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HAYVANLARDAGÖRÜLEN URLAR BUNLARIN SPONTAN
VE DENEYSEL OLUŞUMLARINDAKt BİLGtLERİMİZ

Derleyen: H. Anteplioğlu *

Urların nedenleri üzerine eğilme, klasik anlamda akla orijinal,
normal doku hücrelerinin somatik mutation'ları mekanizmasının iyi
bir şekildc bilinmesiyle mümkündür.

Tüm ur hücrelerinde, protein yada antijen boşalması yada tü-
ketilmesi biribirinin ayni değildir. Normal doku üremesini ayarlayan
Homeostatik faktörler vardır, ama ur üremesi bazı kontrol mekaniz-
masının etkisiyle değişebilir. Hücre transformasyonu üzerinde zikre-
dilmiş pekçok teori vardır. Bu teoriıcı' içinde aşağıdakiler dikkati
çekici görülmektedir:

Adaptation (Uyum),

Enfeksiyon ve,

Tüme varım (İstintaç).

Bu teorilerin hiçbirisi tam olarak çözümlenernemiştir. Bugün
hayvanlarda ur konusunda deneysel çalışmalar çok ilerlemiş ve fare-
lerde Röntgen (X) ışınları verilerek Sareome geliştirilebilmiştir. Tav-
şanlarda ise, kömür katranı ilc Carcinome oluşumu üzerinde durul-
muştur. İlk yayınlarda sentetik bileşimlerden polycyclique aroma-
tiquc hydrocarbone'lar, azo biltşimleri, hormonlar, virus'lar, yaş,
cinsiyet, irritation, genetik faktörler, karsinojenik etkinin cevap türü,
deri kanstrlerinin mihanikiyeti, hücre farklılaşması, plazmojcn tcori
ve kanserc ilgili diğer problemler üzerinde durulmuştur.

Hayvanlarda şekillenen urlar, temel karakterleri yönünden insan-
lardakinden farklı değildir. Ur olgularında diyagnoz veteriner pa-
tolojinin temel uğraşısı alanına girer.

* Prof. Dr. H. Anteplioğlu: A,D. Vet. Fak. Şirurji Kürsüsü.
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Kanserin Oluşumunda Genetik Kavram

Evcil hayvanlarda, urların genetik özellikleri büyük önem taşır.

a) Genetik yapıyı göstererek yada hatırlatarak oluşan görünüm-
lerin yeniden gözden geçirilmesi,

b) Evcil hayvanlarda temel ara~tırma yapılmayan yada çok az
yapılan ur oluşumu ve genetik yapı üzerinde durmak ve bu konuları
içeren yayınları yeniden gözden geçirmek, gereklidir.

Güçlük, başlıca çevre koşulları ve görünmeyen heterozygot prob-
lemden doğmaktadır. Yapılan araştırmalarda belli tür ve dokuların
urlara karşı duyarlık durumlarının değiştiğini göstermektedir. Genetik
yapı ile kanser arasındaki ilişkiye bağlı araştırmalar yok denecek dere-
cede azdır, ama, bu genetik yapının Cardnome ile olan ilişkisi çok
önemli olabilir.

. Sıçanlarda Geneıik Yapı

Sıçan ve farelerde kanserin genetik yapısı üzerinde pekçok çalış-
ma yapılmıştır. Elde edilen en önemli genetik çalışma sonuçları, fart:-
lerde Hybridization, seleksiyon ve kendi arasında üretme işlemleriyle
olmuştur. Bu tür çalışmalarda her neslin belli bölgelerinde ve yaklaşık
belli oranlarda ur üremesi olmaktadır.

, Bu farelerdeki izlem, diğer tip çalışmalar için son derece önemli-
dir çünkü; i) konakçının veya konstitüsyonel etkinin kanser oluşu-
şumunda etki derecesinin incelenmesi ve 2) asıl ve tali hücre değişim-
leri. \

Genetik çalışmalarda üç temel düzey bulunmaktadır: a) spontal
olanlar, b) teşvik edilme-scvkedilme ve, c) Transplante edilen urlar.

Kanser oluşumunda kalıtımın rolü şu şekilde üç dereceli olabilir:
(ı) Mevcut genlerin metabolik hareketi veya direk olarak normal
hücrelerin maling bir karakter kazanması, (2) Endojen ve ekzojen bir
karakter kazanması, ve 3) bir orta durumun oluşması.

Sıçan yada farclerde, spontan urların üremcleri belli kanser odak-
larının yüksek oranda olduğunu göstermt:ktedir. Birçok önemli prob-
lemler, örneğin urların farderde çıkışı bu gün için açıklık kazanma-
mıştır, buna karşın bu hayvanlarda urlara duyarlı birçok genler bu-
lunup gösterilmiştir.
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Olgularda çok önemli bir güçlük tc, kimyasal ye fiziksel ajan-
ların hayvanlarda düzenli şekilde kontrolünün yapılmasıdır. Örneğin;
paraziderin, virusların v.b. Şurası açık şekilde biIinmdidirki genler
kanserin başlangıcında direkt olarak roloynamaktadır.

Evcil Hayvan Topluluklarının Kansere Duyarlılığı
Bazı kanser çeşitleri vardır ki, bunlar belli hayvan türü ve ırkıarı-

na, organ ve dokulara has görünmektedirler. Fare, köpek ve sığırlarda
epitel doku urları genellikle hakimdir, buna karşın fare ve atlarda
mezenşimal urlar daha çok şekillenir.

Köpek ve kedilerde derinin urları hatta memeler ve göz kapa-
ğının urları oldukça sık görülür. Domuzlarda cnçok ürogenital urlar
dikkati çekmektedir. AtIarda kanser tabiatli urlar bazı bölgelerde
oldukça görülür, bunlar penis, ağız, cavum nasi ve sinus'lerle, palpeb-
ralardır. Sığır ve köpeklerde, loközis yaygındır. İstatistiklere göre
köpeklerde glandula thyroidea'nın urlarınada sık sık rastlanılmakta-
dır. İstatistiki ortalamalara göre urların oluşumu köpeklerde %
3-5, atlarda % 2-3, sığırlarda ise % 2 kadardır.

