken alerjik 

reaksiyon denir. Patolojik reaksiyon, antijen ile ikinci temas sırasında meydana gelir. 

Reaksiyon anında veya antijenle temastan birkaç dakika sonra ortaya çıkar. Bu mekanizma, 

yüzeylerindeki immünglobülin E (IgE) reseptörleri ile mast hücrelerinin spontan 
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degranülasyonuna dayanır ve bu da granüllerin salınmasına neden olur. Açığa çıkan maddeler 

klinik semptomlara neden olur (Dopierała ve Andraszek, 2019). 

2.2.4.1. Pire Alerjik Dermatitis 

          Pire alerjisi, özellikle pirelerin yaygın olarak bulunduğu nemli ve sıcak hava 

ülkelerinde köpeklerde en sık görülen durumlardan biridir (Gross ve Halliwell, 1985). Ġstilası 

yoğun kaĢıntıya, kendi kendine travmaya ve hatta anemi gibi ciddi semptomlara neden 

olabilir. Pire alerjik dermatitis olarak bilinen ciddi bir durum geliĢecektir. Sensitizasyondan 

sonra, lezyonlar sadece birkaç pire ısırığı ile baĢlayabilir (Carlotti ve Jacobs, 2000). En yaygın 

klinik belirtiler, genellikle ön ayakların ve ventral karın bölgesinin (Resim 5) medial kaudal 

yönünü etkileyen eritem, ekskoriyasyon, kabuklanma ve püstüllerdir; pyotravmatik dermatit 

de görülebilir (Wilkerson ve diğerleri, 2004). 

 

Resim 5. Pire alerjik dermatite bağlı, ventral karın bölgesinde eritem 

2.2.4.2. Gıda Alerjisi 

          Gıda alerjisi, köpeklerde en sık teĢhis edilen alerjik deri hastalıklarından biridir. Yavru 

köpeklerde, yani bir yaĢın altındaki köpeklerde, gıdaya karĢı alerjik reaksiyonların, çevresel 

alerjenlere karĢı alerjik reaksiyonlardan daha yaygın olduğuna dair bir teori vardır (Picco ve 

diğerleri, 2008; Corlotti, 2014). Bu alerjinin nedeni ani tip aĢırı duyarlılık geliĢmesidir (Scott 

ve diğerleri, 2001).  
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2.2.4.3. Atopik Dermatitis 

          Köpeklerde AD, çevrede bulunan alerjen etkiye karĢılık IgE üretilmesi kaynaklı belirli 

klinik iĢaretleri olan, alerjik, kalıtsal, enflamatuar ve kaĢıntı ile sayreden deri hastalığıdır 

(Halliwell, 2006). AD kedileri de etkiler, ancak insidansı köpeklerden daha düĢüktür (Scott ve 

Paradis, 1990). Köpek popülasyonunun yaklaĢık %10-15'ini etkileyen, en yaygın bağıĢıklık 

bozukluklarından ve klinik olarak teĢhis edilen en yaygın hastalıklardan biridir (Griffin ve 

diğerleri, 2001). AD’li köpeklerin çoğu, altı ay ile üç yaĢ arasında belirtiler göstermeye baĢlar 

(DeBoer ve Hillier, 2001; Olivry ve diğerleri, 2010). Genellikle, hastalarda sekonder deri veya 

kulak enfeksiyonları olan kaĢıntı öyküsü vardır. Birincil lezyonlar arasında maküller ve 

papüller bulunur, ancak sıklıkla hastalarda ekskoriyasyon, alopesi, likenifikasyon ve 

hiperpigmentasyon gibi travmadan kaynaklanan ikincil lezyonlar görülür. Lezyonlar yüzü, 

kulak kepçesinin içbükey kısmını, boynun ventral tarafını, koltuk altı, kasık, karın, perine, 

kuyruğun ventral tarafını, uzuv eklemlerini, uzuv ekstremitelerinin medial kısımlarını, 

ayakları ve kulakları etkiler (Olivry ve Sousa, 2001). 

2.3. Dermatolojik Tanı Yöntemleri 

          Deri hastalıklarında tanı yaklaĢımı, kapsamlı bir anamnez alınmasının ardından yapılan 

fiziksel bir muayene ile baĢlar. Anamnez, değerli bilgiler sunar ve gerekli tanı yöntemlerinin 

sayısını azaltabilir. Deri kazıntıları, trikogram, mantar ve bakteri kültürü, sitolojik 

değerlendirme dermatolojide önemli tanı yöntemlerindendir. 

          Deri kazıntıları akar tespitinde uygulanır ve Ģüphelenilen akarlara göre yüzeysel veya 

derin olabilir. Elde edilen numune mikroskopta değerlendirilir (Beale, 2011). Yüzeysel deri 

kazıntıları (Resim 6), bistüriyle derinin üst tabakasından hücre ve organizmaların kazınması 

ile elde edilir. Yüzeysel kazıma Sarcoptes canis gibi parazitik akarlar ve bitler için tanısal 

olabilir (Hensel ve diğerleri, 2015). Derin deri kazıntıları, kılcal damar kanaması görülene 

kadar kazınma ile elde edilir. Derin deri kazımaları tipik olarak Demodex türü akarları tespit 

etmek için kullanılır (Pereira ve diğerleri, 2012). Bu teknikte birden fazla yerden numune 

alınmalıdır. 
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Resim 6. Yüzeysel deri kazıma iĢlemi. 

          Trikogram, kılların doğrudan muayenesidir. Etkilenen bölgeden kılların çekilmesi ve 

ardından mikroskobik değerlendirme yapılması ile gerçekleĢtirilir. Bu teknik ile kıl büyüme 

fazındaki anormallikleri, kendi kendine indüklenen alopesilerde kırılan kıl millerini, Demodex 

gibi (Resim 7) folikül parazitleri ve dermatofitlerin varlığını belirlemek mümkündür (Beale, 

2011).  Trikogram özellikle deri kazıma iĢlemi gerçekleĢtirmenin zor olduğu alanlar (örn. yüz, 

ayaklar) için kullanıĢlıdır. 

 

Resim 7. Kıl kökü üzerinde iki adet Demodex. 

 

          Sitoloji, lezyonu değerlendirmek için oldukça etkilidir, bir sonraki adımı planlamaya 

yardımcı olur (Bourguignon ve diğerleri, 2013). Piyoderma, dermatofitozis ve malessezia gibi 

dermatolojik hastalıklar açısından muayene yapılabilir, ayrıca enflamatuar hücreler, 

akantolitik keratinositler gibi anormal hücrelerin görülmesiyle tanıya yardımcı olabilir (Hillier 

ve diğerleri, 2014). Sitoloji 3 ana yöntemle gerçekleĢtirilir. Temas frotisi ile yaymalar, 

doğrudan yırtılmıĢ bir püstül, nemli deri veya eksüda üzerine bir lam yerleĢtirilerek örnek 
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oluĢturulur (Hensel ve diğerleri, 2015). Dolaylı froti ile örnek bir bıçak veya baĢka bir alet 

yardımıyla toplanır, bir lam üzerine yerleĢtirilerek oluĢturulur. Bu teknik örnek alınması zor 

olan alanlarda yararlıdır. Asetat-selofan bant yöntemi ile Ģeffaf yapıĢkan bir bant lezyona 

sıkıca bastırılır. En çok kuru, pullu lezyonlar veya ulaĢılması zor alanlar için kullanıĢlıdır. 

Bandı uygulamadan önce cildi sıkmak Demodex akarlarının görülmesine yardımcı olabilir 

(Pereira ve diğerleri, 2012). Sitolojik bulgular her zaman klinik bulgularla birlikte 

yorumlanmalıdır. 

          Ġlk tanı klinik belirtilerle tutarsızsa veya hasta tedaviye yanıt vermiyorsa, detaylı 

yapılması gereken diğer tanı yöntemleri uygulanır. Bakteriyel kültür ve duyarlılık testleri, 

biyopsi ve histopatolojik inceleme, wood lambası muayenesi (Resim 8), mantar kültürü 

testleri yapılabilir. Bakteriyel kültür testleri sıklıkla yapılmaz ve baĢlangıç tedavisine dirençli 

piyodermada veya sitolojide bulgu elde edildiğinde önerilir. Mantar ön tanısı olan hastalar 

wood lambası ile kontrol edilebilir. Ġnatçı mantar hastalıklarından Ģüphelenilen hastalar için 

mantar kültürü önerilir. Klinik bulgularla iliĢkili histopatoloji genellikle kesin tanıya götürür. 

OlağandıĢı lezyonlarda, hasta sağlığı için risk oluĢtuğunda ve ya ayırıcı tanıları dıĢlamak için 

deri biyopsisi önerilir (Mueller, 2006). Leishmania gibi deriyi etkileyen diğer hastalıklara 

sebep olan parazit, bakteri ve viral enfeksiyonlar için tam kan sayımı ve serum biyokimyasal 

muayenelerinin yanında özel test kitleri ile kontrol gerekebilir. 

 

Resim 8. Wood lambası muayenesi. 

2.4. Koagulasyon Mekanizması ve D-dimer 

Hemostaz, kanamanın durdurulması olarak tanımlanır (Achneck ve diğerleri, 2010). 

Primer hemostaz, damar duvarları, trombositler ve yapıĢkan proteinler arasında gerçekleĢir. 

Herhangi bir vasküler hasar, ilk olarak arteriolar vazokonstriksiyon ile sonuçlanır (Cines ve 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4260295/#ref1
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diğerleri, 1998; Lasne ve diğerleri, 2006; Triplett, 2000). Damar duvarları daralarak hasar 

bölgesine giden kan akıĢının azalmasını sağlar. Normalde trombositler sağlam damar 

endoteline yapıĢmazlar. Vasküler hasarı takiben trombositler bir araya gelerek, subendotelyal 

dokuda kollajen ve Von Willebrand faktörüne yapıĢır. Morfolojik değiĢime uğrayarak çok 

sayıda psödopod oluĢtururlar (Andrews ve Berndt, 2004). Böylece trombosit tıkacı oluĢumu 

gerçekleĢir. Damar duvarındaki hasarı durdurmak için trombositler tek baĢına yeterli değildir. 

Yaralanma bölgesinde bir pıhtı oluĢmalıdır. Pıhtı oluĢumu, pıhtılaĢma faktörlerine bağlıdır. Bu 

faktörler, pıhtılaĢma kaskadı olarak bilinen süreçte birbirlerini aktive eder. Bu süreç, trombin 

üretimiyle çözünebilir fibrinojenin fibrin monomerlerine dönüĢümünü katalize eder, ayrıca 

trombosit tıkacının stabilitesine katkıda bulunur ve ikincil hemostaz olarak bilinir 

(Heemskerk, 2002). PıhtılaĢma kaskadı (ġekil 3), intrinsik ve ekstrinsik olarak birbiriyle 

etkileĢime giren iki ayrı yoldan oluĢur. Ekstrinsik yol dıĢ travmaya karĢılık, doku faktörü (TF) 

adı verilen bir proteine yanıt olarak aktive olur. Vasküler hasar durumunda TF, faktör VII'yi 

aktive eder ve bu da faktör X'in hızlı üretimiyle sonuçlanan bir dizi reaksiyonu tetikler. Bu 

yol, intrinsik yoldan daha hızlıdır. Ġntrinsik yol, vasküler sistem içerisindeki hasar sebebiyle 

aktive olur. Bu yol, daha yavaĢtır ancak daha önemlidir. Kan, vasküler hasar olan bölgenin iç 

yüzeyini dolaĢtığı zaman ortaya çıkan faktör XII'nin aktivasyonu ile baĢlar. Faktör XII, XI, 

IX, VIII içerir. Ortak yolda her iki kısım buluĢur, pıhtı üretimi tamamlanır. Ortak yol faktör I, 

II, V ve X'i içerir.  

