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oz

Sunulan olguda, ovatryohisterektomi istegi ile klinigimize getirilen 1 yaslt képekte saptanan yalanct erkek hermafrodizm
vakast tanimlanmaktadir. Dis genital organ muayenesinde vulva normal yapida iken, klitorisin penis benzeri bir yapida
oldugu tespit edildi. Klinik bulgular 1s1ginda képekte hermafrodizm olgusundan siiphelenildi. Ovaryohisterektomi ile alinan
dokularin histopatolojik olarak incelenmesi sonucu, gonadlarda nispeten kii¢tik ¢apli seminifer tubuller gbzlenirken, bazal
membranlarinin hafif derecede kalinlastigi saptandi. Seminifer tubullerde yalnizca Sertoli hiicreleri bulunurken, germ
hiicrelerine rastlanilmadi. Leydig hiicrelerinin sayisinin nispeten arttgi, hafif fibrozis varligi saptandi. Sonug olarak,
kopeklerde ¢ok nadir olarak rastlanan erkek yalanci hermafrodizm olgusunun bazi durumlarda hayvan sahibinin géziinden
kacabilecegi, 6zellikle yavru elde edilmesi istenen damizlik kopeklerin, infertilite nedeni olan hermafrodizm gibi dogmasal
anomaliler acisindan da dikkatli gézlemlenmesi gerektigi dustintilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Képek, Yalanct erkek hermafrodizm

A Male Pseudohermaphroditism Case in a Cross Breed Bitch

ABSTRACT

The present case describes a male pseudohermaphroditism in a 1-year-old bitch that was referred to our clinic for spaying.
Clinical examination revealed external genitalia were those of a normal female except that the penis-like clitoris was present
in the vagina. Hermaphroditism was suspected upon clinical examination. Histopathological examination of the gonads
removed by ovariohysterectomy revealed seminiferous tubules characterized by poor lumen formation. Sertoli cells were
observed in the tubules, but lacking spermatogenetic tissue. The number of Leydig cells was comparatively increased and
there was fibrosis in the tissue. In conclusion, although the situation is exceptional in dogs, the male pseudopregnancy may
escape owners’ notice. The dogs should be observed carefully in respect to congenital anomalies such as hermaphroditism
and defects of genital tract especially if the owner wants to breed his/her bitch.
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GIRIS

Kopeklerde istenmeyen kizginlik belirtilerinin 6niine
gecilmesi amactyla genellikle sahipleri tarafindan
kisitlastirilmalars - talep  edilmektedir.  Ancak
kopeklerinden yavru almak isteyen hayvan sahipleri
acisindan infertilite biyiik bir problem yaratmaktadir.
Interseksiialite olarak da bilinen hermafrodizm
kromozomal, gonadal ve fenotipik cinsiyet
farklilagsmasi déneminde meydana gelen
anormalliklere bagli olarak ortaya c¢ikmakta, genital
organlarda defektlere yol acarak infertiliteye neden
olmakta ve kopeklerde nadir olarak rastlanmaktadir
(Kuiper ve Distl 2005, Din¢ 2010, Kalender ve
Kiplili 2013, Nak ve Kasiker 2013).