Canlılar içinde urlara belirli derecede rezistans olanlarda vardır
ki bunlardan bazı maymunları söyleyebiliriz.

Köpeklerde osteojen sarcome özellikle cüsseli, uzun bacaklı
Great Dane, Alsatian gibi ırkıarda çok görülür. Şüphesiz burada irsı
bir faktör rol alır. Boxer gibi brachycephal köpek ırkıarında diğer
ırkıara nazaran intracranial urlar oldukça çok şekillenmEktedir.

Birçok araştırıcı löseminin çoğunlukla Scottish Terrier'lerde
görüldüğünü bildirirler. Atlardan başka hayvan türlerinde, testislerin
teretomu bilinmtmektedir. Lösemi nadirdir, göz kanseri Hereford
sığırlarında oldukça gözlenir; beyaz yüzlü hayvanlar özellikle bu lez-
yona eğil~mlidirler. Sığır ve kanatlılarda görülen lökozis te genetik
faktörlerin önemi bulunduğu merkezindedir. Papağanlarda glandulae
thyroidea'nın urları son derece fazla olur ki, çoğunluğu carcinome
tabiatindedir.

Urların oluşumu, diapedes mellitus'lu süjelerde, diapedes insipi-
duslularden çok görülmektedir. Tüm yaratıklar içinde miğde urları
insanlara oranla son derece nadirdir.

Hereford Sığır Irkında Göz Kanseri

Hereford sığır ırkında görülen göz kanserinin çokluğu uzun
zamandanberi bilinmektedir. Nedeni hakkındaki araşiırmalar neyazık-
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ki henüz yeterli fikir. verecek durumda değildir. Yirminci yüzyılda
konu üzerindeki çalışmalarda, oluşumun herediter ilişkisi saptanmış-
tır. Konuya eğilenlerde, palpebralarda görülen pigmentlerin kansere
neden olduğu kanısı bildirilmiştir. Hayvanların yaşlarının ileri yada
az oluşu da kanser oluşumunda rol alan diğer bir faktördür. Bunu
doğruluyan bir olgu, yedi yaşın üstündeki sığırlarda lezyonun oluş
oranının yüksek oluşu belirlenebilir. Yapılan incelemelere göre, kanser
bulunan hayvanların ana yada yavrularında ikizlik bahis konusudur.

Göz kanserine eğilim gösteren hayvanların, kontrolleri ve olgu-
ların azaltılması için birçok tedbirler alınabilir. Bu tedbirlerden bazı-
ları, ur taşıyan olgun hayvanların kesimi, damızlıkların göz kanseri
yönünden iyi bir şekilde incelenip,buna göre sekksiyonun yapılması gibi

Domuzlarda Konjenital Melanaıik Deri Ur/arı

Kanserojen üremelerin kalıtsal ilişkisi araştırmalarla açığa çı-
karken, diğer enteresan bir çalışmada domuzlarda konjenital mela-
notik deri urları üzerinde yapılmıştır. Bir domuz sürüsünde bir ur
dikkati çekiyorsa, ayni ur onu takiben jenerasyonlarda da şekillen-
mektedir. Bu görünüm kalıtsal özelliği düşündürüyor; urlar patoje-
nide belirlenmektedir. Bu hal basit bir dominant faktörle gelişmiyor,
ama bunu tamamlayıcı faktörler veya gelişim, çevre faktörlerinin yardı-
miyle şekillenmektedir,

Lökoz Kompleksi

Birçok hayvan türünde, spontan lökozisin görüldüğü bildiril-
miştir. Aksine, diğer urlar ve lökozis bu güne kadar kurbağa ve balık-
larda gözlenmEmiştir.

Kısa bir süre önce, lökozisin evcil hayvanlarda nadiren görül.
düğü bilinmekteydi. Yeni çalışmalar göstermiştirki, lezyon son derece
yaygındır: (I) Sığır, domuz, köpek ve kedilerde, tavuklarda lökozis
insanlarda görüldüğü orandadır. (2) Sığır ve tavuklarda diğer has-
talıkJardan daha çok şekillenmektedir. Bu çokluk enfeksiyöz ve enfek.
siyöz olmayan hastalıklara nazaran belirgindir. Lösemide, kalıtsal
faktörün önemi XX inci yüzyılın ikinci yarısında ortaya çıkarılmıştır.

Kanatlılarda lökozis, lymphoid, erythroid, neural, myeloid ve
Osteoid tipleri bulunan kompleks bir sendromdur. Hastalık viruslar-
dan geçer ve bunlar lemfomatozise hatta bunun kontajiyö olan şek-
lıne neden olurlar.
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Sığırla-rda aynen farderde belli nesillerde ki gibi, lösemi ayni
ailenin fertlerinde gözlenmiştir. Sığırların virusi lökozisi i 959 da
Montemagno tarafından bildirilmiştir. Bir inektt Lymphoid leuce-
mie'nin süzülmüş kısmının tavuk yumurtası embriyosunda 20 jene-
rasyon kültürü yapılmış ve bu kültür sağlıklı ineklere inoküle edilmiş-
tir. Hayvanlar iki yıl kadar izlenip löseminin oluştuğu saptanmıştır.

Birleşik Amerika'da Hayvan Endüstrisi Dairesinin raporlarına
göre, senede domuzlarda 180.000 lökozisli olgunun bulunduğu bil-
dirilmiştir. Ki bu durum, gerek sığır ve gerekse tavuklarda ayni has-
talığın doğurduğu kayıptan daha fazla ekonomik kayba neden olmak-
tadır.

Köpeklerde görülen, lokozis çok kere neoplastiktir. Buna karşın
lenfojen löserru-malign lymphom olgularınında şekillendiği sık olarak
bildirilmiştir myelogene ve monoctyique leucemie ve çeşitli tür mye-
lome da bildirilmiştir. Köpekler çeşitli urların üreyebildiği bir yapıya
yapıya sahiptirler.