 

ġekil 3. PıhtılaĢma kaskadı (Open Anesthesia, 2023) 
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          Fibrinoliz, hemostazın temel bir bileĢenidir (Stokol, 2003). Plazminojen aktive 

edildiğinde ve plazmin trombüsü parçalamaya baĢladığında fibrin bozunma ürünleri (ġekil 4) 

oluĢmaya baĢlar (Bailey ve diğerleri, 1951; Bailey ve Bettelheim, 1955; Latallo, 1962). Bu 

ürünlerden biri de D-dimer'dir. Fibrin polimerleri, D fragman bölgesinde plazmin tarafından 

bölündüğünde, ortaya çıkan D-dimer fragmanı, trombozun derecesini ve plazmin aktivitesini 

yansıtır (Khalafallah ve diğerleri, 2014; van der Hulle ve diğerleri, 2013a;  van der Hulle ve 

diğerleri, 2013b; Gomes ve Khorana, 2014). D-dimer çoğunlukla köpeklerde dissemine 

intravasküler koagülasyon ve derin ven veya pulmoner arter trombozu dahil olmak üzere 

tromboembolik hastalığı saptamak için kullanılır (Stokol ve diğerleri, 2000; Caldin ve 

diğerleri, 2000; Griffin ve diğerleri, 2002; Nelson ve Andreasen, 2002; Caldin ve diğerleri, 

1998). D-dimer, fibrin oluĢumu ve parçalanmasıyla sonuçlanan herhangi bir durumda artar; 

bu nedenle tromboembolik hastalığa özgü değildir. D-dimer konsantrasyonları, ameliyattan 

sonra, kanser, enfeksiyon, kalp yetmezliği, böbrek yetmezliği, akut koroner hastalık veya 

gebelik gibi durumlarda artmaktadır (Horan ve Francis, 2001; Anderson ve Wells, 2000; Kelly 

ve diğerleri, 2002; Calverley ve Liebman, 2000). Benzer Ģekilde, cerrahi prosedürlerden sonra 

(Nelson ve Andreasen, 2002) ve immün aracılı hemolitik anemi (Scott-Moncrieff ve diğerleri, 

2001), kanser, karaciğer hastalığı veya iç kanaması (koagülopatilere sekonder) olan 

köpeklerde D-dimer konsantrasyonları artar. (Griffin ve diğerleri, 2002; Nelson ve Andreasen, 

2002). 

 

ġekil 4. Fibrin bozunma ürünlerinin oluĢumu (JNS, 1994). 
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2.5. Koagulasyon  - Ġnflamasyon ĠliĢkisi 

          PıhtılaĢma sistemi, bakteri ve virüsler dahil olmak üzere çeĢitli patojenlerin neden 

olduğu enfeksiyona yanıt olarak aktive edilir (Antonik ve Mackman, 2014; Antoniak ve 

diğerleri, 2013; Pawlinski ve Mackman, 2014; Levi ve van der Poll, 2017; Antoniak ve 

diğerleri, 2016). Enfeksiyonlar sırasında, vücuttaki patojenlerin yayılmasını kısıtlamak için 

kan pıhtılaĢması, bağıĢıklık hücreleri ve trombositler arasında bir etkileĢim görülür (Gaertner 

ve Massberg, 2016; Antonik ve Mackman, 2014; Goeijenbier ve diğerleri, 2012). Yaralanma 

sırasında trombositler, hasarlı damar sistemini hızla tanıyarak aktive olurlar ve bağıĢıklık 

hücrelerinin toplanmasını destekleyen reseptörlerin ekspresyonuna yol açarlar. Kan 

dolaĢımının enfeksiyöz ajanlar tarafından iĢgalini önleyen bu süreç, trombositlerin bir 

bağıĢıklık savunması olarak rolünü örneklemektedir (Gaertner ve diğerleri, 2017). 

Enfeksiyona bağlı pıhtılaĢma aktivasyonu, artmıĢ fibrin oluĢumu ve bozulmuĢ fibrin 

degradasyonunun sonucu olarak görünen yaygın intravasküler fibrin birikimi ile karakterize 

edilir (Levi ve ten Cate, 1999; Vallet, 2001). Fibrin gibi pıhtı bileĢenlerinin hücrelerin 

tutunması ve göçü için bir yapı iskelesi olduğu pıhtılaĢma aktivasyonu, lökositlerin 

fonksiyonu ile aynı zamana denk gelir. Lökositler, TF’yi uyarıp pıhtılaĢmayı artırabilirler 

(Gaertner ve Massberg, 2016; Massberg ve diğerleri, 2010; Agraz-Cibrian ve diğerleri, 2017). 

Fibrin pıhtılarının, pıhtıya gömülü monositlerde de proinflamatuar yanıtın güçlü bir 

indükleyicisi olduğu ve fibrinoliz yoluyla zamanında bozunmanın bu inflamatuar yanıtı 

azaltabileceği gösterilmiĢtir.  

          Fibrin bozunma ürünleri (FDP), nötrofiller ve diğer lökositler için güçlü kemotaktik 

sinyallerdir (Leavell ve diğerleri, 1996; Skogen ve diğerleri, 1988). FDP trombosit 

fonksiyonunu inhibe etmenin yanı sıra bu fonksiyonu geliĢtirebilir (Wilson ve diğerleri, 

1968). FDP olan D-dimer’ler, Bβ15-42 ile iliĢkili peptitler ve çözünür fibrinlerin serum 

seviyleri septik hastalıklarda artar (Iba ve diğerleri, 2005; Fareed ve diğerleri, 1998). Ayrıca 

D-dimer’ler, periferik kan monositlerinde IL-β, IL-6 ve plazminojen aktivatör inhibitör 

salınımını tetikler (Robson ve diğerleri, 1994). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

3. 1. Gereç 

3. 1. 1. Cihazlar 

          ÇalıĢma kapsamında Aydın Adnan Menderes Üniversitesi Veteriner Fakültesi Ġç 

Hastalıkları Anabilim Dalı bünyesinde bulunan santrifüj (LC-04B), buzdolabı/derin 

dondurucu (Bosch KSU40631NE), korneometrik analiz cihazı (Callegari Soft Plus 

Korneometrik Analiz Cihazı), D-dimer ölçüm cihazı (Finecare™ FIA Meter Plus), mikroskop 

kullanıldı (Tablo 1). Ek olarak enfeksiyöz hastalıklara özel hasta baĢı hızlı test kitleri, 

buzdolapları (4 ºC, -20 ºC, -86 ºC), biyolojik güvenlik dolapları, multi pipet, cımbız, pense, 

makas vb. gereçler, tek kullanımlık uçlar (0.5-10µl-20µl, 20-200µl, 200-1000µl aralığında), 

santrifüj tüpü (1.5 ml, 5 ml vb. kapasiteli) kullanılmıĢtır. 

Tablo 1. ÇalıĢma kapsamında yapılan analizler için kullanılan cihazlar. 

Cihaz Yapılacak analiz/ 

ölçülecek parametre 

Tekniği Örnek 

Mikroskop Paraziter dermatozlar Derin deri kazıntısı, burun bölgesi t 

bandı, sitolojik ve mikroskopik 

değerlendirme 

Dermatolojik numune 

Finecare™ FIA 

Meter Plus 

D-dimer ölçümü Florasan Ġmmunoassay Sodyum sitrat 

Callegari Soft 

Plus 

korneometrik 

analiz cihazı 

Korneometrik analiz 

cihazı 

Hidrasyon: kapasitif algılama 

pH: çift hücresel elektrot 

Sebum: fotometrik ölçüm 

Elastikiyet:negatif basınç 

Melanin: Ġft dalga boyu yansıma 

Sıcaklık: infrared sensör 

 

 

3. 1. 2. Hayvan Materyali           

          AraĢtırmanın hayvan materyalini, Aydın Adnan Menderes Üniversitesi Veteriner 

Fakültesi Küçük Hayvan Kliniğine muayenene amacıyla getirilen ve belirlenmiĢ kriterler 

dahilinde deri hastalıklarına sahip olduğu tespit edilen 40 hasta köpek ve kontrol grubu için 
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seçilen 10 sağlıklı, toplamda 50 köpek oluĢturmuĢtur. Tez kapsamında dermatolojik ve bazı 

belirteçler dıĢında tanısal iĢlem yapılmamıĢtır. Klinik tanısı konulmuĢ hastalardan endokrin 

koĢullu dermatozlar, enfeksiyöz dermatozlar, non-enfeksiyöz dermatozlar, paraziter 

dermatozlar ve sağlıklı kontrol grubu olmak üzere 5 üst grup (n:10) oluĢturulmuĢtur (Tablo 

2). ÇalıĢma kapsamında kullanılması planlanan hayvanların araĢtırılmaya dahil edilmesi ve 

araĢtırılmadan çıkarılması kriterleri genel olarak;  

1) Herhangi bir yaĢ aralığında, klinik muayene izin verecek bilinci yerinde olma  

2) Dermatolojik hastalığa veya herhangi bir sistemik enfeksiyon ve non- enfeksiyöz duruma 

bağlı geliĢen klinik veya patolojik dermatolojik lezyonları bulunma 

3) Dermatolojik bulgularıyla beraber rutinde laboratuvar Ģartlarında tanısının doğrulanması 

kriterlerini kapsamıĢtır.  

          Bununla birlikte;  

1) Daha önce herhangi bir deri hastalığına yönelik sağaltım uygulamaları yapılan veya devam 

eden 

2) Klinik muayeneye izin vermeyecek durumda bilinci kapalı veya terminal aĢamadaki olan 

hasta köpekler çalıĢma grubuna dahil edilmemiĢtir.  

          Sağlıklı gruplar ise 1 aylık yaĢın üstünde olan, en az 3 karma aĢı veya yıllık tekrarları 

yapılmıĢ, düzenli olarak iç ve dıĢ parazit ilaç uygulamaları yapılan, klinik ve hematolojik 

parametrelere göre sağlıklı görülen ve dermatolojik hastalığı bulunmayan köpeklerden 

oluĢturulmuĢtur. 

Tablo 2. ÇalıĢma kapsamına alınan köpeklerin üst gruplandırılması (tez önerisindeki hali ile). 

 Gruplar  

 

 

Yüksek D-dimer değeri 

(alt gruplar) 

+ 

Dermatolojik Ölçümler 

 

 

 

Normal D-dimer değeri 

(alt gruplar) 

+ 

Dermatolojik Ölçümler 

Endokrin koĢullu 

dermatozlar 

Grup-1 

(n:10) 

Enfeksiyöz dermatozlar Grup-2 

(n:10) 

Non-enfeksiyöz 

dermatozlar 

Grup-3 

(n:10) 

Paraziter dermatozlar Grup-4 

(n:10) 

Sağlıklı kontrol grubu Grup-5 

(n:10) 
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3. 2. Yöntem 

3. 2. 1. Kayıtların Alınması 

          Kliniğe muayene amacıyla gelmiĢ hastanın sahibinden, detaylı bir anamnez alındıktan 

sonra, bilgileri not edildi. Bu bilgiler arasında hastanın yaĢı ve cinsiyeti, ırkı, hangi 

dermatolojik hastalığa sahip olduğu, yaĢadığı bölge, dermatolojik hastalığa sebebiyet veren 

veya eĢlik eden hastalıkların varlığı kaydedildi. Yine takip açısından dermatolojik durum 

fotoğraflandı.  