Embriyonal dénemin normal cinsiyet farkhilagmasi
stirecinde 3 Onemli adim gerceklesmelidir. Bu
adimlar; i) Kromozomal cinsiyetin tanimlanmasi: XX
veya XY cinsiyet kromozomunun olusumu
fertilizasyon sirasinda meydana gelmekte ve primer
germ hiicresini tastyan hiicrelerin mitoz boliinmesi ile
devam etmektedir. ii) Gonadal cinsiyetin gelisimi:
Erken embriyonal dénemde gonadlar
farklilasmamustir  (indiferent).  Eger  cinsiyet
kromozomu XX ise indiferent gonad ilerleyen
dénemde ovaryumlara déntismekte, XY ise testisler
gelismektedir. Bu doénemde testislerin  gelisimi Y
kromozomunda bulunan SRY gen bélgesi gibi 6zel
faktorler tarafindan  kontrol edilmektedir.  iii)
Fenotipik cinsiyet gelisimi: Gonadlarin  cinsiyet
kromozomlarina gére ovaryum veya testislere
farkhlasmasinin ardindan internal ve eksternal genital
kanalin olusumu baglamaktadir. Genital kanalin
farklilasmasi ise testislerde bulunan Sertoli hiicreleri
tarafindan uretilen anti-Miillerian hormon (AMH) ve
Leydig htcreleri tarafindan dretilen testosteron
sayesinde olmaktadir. Gonadlar testis yoninde
farklilasmis ise AMH hormonu sayesinde Miiller
kanalinin gelisimi durdurulmakta ve testosteron
hormonunun etkisiyle Wolff kanalinin gelisimi
uyarilmakta, boylece erkek genital organlar
gelismektedir. Ovaryumlar  yoninde farklilasma
olmast durumunda ise Wolff kanalinin gelisimi
baskilanmakta ve Muller kanali geliserek disi genital
kanalini  olusturmaktadir ~ (Meyers-Wallen — ve
Patterson 1986, Deveci 2010, Gitler ve Kaymaz
2013). Normal cinsiyet farklilasma siirecinin herhangi
bir basamaginda meydana gelen her tiirlii anormallik
durumunda ise intersekstalite ya da hermafrodizm
olarak adlandirilan gonadal cinsiyet anomalileri ortaya
ctkmaktadir (Nak ve Kagiker 2013).

Sunulan makalede, ovaryohisterektomi amactyla
klinigimize getirilen melez 1tk bir kopekte rastlantisal
olarak saptanan hermafrodizm olgusu
tanimlanmaktadir.

OLGU OYKUSU

Olgu materyalini ovaryohisterektomi istegi ile
klinigimize getirilen 1 yasly, evin bahgesinde beslenen
melez 1tk bir képek olusturmaktadir. Yapilan ilk
muayenede képegin normal viicut kondisyonuna
sahip; viicut 1sis1, solunum ve nabiz sayilarinin
referans degerler icerisinde oldugu belirlendi. Dig
genital organ muayenesinde vulva normal yapida
iken, klitorisin penis benzeri bir yapida oldugu ve
muayene sirasinda vulvadan gérilebildigi saptandi.

Figiir 1: Klinik muayene sirasinda belitlenen penis
benzeri klitoris

Figure 1: Penis-like clitoris determined on clinical
examination

Klinik bulgular 1siginda  kopekte hermafrodizm

olgusundan  siiphelenildi. Operasyon 6ncesinde

serum testosteron, 6strojen (E2) ve progesteron (P4)

seviyelerinin tespiti amactyla yaklastk 10 ml kan

Ornegi silikonlu tuplere alindt ve 3000 rpm’de 10

dakika santrifiij edilerek serumlart ¢ikarildi. Serum

ornekleri analiz yapilana kadar -20°C’de saklandi.
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Genel  anestezi  alunda  ovaryohisterektomi
operasyonu gerceklestirildi. Bu amagla képege pre-
anestezik olarak ksilazin (2 mg/kg i.m., Alfazyne®
%2, Egevet, Tirkiye) ve anestezik olarak ketamin
HCl (10 mg/kg im., Ketasol® %10, Interhas,
Ankara, Turkiye) uygulandi. Operasyon sirasinda
ovaryum oldugu disinilen gonadlardan birinin
kornu uteri ve oviduktun devami olarak normal
anatomik pozisyonunda, digerinin ise kornu uteri ile
birlikte kaudale yoOnelmis halde idrar kesesinin
kenarinda yer aldigi gézlendi.

Figiir 2: Pelvisin kaudaline yonelmis kornu uteri ve
gonad

Figure 2: The cornu uteri and gonad located in the
caudal side of pelvis

Her iki gonad ve kornu uteriler uzaklagtirilarak
ovaryohisterektomi tamamlandi. Operasyon sonrast
5 glin sireyle amoksisilin-klavulonik asit (8,75
mg/kg/gin  im. Synulox®, Pfizer, Turkiye)
uygulanarak post-operatif gelisebilecek enfeksiyon
ihtimali 6nlendi.  Operasyondan sonra  yapilan
kontrollerde kopegin klinik olarak saglikli oldugu
gbzlendi.