Kedilerde de lösemi oldukça görülür, ama visceral lymphosar-
come ve meme karsinomu daha çok şekillenir. Lemfoid lösemi kedi-
lerde, diğer evcil hayvanlara nazaran çoktur. Bununla birlikte mo-
nocytique ve basophlique (myelocyute) yada kestane mast hücreli
hücreli lösemi de gözlenmiştir. Birçok hayvanda lösemi ileri yaşlarda
görülen bir hastalıktır, bu yaş i i aylıkla IS yaş arasında c!ır. Sığır-
larda lökozis olgun hayvanlarda oldukça görülür (5-7 yaşlar arasIn-
da). Bu arada ondört günlükle dört hastalıklarda da gözlenmiştir
(Leukosis Congenitalis).

Diğer etkin bir faktörde yaştır..İnek ve tavuklarda daha çok lö-
kozis görülmektedir. Oysa köpek ve kedilerin erkek ve dişileri yak-
laşık eşit şekilde bu lezyona duyarlı bulunmaktadır. İntermedier
metabolizma karışıklığı da, löseminin husulünde kolaylık sağlayan
diğer bir faktördür ..

Evcil hayvanlardan gerek ineklerde, gerekse tavuklarda süt ve
yumurta verimi için protein metabolizması yüksek değildir; eğer bu
hayvanlarda kalıtsallökozis duyarlığı varsa, kolayca löko.zis'in görül-
mesi mümkündür.

Hayvanlarda Görülen Belli Kanser Olgularında Endakrin Sistemin Onemi

Hormanlarla kanserin ilişkisi üzerinde çok uzun süredenberi
durulmaktadır. Fizyolojik, homeostatique dengedeki dayanılabilir
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bozukluklar halinde dış karsinojenik faktörler olmasa da urların
şekillenmesine yol açabilir, bu arada organizmada hormon sekres-
yonu değişir ve inaktive olur.

Beslenme.;'e ilgili İşleyiş ve Autonome Tümörler

Urlarda serbest üreme: a) Menedici gücün bulunmaması, b)
aşırı uyanlar yada, c)hücre veya amacın değişen istemleri, aşırı uya-
rıcı bir faktör gibi etkir. Bu durumda amaç ve ayarlayıcı hücreler
devamlı bir uyarı içinde bulunurlar.

Uzun süren her bozukluk, örneğin hormonel yetersizlik homeoste-
tique gücü bozar, böylece ur gelişimine yardımcı olabilir.

Eııdokriıı Organların Urlan

Endokrin urlann funksiyonel görünümleri, evcil hayvanlarda
sadece sporadik olarak incelenmiştir. Büyük hayvanlarda endokrin
organların disfunksiyonuna ilgili bilgiler çok azdır. Örneğin; sığır
ve atlara ilgili bilgiler çok az ve hatta yetersizdir. Oysa küçük hayvan-
lara ilgili endokriniyen disfunksiyonlara ilgili birkaç bildiri mevcuttur.

oj Glandulae Hypophisea'nın Urları

Köpeklerde Cushing sendromu, hipofiz bezinin ya bazofil adt:-
nomu veya adrenltrin kortikal urları ile birlikte bulunur. Köpek
ırkıarından bazılarında bu bezin uru çok görülür, özellikle Boston
Terrier ve Dachshund larda; daha ileri yaşlarda hem erkek ve hemde
dişi türlerinde belirir. Köpeklerde hipofiz guddesinin urlarında, ad-
renlerin genellikle bilateral ve simetrik hiperplazisi ile birlikte bulu-
nur. Hipofiz hormonlarının direkt izolasyonu yapılmaksızın, adreno-
cartical bezin hiperplazisi ACTH üretimiyle belirir. Köpeklerde Cu s-
hing sendromunun sekunder değişimleri (Lymphopenie, Eosinope-
nie, Polydypsie ve Polyurie, derinin atrofisi ve hyperkeratosis)te
ACTH la ilgilidirler. Diabetes insipidus ta hipofizin arka lobunun
atrofisi izlenir.

Tiroid bezinin disfunksiyonu ve bezin urla olan ilişkisi üzerinde
'çalışılmıştır. Radiothyreideetomie'yi takiben hipofizin urlarının C57
BL [arderde gelişimi takiben açık şekilde saptanabilmiştir.

b) Adreno Cortical Urlar

Kastre edilen keçilerde, adrenocortical bezlerde adenom türü
urların çok şekillendiği gözlenmiştir. Yapılan araştırmalar sonu
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Gonadectomie operasyonu yapılan hayvanlarla, bunlarda görülen
adreno cortical urlar arasında ilişkinin mevcudiyeti bclirmiştir.

Spontan olarak adenal bezlerin urları, ruminant'larda çok
,köpeklerde daha az oranda izlenmiştir. Elektralit metabolizması
ACTH ın kontrolünde değildir. Sıçanlarda adrenotropik urların av-r
lığında Glycemie ve Glycosurie az olsada görülmüştür. Adrenot-
ropik urlar köpeklerde gözlenmemiştir.

Köpeklerde Thyroid Bezinin Urları

Glandula thyroidea'nın benign ve malign urları (epitelial, mezen-
şimal beya mix tipler) birçok h~yvan türünde bildirilmiştir. Böyle
hallerde tiroidde görülen değişmeler hayvanın sadece yaşı ile değil
ayni zamanda mükerrer kolloid sekresyonunun tekrarlanan funksi-
yonel durumu, rezorpsiyon ve istirahat ile ilgili görülmektedir.

Bazı hipofiz bezi urları, köpeklerde eşey hormonlarının azlı ğı
yada yokluğu ve castration'a cevap olarak görülür. Oysa kliniklerde
disfunksiyon çok azdır. Ancak yıkımlayıcı urların bulunduğu olgularda
bu durum belirgin olur. Hipofunksiyon klinikman yağlanmaya,
hypercholesteremie, myxödem ve alopecie ye bağlı olarak görülürsedc
çok değildir.

Yaşlı köpeklerde çok pafçalı cndokrinolojik anormallikler ör-
neğin, Cushing Hastalığı, ovarium folliküllerinin devamlıbulunması,
granül hücreli urlar ve kistik endometrium v.b. lezyonlar oldukça
şekillenir. Yaş, tiroid bezi urlarında önemli bir faktördür. Dişi köpek-
lerde gebelik geçici yada devamlı bir hypothyroidisme neden ol-
maktadır.

d) Testis' [erin Urları

Bütün evcil hayvanlarda testis urları görülürsede, daha çok
köpeklerde gözlenir. Atlarda da oldukça bulunur, özellikle terato-
lojik üremeler başta gelir.

