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Kopeklerdeki malign meme tiimorlerinin operasyona ek olarak
uygulanan Baypamun® ile tedavisi

Nilgiin GULTIKEN Rifat VURAL

Ankara Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dogum ve Jinekoloji Anabilim Dali

Ozet: Sunulan ¢alismada, malign meme tiimorii bulunan kopeklerde unilateral mastektomi operasyonuyla birlikte gerceklesti-
rilen immunoterapinin, yeni timor olusumu tizerine etkisinin aragtinlmasi amaglannstir. Birinci gruptaki 10 hayvana preoperatif 2
glin Baypamun® uygulanip komple unilateral mastektomi ile kitle uzaklastirnldi. Postoperatif donemde ise enjeksiyonlar 1.,3.,5., 8.
giinlerde, takiben 1.,2.,3.,4., 5., 6. aylarda tekrarland1. Kontrol grubundaki 10 kopekte ise sadece operasyon uygulanip tedavi uygu-
lanmadi. Baypamun® uygulanan 10 olgudan 3'iinde yeni tiimor olugumlar ve uzaklastirilmayan zincirde bulunan timérlerde bliylime
gozlendi. 11k klinik muayenede belirlenen lenf diigiimi bityiimeleri geriledi. Sadece komple unilateral mastektomi yapilarak tedavi
edilen kontrol grubundaki képeklerde, 10 olgudan altisinda yeni tiimorler olustu ve bu 6 hayvandan ikisinde akcigerlerde de odaklar
belirlendi. Yapilan ¢alismada malign tiimérlerde sadece unilateral mastektomi operasyonuyla tedavinin yeni tiimor olusumlarinimn
onlenmesinde ve lenf diiglimiindeki bilyiimelerin gerilemesinde etkili bir yontem olmadig1, yeni timorlerin olusumunun engellen-
mesinde immun sistemi uyarict bir ilag olan Baypamun® 'un etkili oldugu gozlenmistir.

Anahtar kelimeler : Immunoterapi, képek, meme tiimorii

The use of Baypamun® together with operation for the treatment of malign mammary tumours in
bitches

Summary: The objective of the present study was to research the effects of immunotherapeotic treatment applied together with
the operation on the formation of new masses in dogs with malign mammary tumours. In the 1st group, Baypamun® solution has
been applied for two days before the operation, then comple unilateral mastectomy has been performed, the injections were repeated
at the 1%, 3¢, 5th, 8th days and 1%, 2nd, 3rd, 4th, 5t 6th months of postoperative period. In the control group, only comple unilateral

- mastectomy has been carried out. In the Baypamun® group, the new tumour formations have been determined on 3 cases of 10 ani-
mals. The masses on the other chain of mammary glands that has not been extirpated have become bigger. The lymph node involve-
ments observed on the first examination were regresssed. In the control group in which the dogs were treated only with comple uni-
lateral mastectomy the new tumour formations have been observed in 6 cases of 10 dogs and the lung metastasis were determined in
2 cases. In the study, it has been concluded that only unilateral mastectomy is not a sufficient treatment for the prevention of new
tumour formations and for the regression of lymph node involvment. On the other hand Baypamun® applied with the operation was
found to be effective for the treatment of malign mammary tumours in the bitch.

Key words : Canine, immunotherapy, mammary tumours

Giris goriilen meme timoril tiplerinin mikst tiimérler (%67),

Kopeklerde goézlenen timér olgulan giderek art-
maktadir. Bunun en 6nemli nedeni hayvanlarin daha
uzun siire yagsamalan ve ilerleyen yasin da timor
olusumu igin bir risk faktorii olmasidir. Meme tiimorleri
dogrudan meme bezinde baglayan veya metastaz yoluy-
la primer timér odagindan meme dokusuna yayilan
timorlerdir. Evcil hayvanlar icinde kopekler, meme
tiimori insidans en yliksek hayvanlardir (%25-42). Bu
tiirde deri timorlerinden sonra en sik goriilen timor tipi
meme tiimdrleridir  (2). Tdmoérlerin  olusum  ve
gelisiminde yasin 6nemli bir role sahip oldugu bilin-
mektedir. Meme tiimorii insidansi 3 - 4 yagh kopeklerde
% 4, 4 - 8 yasgh kopeklerde % 29, 8 yas ve {istii
kopeklerde % 67'dir (14). Iki yasin altindaki kopeklerde
ise oldukg¢a enderdir (13).

Meme tiimorleri en ¢ok av kopeklerinde en az da
melez wrklarda olugsmaktadir (4). Irklara iligkin insidans
cografi bolgeye gore de degismektedir (12).