3. 2. 2. Örnekleme ĠĢlemleri 

          Kliniğe getirilen köpeklerin dermatolojik hastalıklar yönünden değerlendirilmelerinin 

ardından serum D-dimer analizi gerçekleĢtirilerek, yüksek ve normal olarak 2’Ģer alt gruba 

ayrıldı. Ana gruplara dağılımları gerçekleĢtirilen hastaların kan örnekleme iĢlemleri sağaltım 

öncesi dönemde gerçekleĢtirildi. Bu kapsamda vena cephalica antebrachii üzerinden tekniğine 

uygun olarak kan örnekleri alınacak ve kan örnekleri bir defaya mahsus olmak üzere toplamda 

2 ml olacak Ģekilde sitratlı  tüp içerisine alındı. Analiz için alınan örnekler ayrı örnekleme 

tüplerine alınarak saklama iĢlemleri gerçekleĢtirildi.  

3. 2. 3. Dermatolojik Değerlendirme 

          TeĢhis ve sağaltım amacı ile kliniğe getirilen kedi ve köpeklerin çalıĢmaya dahil 

edilmesi durumunda örnekleme iĢlemlerinden hemen sonra, Anabilim Dalı bünyesinde 

bulunan epidermal korneometrik analiz cihazı ile  görüntüleme birimine alınarak 

değerlendirmeye alındı. Bu ölçüm sırasında epidermal pH, hidrasyon durumu, sıcaklık, 

melanin ve elastisite açısından değerlendirme yapıldı. Tüm ölçümler ölçüm kağıtları ve yazılı 

bir Ģekilde not edildi. 
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3.2.3.1. Callegari Soft Plus Korneometrik Analiz Cihazı 

          Resim 9’da görülen ilgili cihaz ile epidermal düzeyde pH, hidrasyon, melanin  ve 

elastisite probları kullanılarak ayrı ayrı ölçüm yapıldı. 

 

 

Resim 9. Callegari Soft Plus Korneometrik analiz cihazı. 

3.2.3.1.1. Hidrasyon Probu ve Ölçüm Prensibi 

          Hidrasyon ölçümü aĢağıda belirtilen Ģekilde yapıldı.  

(1) Aktive etme butonu (2) Sensör alanı 

Ölçme yöntemi kapasitif yöntemdir. 

Alanı 0-100 konvensiyonel birim (c.u) aralığındadır. 

Rezolüsyonu 1 c.u olarak belirtilmiĢtir.  

Hassasiyeti ±% 5 Ģeklindedir. 

Tanımlaması uç üzerinde bulunan sensör ile ABS kalem tipinde prob Ģeklinde yapılmıĢtır. 

Ağırlığı 50 gram (g) olarak belirtilmiĢtir.  

Boyutları 33 (w) x 160 (l) x 25 (h) milimetre (mm) olarak belirtilmiĢtir. 

ÇalıĢması için belirlenen koĢullar, sıcaklık ölçümü 15 ÷ 35 °C; ölçülen maksimum bağıl nem 

% 80 (yoğunlaĢtırılmamıĢ) Ģeklindedir. Uygun saklama koĢulları ise sıcaklık ölçümü -20 °C ÷ 
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70 °C; ölçülen maksimum bağıl nem % 90 (yoğunlaĢtırılmamıĢ) Ģeklindedir. Kullanmak için, 

“ON” yazılı tuĢa basıldı. Öncesinde, hidrasyon probu (Resim 10) cilt üzerinde, kılların 

bulunmadığı alana yerleĢtirildi. Sensörün tüm alanının ciltle temasta olduğundan emin 

olundu. Ölçüm sonuna kadar basınç sabit tutularak, ucun probun içerisine hareketi sağlandı. 

Ölçüm süresi tamamlandı. Prob uzaklaĢtırılıp diğer adıma geçildi. 

 

Resim 10. Hidrasyon probu. 

3.2.3.1.2. Elastisite Analizi ve Ölçüm Prensibi 

          Elastikiyet ölçümü aĢağıda belirtilen Ģekilde yapıldı. 

(1) Piston (2) Sensör alanı 

Ölçme yöntemi stres / deformasyon Ģeklindedir. 

Alanı 0 - 50 c.u aralığındadır.   

Rezolüsyonu 1 c.u olarak belirtilmiĢtir.  

Hassasiyeti ±% 10 Ģeklindedir. 

Tanımlaması uç üzerinde bulunan sensör ile ABS kalem tipinde prob Ģeklinde yapılmıĢtır. 

Ağırlığı 80 gram (g) olarak belirtilmiĢtir.  

Boyutları 44 (w) x 180 (l) x 25 (h) mm olarak belirtilmiĢtir. 

ÇalıĢması için belirlenen koĢullar, sıcaklık ölçümü 15 ÷ 35 °C; ölçülen maksimum bağıl nem 

% 80 (yoğunlaĢtırılmamıĢ) Ģeklindedir. Uygun saklama koĢulları ise sıcaklık ölçümü -20 °C ÷ 
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70 °C; ölçülen maksimum bağıl nem % 90 (yoğunlaĢtırılmamıĢ) Ģeklindedir. Kullanmak için, 

elastisite probu (Resim 11) deri üzerine yerleĢtirildi ve pistona basıldı. Probun deri üzerine 

dik açıda yerleĢtirilmesi sağlanıldı. Ölçüme devam edilirken prob sabit tutularak ölçüm  süresi 

tamamlandı. 

 

 

Resim 11. Elastisite probu. 

3.2.1.3.3. Melanin Analizi ve Ölçüm Prensibi 

          Melanin ölçümü aĢağıda belirtilen Ģekilde yapıldı. 

(1) Aktivasyon butonu (2) Sensör alanı  

Ölçme yöntemi çift dalga boyu Ģeklinde yansıma fotometresi (λ1 = 875nm, λ2 = 660nm) 

Ģeklindedir.  

Alanı 0 - 100 c.u aralığındadır.  

Rezolüsyonu 1 c.u olarak belirtilmiĢtir.  

Hassasiyeti ±% 5 Ģeklindedir. 

Tanımlaması uç üzerinde bulunan sensör ile ABS kalem tipinde prob Ģeklinde yapılmıĢtır. 

Ağırlığı 50 gram (g) olarak belirtilmiĢtir.  

Boyutları 33 (w) x 160 (l) x 25 (h) mm olarak belirtilmiĢtir. 

ÇalıĢması için belirlenen koĢullar, sıcaklık ölçümü 15 ÷ 35 °C; ölçülen maksimum bağıl nem 

% 80 (yoğunlaĢtırılmamıĢ) Ģeklindedir. Uygun saklama koĢulları ise sıcaklık ölçümü -20 °C ÷ 
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70 °C; ölçülen maksimum bağıl nem % 90 (yoğunlaĢtırılmamıĢ) Ģeklindedir. Kullanmak için, 

“ON” yazılı tuĢa basıldı. Öncesinde, melanin probu (Resim 12) cilt üzerinde, kılların 

bulunmadığı alana yerleĢtirildi. Sensörün tüm alanının ciltle temasta olduğundan emin 

olundu. Ölçüm sonuna kadar basınç sabit tutularak, ucun probun içerisine hareketi sağlandı. 

Ölçüm süresi tamamlandı. Prob uzaklaĢtırılıp diğer adıma geçildi. 

 

Resim 12. Melanin probu. 

3.2.1.3.4. pH Analizi ve Ölçüm Prensibi 

       pH ölçümü aĢağıda belirtilen Ģekilde yapıldı. 

(1) Aktivasyon butonu (2) Sensör alanı 

Ölçme yöntemi çift hücreli elektrot Ģeklindedir.  

Alanı 2 – 12 c.u aralığındadır.  

Rezolüsyonu 0,1 c.u olarak belirtilmiĢtir.  

Hassasiyeti ±% 1 Ģeklindedir. 

Tanımlaması Ģarj edilebilir bir elektrot Ģeklinde yapılmıĢtır. 

Ağırlığı 50 gram (g) olarak belirtilmiĢtir.  

Boyutları 33 (w) x 160 (l) x 25 (h) mm olarak belirtilmiĢtir. 

ÇalıĢması için belirlenen koĢullar, sıcaklık ölçümü 15 ÷ 35 °C; ölçülen maksimum bağıl nem 

% 80 (yoğunlaĢtırılmamıĢ) Ģeklindedir. Uygun saklama koĢulları ise sıcaklık ölçümü -20 °C ÷ 

70 °C; ölçülen maksimum bağıl nem % 90 (yoğunlaĢtırılmamıĢ) Ģeklindedir. Kullanımak için, 

pH probu (Resim 13) depolandığı sıvıdan çıkarıldı ve ölçüm yapılmadan önce distile su ile 

durulandı. Elektrot ucu kurutulmadan cilt üzerine yerleĢtirildi ve ardından "ON" düğmesine 
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basıldı. Prob bastırılmadan hassas bir Ģekilde yerleĢtirildi. Ölçüm sonrasında prob ucu distile 

su ile durulandı ve elektrot saklama sıvısına konuldu. 

 

 

Resim 13. pH probu.. 

3.2.4. Laboratuvar Analizleri 

          Alınan kan örneklerinin değerlendirmesi Anabilim Dalımız bünyesinde bulunan 

Finecare™ FIA Meter Plus marka D-dimer cihazı (Resim 14) yardımı ile belirlendi. Sitratlı 

tüplere alınan kan örneklerinin her 15 mikrolitresi (μL) buffer solusyonuna aktarılıp 

karıĢtırıldıktan sonra, 75 μL karıĢım test kitine aktarılıp ve cihaza okutuldu. Buna ek olarak 

alt grupları oluĢturan hastalıkların teĢhisi için kullanılan yöntemler Tablo 3’te belirtildi. 
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Tablo 3. Gruplar kapsamındaki hastalıklar için kullanılan teĢhis yöntemleri. 

 Hastalık Kullanılan TeĢhis Yöntemi 

Endokrin koĢullu dermatozlar Hipotiroidizm T4 testi 

Enfeksiyöz dermatozlar Piyoderma Bakteriyel kültür ve duyarlılık 

testleri, sitoloji 

Dermatofitozis Sitoloji, wood lambası muayenesi 

CVL Lenf yumrusu aspirasyonu, Hızlı 

test kitleri, IFAT 

Malessezia dermatitis Sitoloji, deri kazıma, fungal testler 

Non-enfeksiyöz dermatozlar AD Alerji testleri 

Gıda alerjisi Alerji testleri 

Paraziter dermatozlar Demodex  Deri kazıma, trikogram, selofan 

bant, sitoloji 

Pire alerjik dermatitis Deri kazıma, trikogram, selofan 

bant, sitoloji, alerji testleri 

Sağlıklı kontrol grubu   

 

 

Resim 14. Finecare™ FIA Meter Plus marka D-dimer cihazı. 