Bugüne kadar, metastaz yapmış Sertoli Hücreleri Kanseri olarak
sadece bir olgu, diğer bir olguda Seminoma olarak bildirilmiştir. Kedi-
lerde de yaşamlarının erken döneminde erkek kedide kastrasyonu
takiben az miktarda testis urları kaydedilmiştir.

Yaşlı yada kriptorşidi bulunan köpeklerde üç esas sınıf ur üre-
mesi saptanmıştır. Bunlar Leydig Hücre Uru, Seminome ve Sertoli
Hücresi Urudur. Genellikle iyi tabiatli olup, metastaz yapabilirler.
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Bunlardan rSertoli Hlicresi uru, endokrinolojik yönden enteresandır.
Bu urun bulunduğu hayvanlarda Sertoli Hücrelerinde bol miktarda
östrojen yapılıp, dişilik sendromu artmakta, peniste bilateral atrofi
şekillenmekte, prepitium gev~ek hal almakta, gynecomastie, meme
başlarında hypertrophie, yağlanma ve cinsel aşırı hareketler görül-
müştür.

Böyle köpekıerin idrarlannda da bol östrojen bulunmuştur.
Östrojen hormonu 4,5 yıl sürekli olarak deneme köpeklerine enjekte
edilmesine rağmen, testis urlan olu~turulamamıştır. Sıçanlar bol
miktarda iki i 7öKctosterod'!eri sağlgılamaktadırlar, bunlarda birisi
henüz idantifiye ed;ı~mcmiştir, diğeri ise Andosterone dur.

e) Ouarium'lann Urları

Ovarium'larda spesfik hücre tipi yada karışık urlar çok şekill.e-
nir. Bu urlar morfolojikman granüııü hücre urlan, lutcom'lar, tubu-
lar adenome'lar, adenccarcinome (özellikle kanatlılarda) ve çeşitli
sarcome'lardan inarettir.

Bunlardan sadece hormonlarla ilgileri yönünden granüllü hücre
urlan ve luteom'lar azçok incelenebilmiştir. Köpeklerde granül hüc-
reli url ar genellikle atrofiye olmuş ovarium'larda şckiııenmektedir.

Buradaki atrofi, loka) yada sistemik lezyon lar ve yaşlılik nedeniyle
şekiııenmcktcdir. Bu urlarda östrojen salgılar, sonunda sekunder
değişimler belirir. Dişi köpeklerde bu urlar kistik endometrium'un
hiperplazisi, labial hyptrtrophie, memelerin fibrokistik lezyonu ve
urlan, alopecie, derinin hyperpigmentation'u, vagina epitelinin squamö
metaplazisi v.b. şeklindediricr.

Çok ciddi olgularda, ölen köpektc şiddetli hacmorhagique diat-
hese gözlenir. Farelerde iyonizan irradyasyonJa deneyselolarak
ovarium urlan kolayca doğurulabilir. Sıçanlar çok duyarlı, insan ve
fare/er ise old ukç a rczistanstırlar.

Endokriniyen OlmZ)'an Dokuların Urlan

Araştırmaların sonucu açık şekilde göste-rmiştirki, endokriniyen
olmayan dokularda, hormon dengesizliğinden' etkilcnmektcdirler.
FizyoıaÇik dengedeki herhangi bir değişim, konakçıda yada belli do-
kularda reverzibl değişimlerde neden olmaktadır. Neoplastik proli-
ferasyonlar (benign ve malign) muhtemelen bu hormone! dengeye
bağlı olarak gelişmekte, sonra otonom şekle girmektedir. Bu konuya
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ilgili denemeler pek çoktur; örneğin, thyrotropique hipofiz urları
ki sadece athyroid hayvanlarda şekillenir; leydig hücresi urları yalnız
östrajenize edilen hayvanlarda ürerler.

a) lv/erne Bezlerinin urtarı

Köpeklerde mİx epithelio-mesenchym urları çok ~ekillenir, buna
karşın kedilerde, saf adenocarcinome'lar çok görülür. Köpeklerde
meme urlarının oluşumunda etkin faktörlerin çoğunda genetİk ya-
pının roloynadığı kanısı vardır, bu arada hayvanın yaşı ve hormon
dengesininde etkin olduğu zikredilmiştir. '

a) Gebelikte kuvvetli bir uyarıcı gibi gözükmektedir.

b) Östrus urun hacminin artmasına kesin şekilde etkili olmak.
tadır.

c) Metaöstrus döneminde belli ölçüde bir gerileme vardır.

d) Bazı meme urları hormonlarla ilgili gibi düşünülüyor veya

e) Oopherectomie sonu geçici bir regresiyon göstermektedir.

Fare ve sıçanlarda, ovarium hormonları, hipofizin ön lobunun
hormonları ve böbrek üstü bezinin hormonları, muhtemelen meme
bezleri üzerine etkin olmaktadırlar.

i) Urların üremesi için oldukça zamana ihtiyaç vardır, ani üre-
mcler yada üremenin gerilemesi Östrus, anöstrus, gebclik ve post-
partum dönemlerle ilgilidir.

2) Fibrokistik hastalık tümörünün varlığına delalet edebilir.
Bu ur iyi yada kötü tabiatli olur. Genellikle büyük memt., urları kötü
tabiatlidir.

3) Görülen meme urlarının çıkışı, ovariektcmi, ovariohisterek-
tomi yapılan dişi, Lo yaşındaki köptklerde % 3° a düşmektedir.

4) Oophorectomie ile birlikte mammectomie yapılanlarda bdi
fena huylu urların metaztaz yapmaları azalmaktadır.

5) Ovariyektomi yapılan köpekler (inoperabl veya metastazlı
urların) sadece geçici bir regressiyonu görülmektedir.

6) Bazı urlar, özdlikle çabuk üreyen kötü huylu olanlar oop he-
rectümie ye ve östrojcn-androjen hormonlara cevap vermemektedir.