Kopeklerde meme tiimorlerinin % 41 - 53't malign
karakterdedir. Yapilan ¢aligmalarda, képeklerde en ¢ok

o

adenom ve adenokarsinomlar (%32) oldugu bulunmus-
tur (7, 10). '

Meme tiimorii olgularinda bagvurulan baglica
tedavi secenekleri operasyon, radyoterapi, kemoterapi,
immunoterapi olarak siralanabilir (8). Nelson ve Couto
(8), iki veya daha fazla tedavi sekli bir arada uygu-
landifinda tedavide bagart oraninin artacagini vurgu-
lamiglardir. -

Meme tiimorlerinin tedavisinde bir¢ok secenek
olmasina ragmen, operasyon hala birinci se¢enektir (11).
Mastektomi teknikleri; lumpektomi, parsiyel mastekto-
mi, basit mastektomi, regional mastektomi, komple uni-
lateral mastektomi, simultane komple bilateral mastek-
tomi olarak siralanabilir. Lumpektomi (nodiilektomi)
¢evre meme dokusunu icermeksizin sadece tiimériin;
parsiyel mammektomi, tiimor ve cevresindeki meme
dokusunun birlikte alinmasidir. Basit mastektomi
teknigiyle tiimord de icerecek sekilde tim meme bezi
¢ikarilir. Regional mastektomide ise (modifiye radikal
mastektomi) tiimériin bulundugu meme bezine bagh
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olarak birden fazla meme bezi alinmaktadir. Komple
unilateral mastektomi ile (radikal mastektomi) ipsilater-
al meme bezleri, cevre dokular ve gerektiginde regional
lenf diigiimleri uzaklagtiritmaktadir. Simultane komple
bilateral mastektomi ise (bilateral radikal mastektomi),
cevre dokulart da igerecek bigimde her iki meme zin-
cirinin de tamamen uzaklagtirilmasini igermektedir (3).

Insanlarda oldugu gibi, hayvanlarda da timor
gelisimi immun reaksiyonlarla yavaglamaktadir. Bu
nedenle, immunoterapi, operasyon veya difer tedavi
seceneklerinden biriyle beraber uygulandiginda etkili
olabilir. Meme titmérii bulunan kopeklerde en Onemli
immun reaksiyon, sirkiilasyonda ¢ok miktarda immun
kompleks bulunmasidir. Immun kompleksler, immun
sistemi baskilayici etki yaratarak timorlerin geligimini
desteklerler. Bu komplekslerin uzaklagtinlmas: sonucu
tiimore karst antikor olusumu artmaktadir (9).

Bu calismada, malign meme tiimorli kopeklerde,
unilateral mastektomi operasyonu ile birlikte
gerceklestirilen immunoterapinin, yeni timdr olusumu
iizerine etkisinin arastirilmasi amaglanmugtir.

Materyal ve Metot

Caligmanin hayvan materyalini, Ankara Univer-
sitesi Veteriner Fakiiltesi Dogum ve Jinekoloji Anabilim
Dali Klinigi'ne, meme tiimori siiphesiyle getirilen
degisik 1k ve yasta disi kopekler olusturdu. Hayvanlar
gruplara ayrilmadan Once genel muayeneleri yapilip
detayli anamnez bilgileri alindi. Hayvanin yast, cin-
siyeti, viicut agirhigi, primer timor saysi, kitlelerin
lokalize oldugu bezler ve caplari, aksillar ve inguinal
lenf diigiimlerinde biiyiime olup olmadi§i, timdriin
biiyiime hiz1, gevre dokulara fiksasyon ile meme bez-
lerinde yang1, 6dem ve pruritis olup olmadig1 kaydedil-
di. Tiimoriin bilyiikliigi en uzak iki nokta arasindaki
mesafe cetvelle dlgiilerek belirlendi.

Caligmaya alinan hayvanlar tesadifi olarak iki
gruba ayrniidi.

Grup I: Birinci grubu olusturan 10 hayvanda
immun sistemi uyarici bir ilag olan parapox virus ovis'in
D-1701 susu (Baypamun® solusyon, Bayer, Almanya)
kullanildi. Preoperatif 2 giin Baypamun® uygulamp
komple unilateral mastektomi operasyonu ile kitle veya
kitleler uzaklagtirildi. Postoperatif 1.,3., 5., 8. giinii tak-
iben 1.,2.,3.,4.,5., 6. aylarda enjeksiyonlar tekrarland.
Baypamun® solusyon her enjeksiyonda 0,5 ml subkutan
uyguland1. ' :

Grup II: Ikinci grubu olusturan 10 hayvanda ise
higbir tedavi sekli uygulanmayip sadece komple unilat-
eral mastektomi operasyonu yapildi. Bu grup kontrol
grubu olarak degerlendirildi.