3.2.4.1. D-dimer Ölçümü 

3.2.4.1.1. Kan Örneğinin AlınıĢı ve HazırlanıĢı  

          V. cephalica lateralis ve V. saphena antebrachii’den tekniğine uygun Ģekilde 2.5 ml kan 

örneği sodyum sitrat içeren mavi kapaklı tüplere alındı. Kan alınılmasından sonra örnekler, 

6.000 rpm’de 5 dakika santrifüje edildi ve kan plazması ayrıĢtırıldı. AyrıĢtırılan örnekten, 

Finecare™ FIA Meter Plus cihazı ile D-dimer seviyesi ölçümü yapıldı.  
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3.2.4.1.2. Finecare™ FIA Meter Plus Cihazı  

3.2.4.1.2.1. Kullanım Amacı ve Prensibi 

          Finecare™ FIA Meter Plus, floresan immunoassay test yöntemiyle tam kan veya 

plazmada bulunan D-dimer'ın kantitatif olarak ölçümünü tanımlayan test kitidir. Kan 

pıhtılaĢma döngüsünün ana proteini olan fibrinojen, pıhtılaĢma döngüsünde trombin ve fibrin 

polimerizasyonu ile fibrine aktive olur. Sonrasında fibrin plazmin tarafından parçalanır ve 

farklı moleküler ağırlıklarda fibrin indirgenme ürünleri dolaĢıma salınır. D-dimer, fibrinojenin 

α zincirinde 111-197 amino asit, β zincirinde 134-461 amino asit ve γ zincirinde 88-406 

amino asit içeren fibrin yıkımının ana ve en küçük ürünüdür. Tüm zincirler disülfit bağları ile 

çapraz bağlanır ve dimerik yapı, γ zincirlerinin C-terminal parçaları arasındaki iki izopeptid 

bağla tutulur. D-dimer fragmentleri plazma ve tam kanda kolayca ölçülebilir. Sadece in vitro 

diagnostik kullanım ve profesyonel kullanım için tasarlanmıĢtır.  

3.2.4.1.2.2. Test prensibi  

          Finecare™ FIA Meter Plus, floresan immunoassay test teknolojisine dayanmaktadır. 

Örnek, örnek kısmına eklendiğinde, membran üzerindeki floresan iĢaretli yönlendirici anti       

D-dimer, tam kanda ya da plazmada D-dimer antijenine bağlanır. KarıĢım, kapillar Ģekilde 

test Ģeridinin nitroselüloz matrisi üzerinde hareket ettikçe, detektör antikoru ve D-dimer 

kompleksleri, test Ģeridi üzerinde immobilize edilmiĢ D-dimer antikoru tarafından yakalanır. 

Bu nedenle, tam kan ya da plazma numunesinde daha fazla D-dimer antijeni var ise, daha 

fazla bileĢik test Ģeridinde birikir. Detektör antikorunun floresanının sinyal yoğunluğu, D-

dimer yakalama miktarını yansıtır ve Finecare ™ FIA Meter Plus, tam kan ya da plazma 

numunesinde D-dimer konsantrasyonlarını gösterir. Finecare™ D-dimer Hızlı Kantitatif 

Testinin varsayılan sonuçlar birimi, Finecare™ FIA Meter Plus ölçüm cihazında XXX mg/L 

olarak gösterilir. D-dimer test sisteminin çalıĢma aralığı ve tespit sınırı sırasıyla 0,1 ~ 10mg/L 

ve 0,1mg/L'dir.  

          Bu kitler sadece in vitro diagnostik kullanımlar içindir. Her kit kendi bileĢini ile 

kullanıldı. Son kullanma tarihi geçen test kitleri kullanılmadı. Lot numarası, cihaza takılan ID 

Chip ile eĢleĢmeyen kartuĢlar kullanılmadı. Finecare™ D-Dimer Hızlı Test kiti yalnızca 

Finecare ™ FIA Meter Plus cihazı ile çalıĢır. Farklı bir cihaz kullanılmadı. Torbası delinen 

veya iyi kapatılmayan test kartuĢları kullanılmadı. Test kartuĢu ve cihaz, titreĢimden ve 

manyetik alandan uzakta kullanıldı. Normal kullanımı sırasında, cihaz normal olarak kabul 
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edilen titreĢime neden olabilir. Farklı numune ölçümlerinde ayrı temiz pipet uçları ve detektör 

ĢiĢeleri kullanıldı. Sonuçlar, testi yapan hekim tarafından klinik bulgular ve laboratuvar test 

sonuçları ile birlikte yorumlandı.  

3.2.4.1.2.3. Test Materyali  

          Finecare™ FIA Meter Plus cihazı ile D-dimer ölçümü kapsamında sağlanan materyaller  

Test KartuĢu x 25, ID Çip x 1, Detektör buffer x 25, Öğretim broĢürü x 1 Ģeklindedir. 

3.2.4.1.2.4. Saklama ve Stabilite  

          Detektör buffer ve Finecare ™ D-dimer Hızlı Kantitatif Test KartuĢu son kullanım 

tarihine kadar kapalı bir Ģekilde 4~30 ℃'de saklandı. KartuĢ kapalı poĢet içindeyken oda 

sıcaklığına ulaĢması için en az 30 dakika beklenildi. Kullanıma hazır olana kadar cihaz 

kılıfından çıkarılmadı. KartuĢ açıldıktan sonra hemen kullanıldı.  

3.2.4.1.2.5. Örnek Toplama ve Hazırlama  

          Test materyali plazma veya tam kan olabilir. Bu test için köpek plazması kullanıldı. 

Antikoagülan madde olarak sodyum sitrat içeren tüp kullanıldı. Prosedüre uygun olarak tam 

kan numunesi tüpe alındı. Hemolizi önlemek amacıyla plazma kısa sürede ayrıldı. Örnekler 

hemen test edilmeze, 2 ℃~8 ℃ arasında saklandı. Saklanan örnekler iki gün içerisinde 

kullanıldı. Örnekler kullanım öncesinde oda sıcaklığına getirildi.  

3.2.4.1.2.6. Test Prosedürü 

          BaĢlangıçta kit bileĢenleri ve örnekler oda sıcaklığına getirildi. “Standart Test” 

prosedürüyle ölçüm yapıldı. ID Chip kontrol edilip cihaza yerleĢtirildi. 10 μL plazma pipet 

yardımı ile çekildi ve buffer tüpüne eklendi. Bir dakika süreyle tüp çevrilerek numune ile 

buffer sıvısının karıĢması sağlandı. 75 μL karıĢım alındı ve test kartuĢunun örnek kısmına 

yerleĢtirildi (Resim 15). Test kartuĢu, kartuĢ tutucuya yerleĢtirildi ve “ Standart Test” seçildi. 

BeĢ dakika bekleme süresinin ardından sonuç ekranda görüldü.  

3.2.4.1.2.7. Test Sonuçlarının Yorumlanması  

          Finecare™ D-dimer Hızlı Kantitatif Testin sonuçları, elde edilen tüm klinik ve 

laboratuvar verileriyle birlikte değerlendirilmiĢtir. Test sonuçları bu veriler ile 

uyuĢmadığında, ek testler yapılmıĢtır. YanlıĢ pozitif veren sonuçlar, kanda floresan etiketli 
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antikorları yakalayan spesifik olmayan bileĢenlerden birbirine benzer epitopların çapraz 

reaksiyonları ile ve benzer antikorlarla meydana gelmektedir. YanlıĢ negatif sonuçlar ise 

numune ve reaktifin sıcaklık ve depolama koĢulları sebebiyle tespit edilememiĢ olan dengesiz 

veya dejenere D-dimer’dan ve bazı bilinmeyen maddeler sebebiyle bloke olan epitop yapıĢma 

antikorlarından kaynaklanmaktadır. Teknik hatalar dıĢında kan örneklerinde ilave maddeler 

bulunması nedeniyle de hatalı test sonuçlar söz konusu olabilmektedir. Finecare™ D-dimer 

Hızlı Kantitatif Testin analitik hassasiyet derecesi 0,1 mg/L, ölçüm aralığı 0,1-10 mg/L’dir. 

 

Resim 15. Örnek karıĢımın alınması ve test kartuĢuna yerleĢtirilmesi. 

3. 2. 5. Ġstatistiksel Analizler 

           AraĢtırma verilerinin istatistiksel analizleri istatistiksel bir yazılım paketi (SPSS 22.0, 

SPSS Inc, Chicago, ABD) ile gerçekleĢtirilmiĢtir. Deri hidrasyon, elastikiyet, melanin ve pH 

ölçümlerine ait elde edilen verilerin normalitesi Kolmogorov-Smirnov testi ile 

değerlendirilmiĢ ve verilerin normal dağılmadığı belirlenmiĢtir. Bu nedenle sağlıklı ve farklı 

dermatolojik hastalıklara sahip köpeklere ait verilerin karĢılaĢtırılmasında non-parametrik 

Kruskal-Wallis testi kullanılmıĢtır. Ġlgili parametrelerinin ortalama (minimum-maksimum) 

değerleri tablo ile sunulmuĢtur. p <0.05 olasılık değerleri istatistiksel açıdan anlamlı kabul 

edilmiĢtir. Gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık belirlenen parametrelere ait veriler 

kutu grafikleri ile sunulmuĢtur. 
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4. BULGULAR 

4.1. Demografik Veriler 

          Belirlediğimiz kriterler doğrultusunda kendi aralarında üst gruplara dahil edilen ve 

Tablo 4’te gösterilen olgular ilk batında çalıĢmaya dahil olmak için bu yönüyle 

değerlendirildi. Sonradan üst gruplara dahil edilen olgular yine Tablo 4’te gösterildiği haliyle 

alt sınıflandırılmaya tabi tutuldu. ÇalıĢma kapsamına dahil edilen hastaların ve kontrol 

grubunun bireysel demografik verileri; piyoderma (Tablo 5), dermatofitozis (Tablo 6), CVL 

(Tablo 7), pire alerjik dermatit (Tablo 8), gıda alerjisi (Tablo 9), uyuz (Tablo 10), AD (Tablo 

11), malessezia (Tablo 12) grupları ve sağlıklı kontrol grubu (Tablo 13) Ģeklindedir. 

Korneometrik analizlerde elastikiyet, pH ve melanin ölçümlerine ait kutu grafikleri ġekil 8, 

ġekil 9 ve ġekil 10’da sırasıyla gösterilmiĢtir. Grup 1 endokrin koĢullu dermatoz köpek sayısı 

2 ile sınırlı kaldığından istatistiksel analizlere tabi tutulmamıĢtır ve devre dıĢı bırakılmıĢtır. 

Bu yönüyle Grup 1 deki 2 köpek alt gruplarda teĢekkül edilmemiĢtir. ÇalıĢmaya dahil edilen 

ana gruplara ait pH (ġekil 5), D-dimer (ġekil 6), hidrasyon (ġekil 7) renkli bar grafikleri 

aĢağıda sunuldu. ÇalıĢmayı teĢekkül eden ana grupların toplu olarak D-dimer, epidermal ph 

ve hidrasyon seviyelerine ait ortalama  standart hata seviyelerindeki değiĢimlere ait 

istatistiksel analizler Tablo 14’te sunuldu. ÇalıĢma kapsamına alınan gruplara ait bazı 

görseller Resim 16, Resim 17, Resim 18 ve Resim 19’da sunulmuĢtur. 

 

 

Resim 16. Örnek 1’e (piyoderma grubu) ait görseller. 
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Resim 17. Örnek 4’e (CVL grubu) ait görseller. 

 

 

Resim 18. Örnek 2’ye (PAD grubu) ait görseller. 