Eğer bu urlar hormonel funksiyonlara bağlı olarak periyodik
şe_kilde büyüyor ve küçülüyorsa ve klinik muayenelerde metastaz
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yaptığına dair bir bulgu yoksa, bunların prognoz ve tedavilerinden
başarılı sonuçlar alınabilir. Böyle meme urlarında, radikalolarak
mammectomie ve bunu takiben oopharectomie uygulanır.

Kedilerin meme urları, tip ve huyları yönünden köpektekilerden•farklıdır. Kediltrin meme urları saf olarak epitelialdir, çoğunlukla
adwocarcinome veya kötü huyludurlar. Çok çabuk ürerler, infiltre
olurlar, metastaz yaparlar ve şirurjikal ekstirpasyondan sonra nükse-
derler. Carcinome da, eneme ve hormon sağıtımı etkisizdir. Kedilerde
meme urları genellikle tek bir ovar~um siklusunda ürerler.

b) Gl. Perianalis ve Circumanalislerin Urlqrı

Gl. perianalis'lerin, glandula cebacae'ların altında bulunan
lobuluslarının kordonlarını kapsar. Bunlar funksiyon yapmazlar ve
yağ bezıcrine ilgilidirler. Yaşlı köpeklerin erkeklerinde ,genellikle bu
bezlerin urları çok görülür. Katı esnek kısımları normal karaciğer
dokusunu ve urlarını andınr. böylece bunlara Hepatoid ur denir.

Perianal urlardan Adenom ve Carcinomc lar, hormonlarla iliş-
kilidirler. Uzun süre bu urların inhibisyon ve gerilemeleri östrojenler
verilerek mümkündür.

Hormon Dengesizliği ile ilgili Diğer Değişimler

Bu değişimlerin belli başlıcaları:

a) Köpeklerin meme urları çoğu kez hernia ventralis ile birlikte
bulunur.

b) Glandula perinealis teki udar, çoğunlukla hernia perinealisle
beraber görülür.

c) Kistik endometrium (pyometra'lı yada pyrometrasız) çuğukez
ovariumların granüllü hücre urları veya folliküler kistlerle birlikte
görülür.

" d) Köpeklerde uzun süren östrojen yetersizliği, hipofizin ön
lobunun eozinofil hücrelerinin hipertrofisi ilc birlikte görülür. Adrenal
korteksIerin nodüler hipertrofisi ve yağ dejenerasyonu yaşlı köpeklerde
çok olur, bu arada kollaps oluşur.

e) Proöstrus döneminde vaki olan uzun süreli kanamalar endo-
jen olarak östrojenin çoğalmasına yol açar.

f) Vaginanın hiperplazisi ve, prolapsus vagil1a, östrus ve proost-
rus döneminde görülür.
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g) Ovaric.ktomize köpeklerde, özellikle Dobcrman'larda Hypo-
estriniom iekillenir.

h) Silik kızgınlık ve anöstrus'un anormal şekilde uzaması, Hypo-
estrinism ile ilgilidir.

i) Yavru atmalar progestroTı yetersizliğine bağlı olabilir.

1) Pseudocyesis fazla Lutein yada progesteron hormonlarından
ileri gelebilir.

j) Nymphomanie ve östrus'un anormalolarak uzaması (LH) nın
yetersizliğine bağlı ovulasyondaki başarısızlıktan doğabilir.

k) Kronik deri Iczyonları, androjen yada östrojen'in fazlalığına
bağlı endokrin dengt-sizliğinden ve kastrasyon yada overiektomiy<;
bağlı olabilir.

i) Prostat hypcrplasie leri olgun köpe kıCı'in % 50 sinde buluna-
bilir ve bu durumda daha çok büyük ve orta cüsscli köpeklerde olur.

Yaş arttıkça, androjen salgılanmasının azalmasına bağlı olarak
östrojen biraz artmış olabilir, yada hem östrojen ve hemde androjen
hormonları canlıda glandüler hiperplazi, skuamus metaplasie ve fibro-
müsküler hipertrofiye bdkide bir teratolojik olaya neden olabilir.

Evde eğitilen köpeklerde, vesica urinaria'nın kronik konjesyonu
prostat"ı stimülc eder, bu durum özellikle genç köpeklerde sık görü-
lür.

Kanser ile Virus İ lişkisi

Viruslara bağlı olarak şekillenen neoplazmlar kanser olarak
bilinmektedir. Virusi urların çoğalması, diğer virusı hastalıklardan
farklıdır, ki bunda viruslar enfekte hücrderin çoğalmasına neden olur-
lar, diğerleri hayvanın ölümüyle sonlanır.

Diğer bir farklılık, klasik tümör virusları antijen yönünden olup
"H" latent döneme, türkre, enfeksiyona ve hücrenin özelliğine, ço-
ğalma ve benzeri faktörlere bağlıdır.

Taşıyıcının kondisyonuna ilgili faklürkr de, konakçı-virus ilişkisi
yönünden önemlidir. Bu faktörler genetik yapıya bağlı olabilir (ör-
neğin, nçan lösem\si gibi), hormond dengeye ilişkili olabilir (örneğin,
meme carcinome'u gibi), yaşla bağlantılı olabilir (örneğin, kanatlı-
ların Lökozisi) gibi.-inokülasyon yolu ve virus'un dozuna da bağlı
olabilir (örneğin, tavşanların papillomatosis'i gibi).
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Deney ve Laboratuvar lIa)'vanlarında Vimsi Urfar

Viruslardan ileri gelen urlar, şu şekilde sıralanır:

1- Kanatlıların Lökozis kompleksi (Lymphomatosis, Myelob-
lastosis, Erythro blastosis)

2- Kanatlıların Sareome'ları,

3- Amfibi1erin böbrek Careinome'ları,

4-- Farelerde meme Careinome'u,

5- Farelerde Leueemic.

Kanatlıların Sareome'ları, kıkırdak, kemik ve vasküler sistemden
konjonktiv dokudan kök alan geniş ve kompleks bir urdur.

Çeşitli kanatlı urlarının belli etyolojik ilişkisi olmasına rağmen
immunolojik yönden farklı ajanlara bağlıdırlar. -İyi ve fena huylu
rektal polipler le, VUrl nedenlere bağlı siğiller arasında ve insanın fena
huylu myxosareome'u arasında. düşünülebilen açık farklılık vardır.
Alınan hiyopsi maddelerinden, 'ur doğurabilen birçok virus etken
olarak izole edilmiştir. Bu virusların ur hücrelerinin sitoplazması
ile yada nukleusuyla olan ilişkileri, Ultrathin kesitierde elektronmik.
roskopla saptanmıştır.