Alinan dokularin makroskobik incelenmesinde kornu
uterilerin normal buytklik ve yapida oldugu ancak
ovaryum oldugu disiiniilen gonadlarin bursa ovarika
ile sarili olmadigy; sert, yuvarlak, dizgiin yiizeyli ve
normalden  daha  biyik oldugu  gbzlendi.
Histopatolojik ~ olarak  incelenenen  gonadlarda
nispeten kiiciik caplt seminifer tubuller gbzlenirken,

bazal membranlarinin  hafif derecede kalinlastigt
saptandl.  Seminifer tubullerde yalnizca = Sertoli
hiicreleri bulunurken, germ hiicrelerine rastlanilmad.
Leydig hiucrelerinin = sayisinin  nispeten  arttidy,
intersitisyel alanda inflamasyon olmadigt ancak hafif
fibrozis varligt tespit edildi.

Figiir 3: Histopatolojik incelemede goriintilenen
Seminifer tubuller, Sertoli ve Leydig hiicreleri

Figure3: Seminiferous tubuls, Sertoli and Leydig
cells observed in the histopathological examination

Serum o6rneginden electrochemiluminescent assay
(ECLIA) yontemi ile gergeklestirilen analizlerde P4
dizeyi 0,393 ng/ml, E2 duzeyi 325,6 pg/ml ve
testosteron diizeyi ise 349,8 ng/dl olarak belitlendi.

TARTISMA VE SONUC

Hermafrodizm ger¢ek ve yalanct hermafrodizm
olarak ikiye ayrilmaktadir. Ger¢ek hermafrodizmde
hem ovaryuma hem de testise ait yapilar bulunmakta,
aynt zamanda genital kanal ile dis genital organlarda
da disi ve erkege ait olusumlar saptanmaktadir
(Hubler ve ark. 1999, Johnston ve atk. 2001,
Bodvarsdottir ve ark. 2009). Yalanct hermafrodizm
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(pseudohermafrodizm) ise  fenotipik  cinsiyet
karakteri ile gonadlarin uyumsuz olmast olarak
tanimlanmakta, yalanct disi ve yalana erkek
hermafrodizm olarak iki sekilde siniflandirilmaktadir.
Yalanct disi hermafrodizmde her iki ovaryumu
mevcut olan canlinin erkek dig genital organlarina
sahip oldugu dikkati ¢ekmektedir (Johnston ve ark.
2001; Anoop ve ark. 2011, Sacks ve Beraud 2012).
Yalanct erkek hermafrodizmde ise disiye ait dis
genital organlar ve c¢ogunlukla normalden daha
buytk bir klitoris ile birlikte testis formunda gonadlar
bulunmaktadir (Alam ve ark. 2007, Silversides ve atk.
2011, Gurel ve ark. 2014). Sunulan makalede koépegin
dis genital organlari ve viicut yapist bakimindan disi
képek fenotipine sahipken; klitorisin normalden ¢ok
buylik ve penis benzeri bir yapida olmasi, yapilan
ovaryohisterektomi sonrast gerceklestirilen
histopatolojik muayenede gonadlarin testis dokusuna
ait yapilar sergilemesi nedeniyle olgunun yalanct
erkek hermafrodizmi olgusu oldugu belitlendi.

Dogmasal anomali olarak tanimlanan
hermafrodizmin etiyolojisinde anormal cinsiyet
kromozomlari, gebelik sirasinda virilizme neden olan
ekzojen hormon veya kimyasal maddeye maruz
kalmasi, fotiiste genetik mutasyonlar sekillenmesi,
gebelik déneminde yasanan siddetli travmalar gibi
faktorler rol oynamaktadir (Passello-Legrand ve
Mowat 2004, Din¢ 2010). Ancak olgularin ¢ogunda
hermafrodizme neden olan faktér saptanamamis ve
genetik  bozukluga bagl spontan hermafrodizm
olgusu olarak tanimlanmislardir (Kuiper ve ark. 2005;
Alam ve ark. 2007, Anoop ve ark. 2011). Bu olguda,
alinan anamnezde kopegin anne ve babasinda
herhangi bir interseksualite durumunun
gbzlenmedigi, gebelik déneminde ekzojen ilag ya da
hormon uygulamasinun yapilmadigt égrenildi. Ayrica
kopegin sahipleri tarafindan bu anomalinin daha
once fark edilmedigi de bildirildi. Bu nedenle
hermafrodizmin  yapict  nedeni  tam  olarak
saptanamadi  ve cinsiyet farklilasmast sirasinda
meydana gelen kromozom anomalisine bagh
sekillenmis olabilecegi kanisina varildi.