 

 

Resim 19. Örnek 6’ya (CVL grubu) ait görseller. 
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Tablo 4. ÇalıĢma kapsamındaki üst grupların alt sınıflandırılması. 

Grup I 

Endokrin koĢullu dermatozlar 

Hipotiroidizm n = 2 

Grup II 

Enfeksiyöz dermatozlar 

Piyoderma n = 5 

Dermatofitozis n = 4 

CVL n = 7 

Malessezia dermatitis n = 3 

Grup III 

Non-enfeksiyöz dermatozlar 

AD n = 7 

Gıda alerjisi n = 4 

Grup IV 

Paraziter dermatozlar 

Sarkoptik uyuz n = 8 

Pire alerjik dermatitis n = 2 

Grup V 

Sağlıklı kontrol grubu 

 n = 10 

 

Tablo 5. Piyodermalı köpeklerde bireysel demografik veriler, çalıĢma kapsamına dahil edilen 

biyobelirteçler. 

 

 

 

Piyoderm

a 

YaĢ Cinsiye

t 

Irk D-dimer Epidermal 

Ph 

Hidrasyo

n 

Melani

n 

Elastisit

e 

1 10 

yaĢ 

D Mix >10 miligram / 

litre 

(mg/L) 

7,6 100 57 48,8 

7 3 yaĢ D Golden 

Retriever 

>10 mg/L 5,2 26 4 49,9 

14 5 yaĢ D Mix 0,7 mg/L 6,2 3 63 49,9 

29 2 yaĢ E Mix 0,7 mg/L 6,8 25 57 50 

34 6 yaĢ E Terrier >10 mg/L 8,1 26 58 48,8 
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Tablo 6. Dermatofitozisisli köpeklerde bireysel demografik veriler, çalıĢma kapsamına dahil edilen 

biyobelirteçler. 

 

Tablo 7. CVL’li köpeklerde bireysel demografik veriler, çalıĢma kapsamına dahil edilen 

biyobelirteçler 

 

 

 

Dermatofitozis YaĢ Cinsiyet Irk D-dimer Epidermal Ph Hidrasyon Melanin Elastisite 

3 7 yaĢ D Golden Retriever 0,1 mg/L 4,8 2 1 42 

15 2 yaĢ D Pomeranian 0,2 mg/L 4,9 19 39 50 

18 1 yaĢ E Pug 0,1 mg/L 7,3 52 50 50 

20 5 yaĢ E Pug 0,2 mg/L 6,6 89 21 50 

CVL YaĢ Cinsiyet Irk D-dimer Epidermal Ph Hidrasyon Melanin Elastisite 

4 5 yaĢ E Pincher 0,7 mg/L 5,4 0 75 49 

6 4 yaĢ E Pointer 0,1 mg/L 4,9 29 57 48 

13 4 yaĢ E Mix 0,3 mg/L 5,4 76 1 48 

17 4 yaĢ D American Staff 0,7 mg/L 8,5 100 3 50 

27 3 yaĢ E Alman Çoban 0,4 mg/L 7,4 55 58 50 

32 7 yaĢ D Mix 0,9 mg/L 6,6 12 65 33 

40 3 yaĢ E Mix 0,4 mg/L 6,7 1 18 50 
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Tablo 8. PAD’li köpeklerde bireysel demografik veriler, çalıĢma kapsamına dahil edilen 

biyobelirteçler 

PA

D 

YaĢ Cinsiyet Irk D-dimer Epidermal Ph Hidrasyon Melanin Elastisite 

2 10 aylık E Mix 0,3 mg/L 4,3 9 59 48 

36 2 yaĢ E Cocker Spaniel 0,4 mg/L 6,8 22 6 50 

 

Tablo 9. Gıda alerjisi köpeklerde bireysel demografik veriler, çalıĢma kapsamına dahil edilen 

biyobelirteçler 

Gıda alerjisi YaĢ Cinsiyet Irk D-dimer Epidermal Ph Hidrasyon Melanin Elastisite 

5 9 yaĢ E Pitbull 0,4 mg/L 6,4 0 14 50 

10 2 yaĢ E French Bulldog 0,3 mg/L 5,7 75 26 49 

19 9 yaĢ E Pitbull 0,4 mg/L 7,6 19 14 49 

37 5 yaĢ D Labrador 0,3 mg/L 5,7 100 39 50 

 

Tablo 10. Uyuzlu köpeklerde bireysel demografik veriler, çalıĢma kapsamına dahil edilen 

biyobelirteçler 

Uyuz YaĢ Cinsiyet Irk D-dimer Epidermal Ph Hidrasyon Melanin Elastisite 

8 8 aylık D Rottweiler 0,1 mg/L 7 64 54 48 

11 3 yaĢ D Mix 0,2 mg/L 5,1 2 57 49 

12 5 yaĢ E Pitbull Terrier 0,3 mg/L 5,7 4 18 48 

16 1 yaĢ E Mix 0,1 mg/L 8,1 1 58 50 

21 2 yaĢ E Pug 0,2 mg/L 7 0 24 50 

22 1 yaĢ E Jack Russell 0,1 mg/L 5,9 23 54 49 

26 8 aylık E Mix 0,2 mg/L 5,9 21 50 49 

33 4 aylık E Mi 

 

x 

0,4 mg/L 6,4 7 24 27 
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Tablo 11. AD’li köpeklerde bireysel demografik veriler, çalıĢma kapsamına dahil edilen 

biyobelirteçler 

 

Tablo 12. Malessezialı köpeklerde bireysel demografik veriler, çalıĢma kapsamına dahil edilen 

biyobelirteçler 

Malessezia YaĢ Cinsiyet Irk D-dimer Epidermal Ph Hidrasyon Melanin Elastisite 

23 4 yaĢ D Alman Çoban 0,2 mg/L 6,6 66 27 48,8 

25 8 yaĢ D King Charles 0,2 mg/L 6 0 26 48 

38 6 yaĢ E Shih Tzu 0,2 mg/L 6,2 25 58 49,9 

AD YaĢ Cinsiyet Irk D-dimer Epidermal Ph Hidrasyon Melanin Elastisite 

9 4 yaĢ E Boxer 0,7 mg/L 5,5 21 57 48,8 

24 2 yaĢ D Golden Retriever 0,5 mg/L 5,3 39 54 49 

28 2 yaĢ D French Bulldog 0,7 mg/L 6,3 15 54 48 

30 2 yaĢ E Jack Russell 0,4 mg/L 6 44 26 48 

31 4 yaĢ D Mix 0,3 mg/L 6,3 0 65 33 

35 4 yaĢ D Labrador Retriever 0,7 mg/L 9,1 7 100 50 

39 1 yaĢ D Beagle 0,4 mg/L 5,9 1 39 48,8 
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Tablo 13. Sağlıklı köpeklerde bireysel demografik veriler, çalıĢma kapsamına dahil edilen 

biyobelirteçler 

 

Sağlıklı YaĢ Cinsiyet Irk GeliĢ 

Sebebi 

D-dimer Epidermal 

Ph 

Hidrasyon Melanin Elastis

ite 

1 1 

YaĢ 

D Golden 

Retriever 

Parazit 

sağaltımı 

>0,1 

mg/L 

6,8 100 - 50 

2 3 

aylık 

E Pug AĢı >0,1 

mg/L 

7,2 100 - 50 

3 9 

aylık 

E Mix AĢı >0,1 

mg/L 

7 100 - 50 

4 1 

YaĢ 

E Mix AĢı >0,1 

mg/L 

6,6 88 - 50 

5 6 

YaĢ 

D Alman 

Çoban 

Parazit 

sağaltım 

>0,1 

mg/L 

5,7 74 - 50 

6 3 

YaĢ 

D Mix Parazit 

sağaltımı 

>0,1 

mg/L 

6,2 89 - 50 

7 2 

YaĢ 

E French 

Bulldog 

Göze 

damla 

>0,1 

mg/L 

6,4 79 - 50 

8 4 

aylık 

D Terrrier AĢı >0,1 

mg/L 

7,2 100 - 50 

9 3 

aylık 

E Labrador AĢı >0,1 

mg/L 

7,4 92 - 50 

10 2 

YaĢ 

E Terrier Parazit 

sağaltımı 

>0,1 

mg/L 

6,4 88 - 50 
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ġekil 5. ÇalıĢmayı teĢekkül eden ana grupların toplu olarak pH seviyelerindeki değiĢimi gösteren  

renkli bar grafikler 

 

 

ġekil 6. ÇalıĢmayı teĢekkül eden ana grupların toplu olarak D-dimer seviyelerindeki değiĢimi gösteren 

renkli bar grafikler 
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ġekil 7. ÇalıĢmayı teĢekkül eden ana grupların toplu olarak hidrasyon seviyelerindeki değiĢimi 

gösteren renkli bar grafikler 

 

Tablo 14. ÇalıĢmayı teĢekkül eden ana grupların toplu olarak D-dimer, epidermal ph ve hidrasyon 

seviyelerine ait ortalama  standart hata seviyelerindeki değiĢimlere ait istatistiksel analizler 

Grup D-dimer Epidermal pH Hidrasyon 

Grup II (Enfeksiyoz 

Dermatozlar) 

1,86  0,8 6,380,25 37,27,93 

Grup III (Non-enfeksiyoz 

Dermatozlar) 

0,460,05 6,350,33 29,29,90 

Grup IV (Paraziter 

Dermatozlar) 

0,240,03 6,220,34 15,36,11 

Grup V (Sağlıklı) 0,140,02 6,690,17 91,02,94 
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ġekil 8. ÇalıĢma kapsamındaki grupların elastikiyet analizlerini gösteren kutu grafiği 

 

 

ġekil 9. ÇalıĢma kapsamındaki grupların pH analizlerini gösteren kutu grafiği 
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ġekil 10. ÇalıĢma kapsamındaki grupların melanin analizlerini gösteren kutu grafiği 

 

4.2. D-dimer Analizleri 

 

          Ortalama standart hata yönünden gruplar arası yapılan karĢılaĢtırmada (Tablo 15) 

sağlıklı grup ile CVL (p = 0,008), gıda allerjisi (p= 0,016), atopik dermatitis (p=0,000), 

piyoderma (p= 0,000); uyuzlu grup ile CVL (p=0,021), piyoderma (p=0,000), AD (p=0,001); 

dermatofitozisli grup ile AD (p=0,004), piyoderma (p=0,001); uyuzlu grubu ile gıda alerjisi 

(p=0,034); malessezialı grup ile AD (p=0,054), piyoderma (p=0,011) olarak ölçülmüĢtür. D-

dimer analizine ait kutu grafiği ġekil 11’de gösterilmiĢtir. 
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ġekil 11. ÇalıĢma kapsamındaki grupların D-dimer analizlerini gösteren kutu grafiği 

 

4.3. Hidrasyon Analizleri 

 

          Ortalama standart hata yönünden gruplar arası yapılan karĢılaĢtırmada (Tablo 15) 

uyuzlu grup ile sağlıklı (p=0,000); AD’li grup ile sağlıklı (p=0,000), pire alerjik dermatiitli 

grup ile sağlıklı (p=0,034), malessezialı grup ile sağlıklı (p=0,022), CVL’li grup ile sağlıklı 