İlaçlar, vitus kontaminasyonunu aktive edebilir, diğer bir güçlük
virusi nedenlere bağlı belli urların "Örtülü fenomen'leri vardır",
eğer deneme hayvanlarında urlar zor tramplante ed\lebiliyorsa, bu
urlara neden olan virusların direkt testlerle saptanması eğilimi azdır.
Dayanıklı bünyelerdeki virus'larda görülmezler ve urun nedeni virus
olarak bulunamaz.

Konu üzerindeki bir çalışmadan önemli sonuçlar elde edilmiştir.

i) Homolog ve heterolog türlcrde urlara yada diğer lezyonlara
neden olan birçok virusa dayanıklı sıçan embriyo kültüründe,

2) Sıçanların epitel ve mczenşimal urlarının izolasycnunda,
varılan birçok sonuç mevcuttur.

Kanser oluşumunda virusların rolünün tam olarak saptanabilmesi
bilmesi için, bu alanda yapılan ve yapılacak çok geniş bilgiye gerek-
sinim vardır. Ur hücrelerinin immünvlojik karakteı;leri üzeride birçok
deneysel çalışmaya gereksinim vardır, bu arada vİruslI taşıyan canlı
organizl11anın antikodarının, viruslanı karşı olan cevabı hakkındada
bazı dcney~mler gerekmektedir.
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Bunlara ilaveten, hormonel faktörler tamamlayıcı niteliktedir.
Virus sadece meme bezinde bulunmaz, fakat ayni zamanda dişi ve
erkek hayvanların diğer dokularında da yer alır.

BüyükbO-f Hayvanlarda Virus - Ur ilişkisi

Küçük hayvanların birçok ur türleri ve virusi etkenlerle ilişkileri
hakkında birçok yayınlar yapılmıştır. Çeşitli hayvanların bulaşiCl olan
mucosa papillom'ları Eskidenberi bilinmektedir. Shope Papillom virusu
deriyi değil, mukozayı etkilemektedir.

Köpeklerin bukkal papillomatozis'i mukoza ve dilde çeşitli lez-
yonlara neden olmaktadır. Pratik yönden bütün köpek yavruları bu
hastalığa duyarlıdır, inkübasyon dönemi yaklaşık bir ay kadardır.
Hastalıktan iyileşen köpek yeni enfeksiyona karşı immundur. Deri
papillom'u tavşan at ve sığırlarda görülür, insandaki siğilIere benzer.
Tavşanlarda bu iyi tabiatli görünen papillom'lardan kaser oluşumu
şekillenebilir.

-
Atta üremeler burun deliğinin dcrisi ve dudaklarda olur.

Sığırlarda papilomatosis, genellikle başta ve omuzlar bölgesinde
görülür. Çeşitli hayvanların, papillomatosis'lcrinin insandakiyk anti-
jenik ilişkisi yoktur.

Virus'lara bağlı Olarak Şekillendiğinden Şüphe Edilen Urtar

Bu kesimde köpeklerin Veneral Sareome'ları ile sığırların Leuco-
sıs üzerinde durulmaktadır.

Köpeklerin veneral sarcome'ları bazı toplu köpek barınaklarında
epidemi yada andemi şeklinde görülmektedir. Bu özellikleriyle virus!
bir etkene dayandığı sanılıyor. Sığır lösemisinin enfeksiyöz oluş eği-
limi, epidemik veya andemik tabiatteki seyri ile belirlenmiştir. Özel-
likle kış aylarında sığırlarda pek yaygın olarak seyreder. Transplan-
tasyon hastalığı doğurur.

Koyunların nasal ve pulmonal adenomatosis'i viruslardan ileri
gelen bir lezyon olarak üzerinde durulmaktadır. Kedilerin cozinofilik
granulome'u ağız mukozası ve dokularına yayılır ve histolojik yapısı
yönünden ur değildir, bu lczyon vücudun diğer yerlerine de özellikle
ayaklara da yayılır. Dudakta oluşan primer lezyon prolifcrativ de-
ğildir ama nekrozla karakterize olur.
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Virus'la - ur ilişkisinde en önemli husus gerçek ur virusunun ur-
daki proliferasyonla ve virusi çoğalma ile doğrudan doğruya olan
ilişkisinin saptanmasıdır. Muhtemelen virutik kanserIerde, nonvirutik
fakat enftkte hüere çoğalmaları daha çok olmaktadır. Bir urda viru-
sun bulunması, parazitlerlc enfeksiyon nedeniyle olabilir, böylece
urun virus kaynaklı olduğu sonucu çıkarılabilir. Virusi kansere ilgili
bu ve diğer birçok problemler arasındaki ilişki henüz çözümlene-
memiştir.

Urların Oluşumunu Teşvik Eden Virus'un Ekolojisi

Vitus kaynaklı urlara karşı korunma büyük önem taşır. Kanatlı-
ların Lemfomatozis etkenlEri, sincapların Shope fibrom'ları ve fare-
lerin meme urları hem enfeksiyöz ve hemde kontajiyö olup, yumurta,
gaita salgı ile (lemfomatozis), temasla (fibrom) yada koitus ve sütle
(meme kanseri) geçer. Diğer taraftan kanatlıların ve sığırların löse-
misi ve köpeklerin veneral sarcome'uda kontajiyöz olabilir, epidemi
şeklinde görülebilir. Köpeklerin veneral sarcome'u cinsel temasla
bulaşır.

Farelerde, meme urlarını yapan Bitner Virus'u (C3H far lerde)
üzerinde, sütle ilgili geniş çalışmalar yapılmıştır.