Her iki grupta operasyonla uzaklastirilan kitleler
histopatolojik tani i¢in Ankara Universitesi Veteriner
Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali'na gonderildi.

Cahigmanin gozlem agamasi olan operasyonu izleyen 12
ay siiresince, biitiin kopeklerde lokal tremeler olup
olmadig1 aylik kontrollerle, akcigerlerdeki olasi metas-
tazlar ise 2. ve 8. aylarda yapilan radyografik muayene-

lerle takip edildi.

Bulgular
Caligmaya alinan 20 olgudan 15
ise birer adet olmak iizere pekinese, S

olgu terrier,! 5 olgu

t. Bernard, German

shepherd, doberman, cocker irki idi. Malign | meme

tiimord bulunan bu kopeklerin yagla
olup genel yas ortalamasi 9.0 idi.

r1 7 - 13 arasinda

Calismada degerlendirilen 20 olgunun % 95'inde
primer tiimoriin inguinal veya kaudal abdominal'meme

bezlerinde lokalize oldugu gézlendi.

Baypamun® uygulanan Grup I'de ilk ‘klinik

muayenede olgularin yedisinde kitle ¢apmm 3 < 5 cm
arasinda oldugu ve bu kitlelerin altisinda ¢evre dc!»kulara
infiltrasyon olugtuu gozlendi. Kitle ¢ap1 5 cm'nin
tizerinde bulunan 3 olgunun tiimiinde ¢evre dc!'kulara

infiltrasyon belirlendi. Lenf dii§iimlesinin muayenesinde

ise, 5 kopekte inguinal lenf diigliimlerinde biiyime ve bu
olgularin dérdiinde gevre dokulara infiltrasyon §e|killen-

digi tespit edildi.

Tla¢ tedavisi uygulanmayan Grup II'de ilkjklinik

muayenede olgularin dérdiinde kitle
kiigiik ve bu olgularin sadece birinde

capinin 3 ¢m'den
deriye infiltrasyon

oldugu tespit edildi. Dért olguda kitle ¢apt 3 -5 cm
arasinda ol¢iildii ve bu kitlelerin ikisinde ¢evre dokulara
infiltrasyon belirlendi. Iki olguda ise kitle ¢apinin|5 cm'-
den biiyiik ve bu kitlelerden birinde ¢evre dokulara infil-

trasyon olustugu gozlendi. Olgularml

. .
ikisinde inguinal,

birinde ise aksillar lenf diiglimlerinde bilyiime ve gevre

dokulara infiltrasyon oldugu belirlendi.

Tedavi siiresince gruplarda iz
likler

Grup 1 : Grup I' deki kopeklerde uygulama

yapilan muayenede 10 kodpekten ye
zincirinde kitle belirlenirken, ii¢ olgu
zincirinde de 1 cm capinda kitleler be

Adi gecen grupta sadece bir ha
total mastektomi gergeklestirilirken
unilateral total mastektomi operasyon
1).

Operasyon sonrasi donemde, ik
lastirilmayan meme zincirlerindeki t
egiliminde oldugu ve ii¢ hayvanda ise
tiimor gelisimleri belirlendi.

[lk muayenelerinde ilgili le

lenen klinik 6zel-

oncesi
disinde bir |meme
da ise diger’meme
lirlendi.

yvanda cift tarafl
diger hayvanlarda
u uygulandi |(Tablo
i hayvandal uzak-
imdrlerin biylime
1-3cm gapih yeni

nf diigiimll’erinde

biiyiime gozlenen 5 kopegin operasyon sonrasi izleme

dénemlerinde bu biiyiimelerin ortada
di. Bu kopeklerden birinde 8 aylik d6

n kalktig: belirlen-
nemde olusan yeni

timore iliskin lenf dii§imiinde biiyjime tespit edildi.
Calisma siiresince, operasyon sonrasi alinan alkciger
radyografilerinde de metastaz bulgusuna rastlanmadi.