(p=0,011); dermatofitozisli grup ile sağlıklı (p=0,044); piyodermalı grup ile sağlıklı (p=0,054) 

olarak ölçülmüĢtür. Hidrasyon analizine ait kutu grafiği ġekil 12’de gösterilmiĢtir. 
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ġekil 12. ÇalıĢma kapsamındaki grupların hidrasyon analizlerini gösteren kutu grafiği 

 

Tablo 15. Ortalama standart hata yönünden grupların değerlendirilmesi 

Grup D-dimer Epidermal pH Hidrasyon Melanin Elastikiyet 

Sağlıklı 0,14  0,022 6,69  0,17 91,002,95 00 50,00 

Malesesezia 0,200 6,270,17 30,3319,23 37,0010,50 48,900,55 

AD 0,520,06 6,340,48 18,146,67 56,428,74 46,512,26 

Uyuz 0,150,01 6,380,33 15,257,64 42,376,05 46,252,76 

Gıda alerjisi 0,350,03 6,350,44 48,5023,41 23,255,97 49,500,29 

Pire alerjik 

dermatit 

0,350,05 5,551,25 15,506,50 32,5026,50 49,01,00 

CVL 0,400,09 6,410,49 39,0014,75 39,5711,79 46,852,33 

Dermatofitozis 0,150,29 5,900,62 40,5019,21 27,7510,73 48,002,00 

Piyoderma 6,282,27 6,780,51 36,0016,59 47,8011,00 49,480,28 
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5. TARTIġMA 

          D-dimer gibi fibrinle iliĢkili belirteçlerin trombozis tanısına yardımcı olduğu iyi 

bilinmektedir. Dermiste masif fibrin oluĢumu, pıhtılaĢma/fibrinoliz parametrelerinin plazma 

düzeylerini etkileyebilir (Fujii ve diğerleri, 2001). Tıp hekimliğinde, D-dimer ölçümlerinin 

vaskülosentrik ve/veya vaskülopatik enflamasyonun bir belirteci olarak yararlı olabileceği ve 

vasküler değer artıĢında endoteliyal bozuklukların devam ediyor olabileceğini öne sürüldüğü 

halde, fibrinle iliĢkili belirteçlerle deri hastalıklarının teĢhisine yönelik kanıtlar tam olarak 

oluĢturulamamıĢtır. D-dimer'in enflamatuar deri hastalıklarının biyokimyasal belirteçleri 

olarak önemini gösteren bazı bildirimler mevcuttur (Kirchhof ve diğerleri, 2014). CVL (köpek 

viseral leishmaniasis), köpeklerde sistemik vaskülitis ile iliĢkilendirilmiĢtir (Font ve diğerleri, 

2004; Pumarola ve diğerleri, 1991; Torrent ve diğerleri, 2005). Generalize demodikozisisli 

köpekler, lokalize lezyonları olan köpeklerle karĢılaĢtırıldığında daha yüksek D-dimer 

değerleri sergilemiĢtir. CVL'de fibrin oluĢumu (Solbach ve Laskay, 2000) veya demodikozisis 

sırasında vaskülopati (Fondati ve diğerleri, 1998), ilgili gözlemlenen D-dimer yükselmelerine 

katkıda bulunabilir. CVL veya demodikozislu köpeklerde ilgili çalıĢmada önemli ölçüde 

yüksek D-dimer seviyelerinin tespit edilmesi bu nedenle vaskülitis ile iliĢkili olabilir (Ayan ve 

arkadaĢları, 2020). Visseral leishmaniosis (VL) olan insan hastalarda hemostazın fonksiyonel 

durumu, fibrinojen/fibrin bozunma ürünlerini içeren kan pıhtılaĢmasının intravasküler 

aktivasyon belirteçleri kullanılarak değerlendirildi. Bir çalıĢmada hemostatik fonksiyonel 

testler yüksek   D-dimer düzeylerini ortaya koymuĢ ve VL'nin primer hemostaz, pıhtılaĢma ve 

fibrinolizi etkilediği ve bu değiĢikliklerin klinik belirtilerin hastalık Ģiddeti ile iliĢkili 

olabileceği sonucuna varılmıĢtır (Lomtadze ve diğerleri, 2005). BaĢka bir bakıĢ açısından, bu 

çalıĢmada belirli deri hastalıkları olan köpeklerde tespit edilen D-dimer gibi fibrin bozunma 

ürünlerinin dolaĢımdaki türevlerinin varlığı, daha önce bildirildiği gibi yaygın damar içi 

pıhtılaĢma ile iliĢkili olabilir (Honse ve diğerleri, 2013). CVL'de, yüksek fibrin bozunma 

ürünleri konsantrasyonunun, hiper pıhtılaĢma durumu ve yüksek fibrinoliz (Font ve diğerleri, 

1993) veya yayılmıĢ intravasküler pıhtılaĢma (Font ve diğerleri, 1994; Valladares ve diğerleri, 

1998) ile bağlantılı olarak antitrombin III'ün renal kaybından kaynaklandığı öne sürülmüĢtür. 

Vasküler endotel hücrelerini içeren derinin normal yapısının, derideki pıhtılaĢma aktivasyonu 

ile aynı zamana denk gelen bazı enflamatuar hastalıklarla bağlantılı olarak trombinin kaynağı 

olma olasılığı vardır (Valladares ve diğerleri, 1998; Fujii ve diğerleri, 2001). Bir fibrin 
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bozunma ürünü olarak trombin ve muhtemelen D-dimer, vasküler geçirgenliği ve mast 

hücresinin mevcut degranülasyonunu arttırmak için pleiotropik immünomodülatör veya 

proinflamatuar etkilere sahiptir (Dvorak ve diğerleri, 1985; Fujii ve diğerleri, 2008). 

DolaĢımdaki yüksek D-dimer’ın mekanizması ne olursa olsun, elde edilen sonuçlar daha önce 

bildirildiği gibi CVL ve demodikozis gibi mast hücre aracılı inflamatuar dermatitte ciltte 

pıhtılaĢma / fibrinoliz kaskadı aktivasyonunun potansiyel bir rolü olduğunu düĢündürmektedir 

(Fujii ve diğerleri, 2001; Parslew ve diğerleri, 2000). 

          Leishmania spp. tatarcık sineğinin ısırmasıyla cilde bulaĢan vektörel kaynaklı 

protozoalardır. Daha sonra yara bölgesine promastigotları fagosite eden bir makrofaj akıĢı 

oluĢur. Mast hücreleri degranüle olur, böylece enfeksiyondan sonra tümör nekroz faktörü alfa 

(TNF-a) gibi enflamasyondan sorumlu mediyatörleri serbest bırakır. Polimorfonükleer 

lökositler enfeksiyon bölgesine hareket eder (Von Stebut ve diğerleri, 2003). Leishmania 

parazitleri ile mast hücreleri arasında etkileĢime dair kanıtlar vardır (Bidri ve diğerleri, 1997). 

Ayrıca mast hücrelerinin bağıĢıklık ve konak savunmasının baĢlatıcısı olarak rol oynadığı ve 

profibrinolitik aktivite gösterebileceği iyi bilinmektedir (Henz ve diğerleri, 2001). Mast 

hücreleri ayrıca plazminojenin plazmine dönüĢümünü ve bir fibrin pıhtısının parçalanmasını 

da tetikler (Sillaber ve diğerleri, 1999). Ciltte bulunan mast hücreleri kanama süresini 

uzatarak ve trombin oluĢumunu engelleyerek hemostazı etkileyebilirler (Kauhanen ve 

diğerleri, 1998). Diğer bir hipotez ise doku mast hücrelerinin antitrombotik ve / veya 

profibrinolitik mediatörler sağlayarak trombüs oluĢumunu engellediği veya trombotik 

bileĢenin çözünmesine yardımcı olduğudur (Valent ve diğerleri, 1998). BaĢka bir bakıĢ 

açısına göre, mast hücrelerinin CVL’te pıhtılaĢma kaskadına olası katılımının dolaylı kanıtı, 

pıhtılaĢma kaskadının son bir ürünü olan trombinin mast hücre degranülasyonunu indüklediği 

gözleminden gelmektedir (Asero ve diğerleri, 2006). Mast hücre degranülasyonu, Leishmania 

major'a duyarlılığa katkıda bulunur ve deri mast hücreleri, Leishmania major 

enfeksiyonlarında T hücresine bağımlı konak savunmasını kontrol eder (Romão ve diğerleri, 

2009; Maurer ve diğerleri, 2006). Daha önce, mast hücrelerinin Leishmania major'a karĢı 

konak yanıtını etkileyebilecek çeĢitli sitokinleri eksprese ettiği de rapor edilmiĢti (Wershil ve 

diğerleri, 1994). Önceki bir çalıĢmanın amacı,     D-dimer konsantrasyonlarını ölçmek ve 

CVL’li ve demodikozisisli köpeklerde kutanöz hastalık aktivitesinin tanısındaki değeri ile 

erken tanıyı belirlemedeki etkinliğini değerlendirmekti. Ġki grup köpekte D-dimer analizleri 

yapıldı.; (II) CVL'li 13 köpek, (III) demodikozislu 16 köpek daha sonra (I) kontrol grubu 

olarak sağlıklı köpeklerle (n=11) karĢılaĢtırıldı. Klinik olarak sağlıklı köpeklerde D-dimer 
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aralığı < 0,1 mg/L idi. CVL ve demodikozisisli köpeklerde, D-dimer konsantrasyonları 

sırasıyla sağlıklı köpeklerinkinden (p < 0.05) ve (p < 0.01) daha yüksekti. Her iki grupta da 

D-dimer seviyesinin, klinik hastalık kanıtı ile arttığı tespit edilmiĢtir. D-dimer 

konsantrasyonu, seçilmiĢ hastalıklar sırasında kutanöz hastalık aktivitesinin bir göstergesi 

olarak kabul edilebilir ve belirli kutanöz enflamatuar durumlarda hastalık aktivitesinin 

potansiyel bir biyokimyasal belirteci olarak faydalı olabilir (Ayan ve arkadaĢları, 2020). Bu 

tez çalıĢmasında D-dimer (ng/dL), uyuz (0,150,01), CVL (0,400,09) ve sağlıklı grupta 

(0,14  0,022) olarak ölçüldü. Sağlıklı grup ile CVL’li grup arasındaki oran (p=0,008) Ayan 

ve diğerlerini (2020) destekler mahiyettedir. 

          Bazı inflamatuar hastalıkların aktif fazları sırasında, lökosit aracılı damar hasarı 

oluĢabilir, bu da vaskülitis ile sonuçlanabilir. Kan damarlarındaki hasar aynı zamanda 

pıhtılaĢma kaskadı aktivasyonuna, trombüs oluĢumuna ve kan dolaĢımına D-dimer salınımına 

yol açabilir (Marzano ve diğerleri, 2012). D-dimer seviyelerinin enflamasyonun bir belirteci 

olarak daha geniĢ uygulaması, büllöz pemfigoid ve KÜ gibi vaskülitik olmayan durumlarda 

yapılan çalıĢmalar tarafından belirlenmiĢtir (Marzano ve diğerleri, 2013; Asero, 2013). ÇeĢitli 

inflamatuar durumlarda D-dimer düzeylerinin ölçülmesinin, hastalık aktivitesinin test 

edilmesinde, sağaltıma yanıtın değerlendirilmesinde ve potansiyel olarak hastanın venöz 

tromboembolik olay riskinin sınıflandırılmasında klinik kullanıma sahip olabileceği öne 

sürülmektedir. Ayan ve arkadaĢları (2020)’da benzer bildirimlerinden yola çıkarak gerek CVL 

ve demodikozisis, gerekse bu tez çalıĢması kapsamına alınan major (enfeksiyöz, non-

enfeksiyöz, paraziter dermatozlar gruplarda) D-dimer seviyelerinin muhtemel enflamasyonla 

iliĢkisi öncül bir biyobelirteç olarak ortaya konmuĢtur. 