Ur/ann Oluşumunda Parazilleıin Etkisi

Hclmentik paraziderin insan ve hayvan kanserleriyle ilişkisi
üzerinde çok durulmuştur. Yirminci asrın ikinci yarısında yapılan bir
çalışmada kanser oluşumundaki parazit teorisi ortaya çıkmıştır. 1901

de farderde tesadü[en görülen karaciğer sareome'unda taenia taenio-
formis larvaları bulunmuştur. Urlar, karaeiğerin parenkimine karşın
eapsula hepatis'ten kaynaklanmıştırki, bol canlı parazit larvası taşı-
maktadır. Parazitin yumurtaları ile farcler enfekte edilip 250-675
inci gün lerde ur şekillenmiştir. Ayni enfeksiyon yerden alınan larva-
ların intrapeitoncal verilmesiylede oluşmuştur. Olgularda aktiv
madde henüz izole edilememiştir. Larvaların bünyesinde calcium
carbanate korpüskülleri saptanmıştır. Vesica urinaria'nın ve mesen-
terium'un Schistosoma yada Bilharzia'lara bağlı şekillenen kanser
odakları birçok maymunda görülmüştür. (Schistosoma hematibium,
Schistosoma japonicum ve Schistosoma mansoni) ve sığırda Schis-
tosoma bovis.

Trematodların karsinojenik etkisi üzerinde çalışmalar mevcuttur.
Bu olgularda predispoze kılan faktörleri de dikkate almak gerekir.
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Köpeklerde oesophagus'un kötü huylu urları ile, Spirocerca lupi
arasındaki ilişkinin bulunduğu belirtilmiştir. Olgun parazitler carni-
vor'ların oesophagus ve oarta çeperinde yaşar. Miğdede serbest halde
bulunan larvalar arteria gastrica, arteria gastroepiploica veya arteria
celiaca ve aorta abdominalis'e göçleri genellikle anuerisma doğurur.
Sonra bu larvalar özofagus'a ve ara sıra göğüs omurlarının periost
dokusuna geçerler. Bu erişiş enfeksiyondan 30 ay sonra olur. Sonra
olgunlaşıp belirlenen lezyonları şekillendirirler. Bu larvaların özofa-
gusta fena huylu lezyonlara neden olabildikleri gösterilmiştir. Böyle
oluşan urlar bazıları akciğerde metastazlara neden olan fibrosarcome
ve oşteosarcome lardır. Bu arada columna vertcbralis te spondylitis
ossificans'a da neden olabilirler. Bu lezyonlardan hepsinde parazitin
bulunması bunların lezyonla ilgili bulunduğun göstermeye yeterlidir.

Kanserin Gıda lle İlişkisi

Bilindiği gibi urlar, canlı hücrelerde ve bunlardan gıda emerek
üremektedir. Üzerinde ürediği canlının beslenme durumu', urun ge-
lişimi ile ilgilidir. Bu hususta bildiriler mevcuttur.

Ancak bu hususta çok az araştırma vardır, bunları aşağıda özet-
lemeye çalışacağız:

Gıdanın kısıtlanmasının, spontan olarak gelişen hayvan bünyesi
urlarının azalmasında açıkça rolü gösterilmiştir. Farelerde ileri de-
recedeki lösemiıCı' beslenmenin azaltılıp, kalori kısıtlarnasiyle lezyo-
nun % 1065 oranında azalôığını saptayan araştırıcılar vardır. Lö-
seminin azalması uzırinde Cysteine yetersizliğininde etkisi vardır.

Bünyenin enerjiye mutlaka gereksinimi vardır, ama urlada olan
ilişkisi henüz tam anlamiyle aydınlatılamamıştır.

Amino asidIer, Vitaminler ve Mineral maddelerin yenen gıdalar-
daki miktarlarına göre laboratuvar hayvanlarının vücutlarındaki
urlar üzerinde etki durumlarının varlığı için araştırmalar oldukça
çoktur.

Belli guatrojen iyod yetersizliği, tiroid bezi urlarının oluşumunda
etkilidir. Farelerde yiyecekleriyle karsinojen maddeler vererek bu tür
hqyvanlarda sindirim kanalı, vesica urinaria, karaciğer de ur oluşturu-
labilmiştir. Örneğin P-Dime~hylaminoazobenzen (tcreyağı sarısı) de-
nen boya maddesi gıda ile farelere verilerek Hepatoma oluşturulmuş-
tur.
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Zcbularda rumen kanserinden yılda % 10 ölüm saptanmıştır.
Bu oluş çok sınırlı bir alanda bulunan bu tür hayvanların muhtemelen
gıda ilc aldıkları karsinojen bir madde ilc ilgilidir. Keza Avmtralya-
daki koyunlarda gö;ülen üriner yollarla ilgili metaplasie ler de yukar-
daki benzeri durumda açıklanabilir.

Yiyccekten ayrı olan, çcvresd havadaki faktörlerden karsinojen
kimyasal maddeler bu hususta zikredilmiştir. Evde barındırılan kar-
nivorlarda, carcinome u ve 'kafes kuşlarının akciğer carcinome'u dik.
kati çek.:;cek derecededir.

Radyasyondan Doğan KarsinoJen Etki

Küçük laboratuvar hayvanlarında, tüm metaplastik hastalıklar
irradyon sonu elde edilmiştir. X-irradyasyonuna ilgili ilk raporlar
oldukça çoktur. Drlar üzerinde pekçok irradyasyon denenmesi özellikle
Lösemi ve endokrin bczlal~ ilgili olanlar yapılmıştır.

Büyükbaş hayvanlarda total vücut irradyasyonu, köpekte vü-
cudun irradyasyonu, genetik, embriyolojik ve nronatal etkileri ve özel-
likle veteriner Hekimler için sitolojik ve patolojik değişimler üzerinde
durulmuştu r.

Hayvanların atom bombası irradyasyonuna ilgili entcresan bil-
dirilerde yayınlanmıştır. Büyük hayvanların radyasyona maruzityet-
leriyle şekillenen kanser olguları üzerindtki bildiriler azdır. Atom
denemelerinde gama ışınlarına maruz bırakılan bir dcmuzda oluşan
lenfatik lösEmi yayınlanınıştır. Bu hayvan da biriken doz 10.225 i'

olmuş 196 cı gün ölüm görülmüştür~

KöpeklerdE, radicstron"sium verilerek fena huylu urlardan os-
teojenik sarcome, odontome, sercical adenocarcinome şekillendirilebil-
miştir. İrradyon sonu, hayvanlarda genctik mutasyon düzeyi yüksel-
mektedir. Burada kromozom yıkımlanması da küçük doz uygulama-
ları sonu oluşmaktadır.