Grup 1I: Kontrol grubu olarak
grupta preoperatif dénemde yapilan

|
degerlendirilen bu

ilk muayenéde, 7

kopekte bir meme zincirinde kitle bulunmasina kargin 3

kopekte primer tiimoriin karsitindaki

zincirde de ¢aplan

1 - 2 cm arasinda olan kitleler tespit edildi (Tablo|2 ).
Bu grupta iki kopekte her iki meme zinciri de uzak-

lagtinlirken diger hayvanlarda sadece primer tiimoriin
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Tablo 1. Grup I'de tedavi siiresince izlenen klinik bulgular.
Table 1. The clinical results of group I observed during the treatment.
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IIk muayene Operasyon Postoperatif
muayene Lenf Akciger
Olgu Sag Sol Lenf Sag Sot Tip Yeni Eski dugiimi metastazi
Zincir diiglimii Zincir Timor

1 - T2b N1b - X aca Sag + - Sag + -
2 T2b - - X - mmt - - - -
3 - T3¢ Nib - X mmt Sag + - - -
4 + T2b - - X mmt - Biiyiidii - -
5 T3c - N1b X - aca Sol + - - -
6 T2a - - X - mmt - - - -
7 T2b + - X - mmt - Biiyiidii - -
8 + T2b Nla X X aca - - - -
9 - T2b - - X mmt - - - -
10 T3c - Nib X - mmt - - - -
T1 : Cap1 3 cm'den kiigiik olan tiimér T3b : Deriye infiltrasyon var
T1a : Cevre dokulara infiltrasyon yok T3c : Fasia ve kaslara infiltrasyon var
T1b : Deriye infiltrasyon var N1 : Ipsilateral metastaz
T2 : Cap1 3-5 cm olan timor Nla: Cevre dokulara infiltrasyon yok
T2a : Cevre dokulara infiltrasyon yok N1b : Cevre dokulara infiltrasyon var
T2b : Deriye infiltrasyon var + : Timér var
TZ2c : Fasia ve kaslara infiltrasyon var x  :Operasyon yapildi
T3 : Capit 5 cm'den biiyiik olan tiimér mmt : Malign mikst timér
T3a : Cevre dokulara infiltrasyon yok aca : Adenokarsinom
Tablo 2. Grup Il'de tedavi siiresince izlenen klinik bulgular.
‘Table 2. The clinical results of group Il observed during the treatment.

[k muayene Operasyon Postoperatif

muayene Lenf Akciger
Olgu Sag Sol Lenf Sag Sol Tip Yeni Eski dugimti metastazi
Zincir dugimii Zincir Tumor

1 Tib - - X - mmt + - - -
2 Tla - - X - aca + - - -
3 T3c - N1b X - mmt + - Sag+ +
4 + T2c Nl1b - X mmt + Biiyiidii- Sol+ +
5 T2a + - X X aca - - - -
6 T2c + - X X aca - - - -
7 - T3a Nib - X aca - - Sol+ -
8 - T2a - X aca + - - -
9 Tta - - X - mmt - - - -
10 - Tla - - X mmt + - - -
T1 : Cap 3 cm'den kiiciik olan timér T3b : Deriye infiltrasyon var

a : Cevre dokulara infiltrasyon yok
: Deriye infiltrasyon var

: Cap1 3-5 cm olan tiimor

: Cevre dokulara infiltrasyon yok

: Deriye infiltrasyon var

: Fasia ve kaslara infiltrasyon var
: Cap1 5 cm'den biiyiik olan tiimér
: Cevre dokulara infiltrasyon yok

T3c : Fasia ve kaslara infiltrasyon var
N1 : Ipsilateral metastaz

Nla: Cevre dokulara infiltrasyon yok
N1b : Cevre dokulara infiltrasyon var
+ : Timér var

X : Operasyon yapildi

mmt : Malign mikst tiimér

aca : Adenokarsinom -
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bulundugu meme zinciri komple unilateral mastektomi
teknigiyle uzaklastirilds.

Operasyon sonrast donemde bir kopekte
uzaklastirilmayan meme zincirindeki  kitlelerin
caplarinin 3 cm' ye ulagtig1 belirlendi. Diger hayvanlarin
altisinda ise yeni timor olusumlar1 gozlendi.

Adi gecen grupta operasyon ¢ncesi 3 hayvanda
belirlenen lenf digiimiindeki biyiimelerin operasyon
sonrast 8 aylik donemde de durumlarim koruduklar
belirlendi. Diger kopeklerde ise 8 aylik izleme done-
minde lenf diifiimlerinde bilyiime goézlenmedi. Post-
operatif donemde alinan akciger radyografilerinde ise iki
kopekte metastaz odaklar: belirlendi.

Tartigma ve Sonucg

Veteriner hekimlikte gerek enfeksiyonlara kars:
gelistirilen agilar, gerekse beslenme kogullarinin
iyilesmesi nedeniyle hayvanlarin yasama siireleri uza-
makta, bu da ilerleyen yas ile beraber meme tiimori insi-
dansinin artmasina yol agmaktadir. Bu artisla birlikte
son yillarda veteriner hekimler meme timdrlerinin tani
ve klinik yaklagimi tizerine yonelmislerdir.