Koépeklerde hermafrodizmin tamisinin genellikle giic
oldugu bildirilmektedir. Anomali nedeniyle ortaya
ctkan degisiklikler her zaman gbzle
gorillemeyebilmekte, ayrica cok farklt interseksiialite
formlar1 olmast nedeniyle tanida klinik, histopatolojik
ve sitogenetik tant yOntemlerinin  kullanilmasi
gerekmektedir (Kuiper ve ark. 2005).
Interseksiialitenin kesin tamsinda en sik kullanilan
testler arasinda karyotip analizi ile Y kromozomuna
spesifik bir gen olan SRY gen analizi bulunmaktadir
(Kuiper ve ark. 2005, Bodvarsdottir ve ark. 2009,
Girel ve ark. 2014). Ancak klinik ve histopatolojik
muayene de bu olgularin tanist hakkinda  fikir
verebilmektedir (Anoop ve ark. 2011). Sunulan
olguda, ovaryohisterektomi amaciyla  getirilen
kopekte gerceklestirilen klinik muayene sirasinda
gbzlenen  penis  benzeri  klitoris  nedeniyle

hermafrodizm agisindan siiphelenilmistir. Operasyon
sirasinda  alinan gonadlar ile kornu uterilerin
histopatolojik incelemesi sonucu gonadlarin ovaryum
yapisinda degil testis yapisinda oldugunun ortaya
konulmastyla yalanct erkek hermafrodizm tanist
konulmustur.

Hayvanlarda karsilasilan interseksiialite olgularinda
serum testosteron, E2 ve P4 hormonu seviyelerinin
ortaya  konuldugu c¢ok az sayida  makale
bulunmaktadir. Disi hermafrodizm tanist konan bir
kopekte serum testosteron analizi sonucunun, disi bir
kopekte olmast gereken normal diizeyde tespit
edildigi belirtilirken (Anoop ve ark. 2011); yalanci
erkek hermafrodizm tanist konan t¢ adet kopegin
degerlendirildigi diger bir makalede ise her ¢
kopegin serum E2 seviyelerinin referans degetlerden
yiksek, testosteron dizeylerinin ise distk oldugu
bildirilmistir  (Alam ve ark. 2005). Insanlarda
karsilasilan  interseksialite  olgularinda,  yiksek
seviyede testosteron varliginin Sa-reditktaz enziminin
cksiligine bagl oldugu belirtilmektedir (Garfunkel ve
ark.  2007). Sunulan makalede, yalanct erkek
hermafrodizm tanist konulan kdpekte serum E2 ve
testosteron diizeylerinin referans degerlerden ¢ok
yiksek oldugu tespit edilmistir. Bu nedenle testis
dokusu oldugu ortaya konulan gonadlarda bulunan
Leydig hiicrelerinin aktif olarak testosteron trettigi
kanisina varilmistir.

Sonug olarak, képeklerde nadir olarak rastlanan
yalanci erkek hermafrodizm olgusu, bazi durumlarda
hayvan sahipleri tarafindan fark edilememekte ve
tanust  rastlantisal olarak rutin muayene veya
ovaryohisterektomi  sirasinda  konulabilmektedir.
Ozellikle yavru elde edilmesi istenen damizlik
kopeklerin, infertilite nedeni olan hermafrodizm gibi
dogmasal  anomaliler acisindan  da  dikkatli
gozlemlenmesi gerektigi diisintilmektedir.
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