Bugün için radyasyonla kanser arasındaki ilişki açık ~ekilde bilin-
memektedir. Spelenctomie yapılan hayvanlarda myeloid üremclcri
azalmakta fakat lcnfoid üremcler ve löseliye etkili olmamaktadır.

Diğer Araştırmnlar
Konu üzerinde kurulan bilimsd kuruluşlar, durmadan çalışmakta

ve akla gelebilecek tüm ayrıntıların incdenmesine devam etmektedirler.
Kans,.f denemeleri yapılan küçük hayvanlar metabolizma kafeslerine
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konmakta, bunlara yarLpürifiye edilmiş diyet yedirilmekte ve bu diye-
tin biyolojik değeri ile kompozisyonu tam olarak saptanmaktadır.
Normal yapılı ve ur oluşan hayvanlar onkolojik araştırmaların tam
olarak yapılabilmesi için uzun süre gözlem altında tutulmaktadır.
Kimyasal karsinojenlerle denemelerde, en önemli noktalar, doz, ve-
riliş yolu, ne kadar süre verileceği ve materyalin fiziksel özellikleridir.
Kanser sadtct patologları entertse etmez, fakat biyokimyacı, virolog
ve biyolojistIeri de ilgilendirir.

Transplantation

Ur ile onu taşıyan hayvanın ilişkisinin çözümünde ur transplan-
tasyonu denemcltri üzerinde durulmuştur. Bu arada izolog, homolog
ve heterolog embriyoncl normal ve ur dokusu ile transplantasyon de-
.leri de yapılmıştır.

Farelerde ur izogrefleri, kimyasal sağıtım bileşimlerinin süz~n-
tüleri transplante edilen urlarda denenmiştir. Bunlar ve diğer sistem-
lerden ur immünolojisinde genetiğin de biyoşimisinde yararlanıl-
mıştır.

Spontan köpek urlarının değişik yoltar:la saf ve karışık köpeklere
transplantasyonu üzerindeki denemeler başarısız kalml~tır. Eğer bu
hayvanlarda X-irradyasyonuna ilaveten Cortison verilirse, spontan
tiroid carcinome'u karışık ırk köpek yavrularına 7-3° cu jencrasyon-
larda transplante edilebilmiştir. Transplantasyon yolu olarak, derial-
tı, in:traperitoneal ve intracercbral yollar kullanılmıştır. Transplan-
tasyonlardan önce köpekler 150-550 r total vücut irradyasyonuna
maruz bırakılmışlardır. Bundan sonra hayvanlara Cortisone veril-
miştir, veriliş dozları irradyon gününden başlamış 6-15 mg jKg. canlı
vücut ağırlığına göre oral yoııa ohnuştur. '

Bu araştırma yönteminde Cortison yerine Hydrocortisone ve
X-İrradyasyonu yerin~ Nitrojen hardah kullanılmıştır. Sonuçlar
değişik olmuştur. Ur parçaları intracerebral ve subarachnoideal yolla
inoküle edildiğinde, hayvanların htpsine radyoterapi uygulanmıştır.
Viruslara ve bakteriyel enfeksiyonlara bağlı ölümler oldukça yüksek
düzeyde görülmüştür. Konu üzerinde hala çalışmalar devam etmek-
tedir.

Doku Kültürü .,
Bugün gerek insan ve gerekse hayvan orijinli kanser hücreleri

invitro üretilebilmektcdirler. Konu ile ilgili son özetler Murray ta-
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rafindan verilmiştir. Bu hücrelerin orijinl~rine bakmaksızın, dokunun
türü, ve hücrelerin kaIj.tativ beslenme gereksimli, aminoasidIer, vi-
taminler, tuzlar ve karbonhidratIardan ibarettir. Normal doku hüc-
releri ile fena huylu ur hücrelerinin metabolizmaları yada beslen-
melerinde farklılıklar bulunmuştur. er

Urlarda Kimyasal Sağıtım

Köpeklerin primer spontan urlarının kimyasal sağıtım denemeleri
üzerinde durulmuştur. Denenen birçok yeni şimik maddenin s~ğıtım
aktivitesi yüksek bulunmuştur, bu etki hem insan kanserinde ve hem-
de laboratuvar I~ayvanlarında transplante edilen deneme olgularında
gözlenmiştir.

Genel olarak hayvanlardan, özellikle köpek ve kedi kanserlerinin
sağıtımı için veteriner hekim donatılmış olmalıdır. Kanserin kimyasal
sağıtımında urun ürediği organın perfüzyon tekniği üzerinde de du-
rulmuştur. Bu husustabacaklarında sareome bulunan birçok köpek
başarı ile sağıtılmıştır.

Birkaç olgu müstesna tutulursa, kanser hayvanlarda ileri yaşlar-
da görülen bir lezyon halindedir. Genç hayvanlardaki urların, köpek
lösemisi, kedilerin lenfoid lösemisi alösemik-lökopenik şekilleri virusi-
dir. Birkaç ~r türünde cinsiyet ,yaşa nazaran daha az rol oynamak-
tadır. Köpeklerin Mastocytome u~da invitro olarak, histidine de.sar-
boxylase mast hücrelerde sadece depo edilmemektedir, ayni zamanda
histanıin de' oluşmaktadır. İzotoplarla yapılan denemelerde Naı
S3504 yüksek yoğunlukta Heparin yapımını sağlıyor. Histoşinıik ça-
lışmalar ve biyoşimik olgular, köpeklerin mastocytome'larında bol
indol (tryplophan) bulunduğunu göstermiştir. Ama çok az olarakta
5- Hydroxytryptamine (SHT, Serotonin) bulunmuştur. Bol miktarda
oksidativ enzimler ve 5-Hydroxyindole acetique acidc içeren poliuri,
köpeklerde gözlenmiştir. Bu duruma göre, köpektc 5-HT metaboliz-
masında azalma olmaktadır.

Memelilerin vesica urinaria kanserlerinde ekstre edilen belli
Tryptophan metabolitleri açıklanmıştır (Pamukçu ve arkadaşları,
1959).

•
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