Baypamun® uygulanan Grup II' de, operasyon
sonrasi 3 hayvanda diger zincirde yeni tiimor olusumlari,
2 hayvanda ise operasyon yapilmayan zincirdeki tiimor-
lerin  biiyiidiigii belirlendi. Bes kopegin lenf
diigiimlerindeki biiylimelerin ise ortadan kalktig1 tespit
edildi. Berg ve Riisse (1), bir grup kopekte sadece
Baypamun®, bir grupta ise operasyonla beraber
Baypamun® uyguladiklar caligmada basarili sonuglar
aldiklarini belirtmiglerdir. Her iki gruptaki kopeklere
operasyon oncesi iki giin, operasyon sonrast 1.,3.,5., 8.
giinlerde ve takiben 1., 2., 4. ve 6. aylarda Baypamun®
uygulanan ¢aligmada, operasyonla beraber Baypamun®
tedavisi goren 19 kopekten 3’tinde yeni timér olusumu
gdzlenmis ve ilacin immun sistemi uyarici etkisi bagarili
bulunmustur. Berg ve Riisse (1), bu ¢aligmada operas-
yon yapilmayan durumlarda sadece Baypamun® teda-
visini onermelerine ragmen operasyonla beraber uygu-
landiginda en iyi sonucun alindigini vurgulamaktadirlar.

Lallo ve ark. (6), 16 malign meme tiimorli kopek-
te preoperatif bir hafta siireyle, postoperatif 7., 14., 21.,
28., 43. ve 58. giinlerde Baypamun® uygulayip
sonuclart sadece .operasyon yaptiklari kopeklerle
karsilagtirmuglar ve bu g¢ahgmada Baypamun® uygu-
lanan kopeklerden sadece birinde yeni tiimor olugtugunu
belirtmislerdir. Diger kopeklerde ilk immun sistemi
uyarict dozdan sonra kitlelerde kapsiilasyonun arttigint
ve bilyiimenin durdugunu vurgulamiglardir.

Sunulan ¢alismada yeni timor olusumu Berg ve
Riisse (1) ile Lallo ve ark. (6)'nin bulgularina gore daha
yitksek bulundu ve Baypamun® enjeksiyonlarindan
sonra kitlelerde sertlesme veya kiiglilme gozlenmedi. Bu
durum her organizmanin immun sistemi farkli
yogunlukta ¢ahsabileceginden hayvanlarin Baypamun®
soliisyona verdikleri cevabin farkli olabilecegi ve bunun
da ¢alismalar arasindaki veri farkim meydana getirdigi
seklinde yorumlandi.

Sadece unilateral mastektomi uygulanan {kontrol
grubunda ise 6 olguda operasyon yaptlmayan meme zin-
cirinde yeni timor olusumlart ve|l olguda i!se eski
tiimorde biylime gozlendi. Ayni zamanda 3 hayvanda
belirlenen lenf diigiimlerindeki biytimelerin konumunu
koruduklar belirlendi. Karayannopoulou ve drk. (5)
yaptiklar bir calismada, sadece operasyon uygulanan bir
grup meme timorld kopekte, iki yilik siire igerisinde
hayatta kalma oramimi %?28.6 olarak belirlemigler ve

%71.41k 6lim oranimin nedeni olarak yeni! timor

olusumlar1 veya organ metastazlarini gostermislerdir.
Yapilan ¢alismada Grup I' de 12 ay‘hk stireg igérisinde
akcifer radyografilerinde metastaz olgulari gozlen-
mezken kontrol grubundaki 2 képe]lqe metastaz| bulgu-
larina rastlanmustir. |
Sunulan ¢aligmada kontrol grubundaki 10 kopekten
alisinda yeni tiimorlerin olugmasi :ve ikisinde akciger
metastazinin  saptanmasi, operasyona ek |olarak
Baypamun® ile uygulanan tedav‘inin kopeklerdeki
meme tiimérlerinde iyi bir alternatif olusturdugunu
ortaya koymaktadir.
Yapilan ¢alismada malign tiimgrlerde sadeice uni-
lateral mastektomi operasyonuyla tedavinin yeni timor
olusumlarinin &nlenmesinde ve lenf diigiimgindeki
biiyiimelerin gerilemesinde etkili bir yontem olmadigl,
yeni timérlerin olusumunun engellenmesinde immun
sistem uyaric1 bir ilag olan Baypamun® 'un etkili pldugu
gozlenmigtir. Immunoterapi uygulamalari, yan| etkisi

olmayan, kolay, etkili ve ucuz bir tedavi sekli| olarak

Onerilebilir. ‘
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