          C-reaktif protein (CRP), enflamasyonun iyi bilinen bir biyokimyasal belirtecidir. 

Önceki çalıĢmalar enflamasyon, serum CRP düzeylerinin yükselmesi, vasküler hasar ve 

plazma D-dimer düzeylerinin yükselmesi arasında bir bağlantı olduğunu öne sürmüĢtür 

(Rosser, 2009; Wu ve diğerleri, 2008). CRP testi negatif, D-dimeri pozitif olan durumlarda, 

akut enflamasyon belirteçlerinin pıhtılaĢma aktivasyon belirteçlerinden daha az duyarlı 

olabileceği görülmüĢtür. Ġlaç kullanımı bu farklılıklarda rol oynayabilir. Özellikle anti-

inflamatuar ilaçların CRP düzeylerini baskıladığı gösterilmiĢtir. Bu gerekçe, D-dimer 

seviyelerinin hastalık aktivitesinin biyokimyasal bir belirteci olarak kullanılması için ek bir 

neden sağlayacaktır çünkü bunların immünosüpresif ilaçlardan doğrudan etkilenme olasılığı 

daha düĢüktür, pıhtılaĢma kaskadı ve fibrinolizin vasküler enflamasyon aracılı aktivasyonunu 

daha doğrudan yansıtır (Nikpour ve diğerleri, 2009). Ayrıca, birkaç grup KÜ’i ve atipik 
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ürtikeri olan hastalarda pıhtılaĢma kaskadının aktive olduğunu ve bu hastalarda D-dimer 

düzeylerinin yükseldiğini ve hastalığın ciddiyeti ile iliĢkili olduğunu gösterilmiĢtir (Asero, 

2013; Takahagi ve diğerleri, 2010). Büllöz pemfigoidli vakalarda yapılan bir çalıĢma 

hastalarda pıhtılaĢma kaskadı aktivasyonunu incelenmiĢ ve bir korelasyon bulunmuĢtur. 

Hastalık aktivitesi ile artan D-dimer seviyeleri arasında bir bağlantı vardır. Hastalar 

sağaltıldığında ve hastalıklarının klinik belirtileri gerilediğinde, D-dimer seviyeleri normale 

düĢtüğü belirlenmiĢtir (Marzano ve diğerleri, 2013). Çok çeĢitli inflamatuar durumlardan elde 

edilen bu bulgular D-dimer'in hastalık aktivitesinin potansiyel bir biyokimyasal belirteci 

olarak kullanılmasını desteklemiĢtir. Bu tez çalıĢmasında dolaĢımdaki D-dimer seviyelerine 

yönelik olarak (ng/mL) ortalama + standart sapma değerler açısından sağlıklı grup ile CVL 

(p=0,008); sağlıklı grup ile gıda alerjisi (p=0,016); sağlıklı grup ile AD (p=0,000); sağlıklı 

grup ile piyoderma arasında (p=0,000) belirgin farklar tespit edildi. Bu tartıĢmanın daha iyi 

anlaĢılabilmesi açısından kutanöz vaskülitis ve iliĢkili tablolar aydınlatılmalıdır. ġöyleki VL 

(Chhabria ve arkadaĢları, 2019; Shumy ve diğerleri, 2017) yada demodikozisis ile ko-

morbidite hastalıklarda (Durmaz ve arkadaĢları, 2015), piyodermada (Shakshouk ve 

arkadaĢları, 2022; Benci ve arkadaĢları, 1999) kutanöz vaskülit geliĢimi göz önünde 

bulundurulduğunda bu tez çalıĢması kapsamına alınan ve dahil edilen hasta köpeklere ait 

anılan hastalıklar yönünden kutanöz vaskülitis geliĢmiĢ olabilir. Anılan bu gruplar açısından 

elde ettiğimiz D-dimer seviyeleri kutanöz hastalık aktivitesini belirlemede rol alabilir.  

          Ürtiker, kabarıklıklar (ciltte kabarık, kaĢıntılı ve eritematöz ĢiĢlikler veya plaklar), 

anjiyoödem veya her ikisi ile aynı anda ortaya çıkan klinik bir antitedir. Hastalığın altında 

yatan neden, histamin, trombosit aktive edici faktör (PAF) ve diğer mediatörleri serbest 

bırakan mast hücrelerinin aktivasyonu ile iliĢkilidir. Bu, duyu sinirlerinin aktivasyonu, 

vazodilatasyon, plazma ekstravazasyonu ve ürtikeryal lezyonlara hücre alımı ile sonuçlanır 

(Zuberbier ve diğerleri, 2018). Yüksek D-dimer seviyesi granülositler ve eozinofillerle ilgili 

otoimmün hastalıklarda gözlenir. Kronik spontan ürtiker sırasında artan D-dimer seviyesi de 

açıklanmıĢtır (Criado ve diğerleri, 2013; Hansen, 2018). Ürtiker ile artan prokoagülan aktivite 

arasındaki iliĢki son zamanlarda büyük ölçüde araĢtırılmıĢtır (Zhu ve diğerleri, 2013). 

BağıĢıklık sistemi, enflamasyon ve kan pıhtılaĢması, koruyucu bir immünolojik tepkinin 

birbiriyle iliĢkili, tamamlayıcı bileĢenlerini içerir. BağıĢıklık sisteminin iĢlev bozuklukları ile 

pıhtılaĢma süreçleri arasındaki etkileĢimler, otoimmün ve bağıĢıklık aracılı deri 

hastalıklarında defalarca rapor edilmiĢtir ve bu etkileĢimlerin moleküler arka planı 

derinlemesine araĢtırılmıĢtır. Ġnterlökin (IL)-6, IL-1 ve TNF-a gibi proinflamatuar sitokinler, 
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prokoagülan mediatörlerin salınımını tetikleyebilir ve doğal antikoagülanların aktivitesini 

azaltabilir. Öte yandan, protrombotik proteazların tespiti ile doğrulanan daha yüksek 

pıhtılaĢma aktivitesi, proinflamatuar sitokinlerin aĢırı ekspresyonu ile sonuçlanabilir (Esmon, 

2004; Levi ve van der Poll, 2005). Literatürde, immün yanıt, enflamasyon ve kan 

pıhtılaĢmasının eĢzamanlı katılımı, öncelikle kronik, otoimmün süreçlerle iliĢkilendirilmiĢtir 

(Cugno ve diğerleri, 2019). Literatürde, enflamatuar süreç ve pıhtılaĢma arasındaki etkileĢim, 

sıklıkla KÜ örneği ile açıklanmaktadır. Son raporlara göre, KÜ hem artan D-dimer 

konsantrasyonu hem de yüksek faktör VII seviyesi ve yüksek F1+2 seviyesi ile iliĢkilidir. 

KÜ’deki D-dimer seviyesinin konsantrasyonu, hastalık aktivitesi ve tedaviye yanıt için bir 

belirteç olarak bile kabul edilmiĢtir (Ghazanfar ve Thomsen, 2018; Farres ve diğerleri, 2015). 

Bu gözlemler, TF yolunun bu varlığın patogenezinde rol oynayabileceği sonucuna götürür. 

Yüksek D-dimer düzeyi ile hastalıkların ciddiyeti arasındaki korelasyon çok sayıda 

araĢtırmanın konusu olmuĢtur. Son zamanlarda, akut ürtikerli hastalarda prokoagülan 

aktiviteye artan bir ilgi olmuĢtur. Akut ürtikerde yüksek D-dimer düzeylerinin, lökositoklastik 

vaskülitte rol oynayan granülositlerden salınan enzimlerin aktivitesinden kaynaklanan 

koagülasyon süreçleri ve fibrinolizis süreçlerinin eĢzamanlı olarak uyarılmasıyla 

açıklanabileceği düĢünülmektedir (Takahashi ve diğerleri, 2018; Baek ve diğerleri, 2014). 

ÇalıĢmamızda gıda alerjisi grubundaki köpeklerde ürtiker sıklıkla belirlenmiĢ olup sağlıklı 

grup ile gıda alerjisi grubunda yer alan köpeklerde istatistiksel olarak belirgin bir farklılık 

(p=0016) saptandı. Ġnsanlarda KÜ’de ürtikeryal vaskülitis geliĢebileceği ve bununda D-dimer 

seviyelerinde yükselebileceği belirlenmiĢtir (Criado ve diğerleri, 2013). Veteriner iç 

hastalıkları alanında gıda alerjisi bulunan köpeklerde ürtikeryal vaskülitis geliĢimine dair 

literatür bulunmamakta birlikte bu konuda daha fazla çalıĢmaya ihtiyaç duyulmaktadır. 

Yinede bizim bu tez çalıĢmamızda gıda alerjisi bulunan köpeklerde yükselen D-dimer 

seviyeleri bir ön bulgu olarak değerlendirilebilir. 

          PeteĢi / purpurik deri lezyonlarının patogenezisinde kutanöz mikrovasküler sistemde 

C5b-9 ve C4d kompleman komponentlerinin yoğun birikimi ile seyreden, inflamatuar bir 

trombojenik vaskülopatiden bahsetmek mümkündür. Ayrıca bu lezyonların oluĢumunda 

sağaltımda kullanılan ilaçların kutanöz bazı yan etkileri de rol oynayabilir. Livedoid 

lezyonların ciddi vakalarda makrotromboza, daha hafif vakalarda ise inflamatuar sitokinlerin 

tetiklediği mikrotromboza bağlı olduğu düĢünülmektedir. Veziküler lezyonlar, immün sistem 

hiperaktivitesine bağlı sitokin fırtınası sonucu oluĢurlar. Enfeksiyonun yüksek ölüm oranı göz 

önüne alındığında, ilgili kutanöz semptomların zamanında ve doğru bir Ģekilde tanımlanması, 
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erken tanı ve sağaltımda kilit rol oynayabilir. Patojenik mekanizmaları henüz tam olarak 

bilinmemekle birlikte anahtar immün yanıt, kompleman aktivasyonu ve mikrovasküler 

hasarın deri bulgularının oluĢumunda rol oynadığı belirtilmiĢtir (Magro ve diğerleri, 2020). 

Bu tez çalıĢmasında maddi olanıksızlar nedeniyle mikroalbüminüri düzeyleri 

ölçülemediğinden mikrovasküler hasar tespit edilememiĢtir. Ancak yapılacak ilerki 

çalıĢmalarla bu verileri daha detaylı inceleme hedefimiz de bulunmaktadır. Yinede tez 

çalıĢmamız kapsamında alt gruplarda yer alan farklı dermatozlarda sitokin fırtınası 

enflamasyon ile enflamasyon da koagulapati ile iliĢkide olabilir (Esmon, 2005; Levi ve van 

der Poll, 2010; Foley ve Conway, 2016). 

          BağıĢıklık sistemi, kan pıhtılaĢması ve iltihaplanma, enfeksiyonlar ve doku hasarları 

gibi çeĢitli potansiyel olarak zarar verici uyaranlara karĢı bir savunma sağlamada sıkı bir 

Ģekilde etkileĢime girer (Opal, 2000). Bu etkileĢimin moleküler mekanizmaları büyük ölçüde 

aydınlatılmıĢtır. Aslında, IL-1, IL-6 ve TNF-a gibi proinflamatuar sitokinler, kan 

pıhtılaĢmasının ana baĢlatıcısı olan TF’nin ekspresyonunu indüklerken, doğal olanı aĢağı 

doğru düzenler. Öte yandan, pıhtılaĢtırıcı mediyatörler (FVIIa, FXa ve FIIa) sırasıyla 

proinflamatuar sitokinlerin ekspresyonunu indükleyen proteazla aktive olan reseptörler (PAR) 

üzerinde hareket eder (Levi ve van der Poll, 2005; Chu, 2005). Birkaç çalıĢma, bu incelemede 

yönleri analiz edilecek olan bazı immün aracılı deri bozukluklarında da kan pıhtılaĢmasının 

rol oynadığını öne sürülmektedir. BağıĢıklık aracılı enflamatuar deri hastalıkları, genetik 

duyarlılığın yanı sıra benzer bağıĢıklık aracılı patojenik mekanizmaları paylaĢan bir grup 

heterojen kronik hastalığı içermektedir. Spesifik etiyolojileri genellikle bilinmemekle birlikte, 

hepsinin, proinflamatuar sitokinlerin aĢırı ekspresyonu dahil olmak üzere, bağıĢıklık 

sisteminin düzensizliğini içerdiği kabul edilmektedir. Otoimmün ve immün aracılı cilt 

bozukluklarında, enflamasyon ve pıhtılaĢma arasındaki karĢılıklı etkileĢim, her iki sistemin 

aktivasyonunu artıran ve sürdüren kendi kendine yakıt ikmali yapan bir döngü oluĢturur (Levi 

ve van der Poll, 2005). Artan kanıtlar, bunun hem yerel hem de sistemik sonuçları olduğunu 

göstermektedir. Bu tez çalıĢması kapsamına alınan farklı dermatolojik bozuklukları bulunan 

köpeklerde her ne kadar ölçülmesede sitokin deĢarjı ve farklılaĢması bağıĢıklık yanıt 

tepkimeleri beyin-bağırsak-deri ekseninde etkileĢimde bulunabilir. 

          Cilt hidrasyonu insanlarda ve hayvanlarda değerlendirilmiĢtir. AraĢtırmaların çoğu, bu 

değiĢkeni klinik olarak normal hayvanların farklı vücut bölgelerinde incelemeye 

odaklanmıĢtır (Szczepanik ve diğerleri, 2011; Szczepanik ve diğerleri, 2012; Oh ve Oh, 

2009). Ġnsanlar söz konusu olduğunda değiĢkenin değerinin AD'li hastalarda azaldığı 
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gösterilmiĢtir (Rudolph ve Kownatzki, 2004). Ayrıca hayvanın yaĢı, cinsi ve cinsiyetinin yanı 

sıra besleme uygulamalarının da değiĢken üzerindeki potansiyel etkisi araĢtırılmıĢtır (Young 

ve diğerleri, 2002; Hester ve diğerleri, 2004). Ancak, atopik köpeklerde bu değiĢkendeki 

değiĢikliklere iliĢkin raporlar Ģu ana kadar çok azdır (Shimada ve diğerleri, 2009). Cilt pH 

değerlendirmesi, klinik olarak normal hayvanlarda (Szczepanik ve diğerleri, 2011; Szczepanik 

ve diğerleri, 2012; Matousek ve Campbell, 2002; Mayer ve Neurad, 1991) ve kaĢıntılı 

enfeksiyonlar sırasında köpeklerde (Popiel ve Nicpoń, 2004) değerlendirilmiĢtir. Eritem 

yoğunluğunun değerlendirilmesi ile ilgili olarak, bilgimize göre, köpek deri hastalıklarının 

seyrindeki değiĢiklikleri bildiren bir araĢtırma bulunmamaktadır. Bu çalıĢmada sunulan 

veriler bu yönü ile de araĢtırmacılara örnek oluĢturacaktır. 

          Ürtiker, kutanöz mast hücrelerinin ve/veya bazofillerin degranülasyonundan 

kaynaklanır. Degranülasyon, vazodilatasyona neden olan ve kapiller geçirgenliği artıran, 

eritem ve kabarıklık oluĢumuna neden olan güçlü vazoaktif aracıları serbest bırakır. KaĢıntı ve 

ağrı, duyusal sinir uyarımından kaynaklanır. Ana vazoaktif aracı histamindir (Hein, 2002). 

Degranülasyon, immünolojik nedenlere (IgE, immün kompleksler, kompleman bağımlı), 

immünolojik olmayan nedenlere (psödoalerjik, enfeksiyöz veya mast hücreleri tarafından 

salınan ajanların doğrudan etkisine bağlı) ve idiyopatik nedenlerle iliĢkilidir. Son raporlar, 

KÜ'lü hastaların trombin üretimi belirtileri ve pıhtılaĢma kaskadının TF yolunun 

aktivasyonunu gösterdiğini ortaya koydu (Cugno ve diğerleri, 2010a). BağıĢıklık aracılı 

enflamasyon ve pıhtılaĢma kesin olarak bağlantılıdır ve pıhtılaĢma aktivasyonu, plazma 

protrombin fragmanı F1+2 ve D-dimer'deki artıĢlarla gösterildiği gibi tanımlanmıĢtır. KÜ 

olan hastalarda lezyonların alevlenmesi ile pıhtılaĢma kaskadının yoğun aktivitesinin varlığı 

arasında korelasyon vardır (Asero ve diğerleri, 2011). KÜ patogenezinde yer alan temel 

unsurlar olan mast hücreleri, granülosit makrofaj koloni uyarıcı faktör ve PAF üretir. Bu 

faktörler, ĢifrelenmiĢ TF’nin sitoplazmatik bölgeye translokasyonunu indükleyerek, dinlenme 

halindeki eozinofilleri uyarır (Breitenstein ve diğerleri, 2010). Bazı çalıĢmalar, trombin 

oluĢumunun potansiyel olarak artmıĢ vasküler geçirgenliğe katkıda bulunabileceğini 

göstermiĢtir çünkü trombin endotelyal hücrelerde PAR-1'i aktive ederek ürtikerdeki 

inflamatuar yanıtı güçlendirebilir (Cugno ve diğerleri, 2010b). ġu anda, TF’nin monositler, 

eozinofiller, nötrofiller ve trombositler gibi çeĢitli periferik kan hücresi elemanlarının 

sitoplazmasında ĢifrelenmiĢ (aktif olmayan) bulunabileceği bilinmektedir (Osterud, 2010). 

Damar yaralanmasından sonra subendotelyal TF'nin kana maruz kalması hemostazda ve 

arteriyel ve venöz trombotik bozuklukların patogenezinde kritik bir adımdır. TF’nin 
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ekspresyonu, pıhtılaĢmanın dıĢsal yolunu aktive ederek, fibrinoliz altında D-dimer üretebilen 

trombin ve fibrin üretebilir. 

          Son zamanlarda, büllöz hastalıklarda inflamatuar infiltratta eozinofillerin baskın rolü 

olduğu öne sürülmüĢtür. Bu nedenle, önemli bir prokoagülan TF kaynağı olabilecekleri 

gerçeği, subepidermal büllöz hastalıklarda lezyonların patogenezinde bu sürecin katkısını 

değerlendirmek için bilimsel temeli sağlar. Bu komplikasyonların teyidi, hastalığın aktif 

evresindeki hastaların serumundaki artmıĢ D-dimerleri ve protrombin konsantrasyonudur 

(Marzano ve diğerleri, 2009a). Bu nedenle pemfigoidal değiĢikliklerde bazal membranın 

yıkımında prokoagülan faktörlerin rolünün ve hastalığın aktif fazında serumda olduğu kadar 

deri lezyonlarında ve normal görünümlü deride eozinofiller ile bu hücrelerin mediatörlerinin 

aktivitesinin tanımlanması önemlidir. Fizyolojik koĢullarda pıhtılaĢma ile fibrinolizis arasında 

bir denge vardır, ancak patolojik durumlarda bu denge bozulabilir. Büllöz hastalıklarda 

enflamasyon homeostatik sistemi bozar ve protrombotik duruma doğru hareket ettirir. 

Enflamatuar hücreler pıhtılaĢma sisteminde önemli faktörlerdir. Bulluz pemfigoid’deki baskın 

inflamatuar hücreler olan eozinofiller, intravasküler TF’nin ana kaynağı gibi görünmektedir 

(Moosbauer ve diğerleri, 2007). TF, dıĢ pıhtılaĢma yolunun birincil aktivatörüdür (Moosbauer 

ve diğerleri, 2007; Muller ve diğerleri, 1994). PıhtılaĢma yolu, adezyon moleküllerinin 

ekspresyonunun aktivasyonuna ve ardından enflamatuar mediatörlerin ve proteolitik 

enzimlerin salınmasına neden olabilir (Schmidt ve diğerleri, 2000; Marzano ve diğerleri, 

2009b). PıhtılaĢma ve fibrinoliz sisteminin enflamatuar ve neoplastik süreçleri, enflamatuar 

hücrelerin lokal infiltrasyonuna ve artan vasküler geçirgenliğe yanıt olarak aktive edilir 

(Cugno ve diğerleri, 2010b). Bu tez çalıĢmasında her ne kadar otoimmun dermatozlar konu 

edilmesede benzer mekanizmalar D-dimer seviyelerindeki yükselmeyi açıklayabilir 

mahiyettedir.  
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6. SONUÇ VE ÖNERĠLER 

          D-dimer ölçümü nispeten kolay ve ekonomik olduğundan, CVL ve demodikozis 

sırasında hastalık durumunu izlemek için ek bir biyobelirteç olarak değerlendirilmesi olasıdır. 

D-dimer analizi vaskülopatik inflamatuvar durumların tanısında kullanıldığından, vasküler 

hasarın pek çok kutanöz enflamasyona eĢlik edebileceğini gösterir. Klinik uygulamada, 

koagülopati ve inflamatuar yanıtın yorumlanması için D-dimer analizi sıklıkla yapılmaktadır, 

ancak kanıtlar D-dimer düzeylerinin antikoagülasyon tedavisi ile azaltılabileceğini 

göstermiĢtir (Couturaud ve diğerleri, 2002; Ombandza-Moussa ve diğerleri, 2001). Yüksek D-

dimer değerleri belgelenen dermatitli köpeklerde de durum böyle olabilir. ÇalıĢmamızda D-

dimer ölçümlerinde, sağlıklı grup ile CVL, gıda alerjisi, AD, piyoderma grupları; uyuzlu grup 

ile CVL, piyoderma, AD, gıda alerjik dermatit grupları; dermatofitozisli grup ile AD, 

piyoderma; malessezia dermatitli grup ile AD ve piyoderma grubu arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklar bulunmuĢtur. Hidrasyon ölçümlerinde ise, sağlıklı grup ile uyuz, AD, pire 

alerjik dermatit, malessezia, CVL, dermatofitozis, piyoderma grupları yükselen D-dimer 

seviyelerini göstermektedir. Ön bulgularımız farklı dermatozu bulunan köpeklerde D-dimer’ın 

ön tanısal destek olarak, hatta negatif preditif değere sahip olabilecek önemde mikro 

vaskülitisi dıĢlayabilecek bir biyobelirteç olma pontasiyelini ortaya koymaktadır. 
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