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OZET Kedilerin intersitisyel sistitisi [feline interstitiel cystitis (FIC)],
veteriner hekimlik pratiginde sik karsilagilan, patogenezisi tam olarak
aydmlatilamamis ve hasta sahiplerinde hayal kiriklig1 olusturan bir
klinik olgu olarak giincelligini korumaktadir. FIC olgularinda;
pollakiiri, periiiri, strangiiri ve/veya hematiiri gibi alt liriner sistem
hastalig1 belirtileri ile birlikte davranis bozukluklari, deri, kalp,
endokrin/néroendokrin veya gastrointestinal sistem hastaligi belirtileri
gozlenmektedir. Bu ¢ok faktorlii dogasi nedeniyle “Pandora Sendromu”
olarak tanimlanmaktadir. Multifaktoriyel dogasi nedeniyle Pandora
Sendromu, her yas, cinsiyet ve cografi dagilima bagl olarak her irktan
kedide goriilebilir. FIC olgularinin idrar kesesi ile sinirli olmayan bir
klinik problem oldugu, sinir, endokrin ve bagisiklik sistemlerinin ¢oklu,
karmagik ve degisken anormalliklerini kapsadigi ifade edilmektedir.
Klinik belirtileriyle bir alt iiriner sistem hastalig1 olarak goriilen FIC
olgularinda, idrar kesesi duvari permeabilitesinin artisi, vazodilatasyon,
6dem, vaskiiler sizinti, eritrosit diapedezi ve hiicresel infiltrasyonla
karakterize bir nérojenik yangi tablosu gelistigi ve stres durumlarinda
idrar kesesinin sensdrik uyarimini artiran adrenokortikal cevabin
azalmas1 ve sempatik sinir sistemi uyariminin artis1 gibi néroendokrin
aks degisimleri oldugu bildirilmektedir. Tedavi yonetiminde ¢evresel
diizenleme uygulamalarinin basarili olmasi, FIC olgusunun sadece bir
alt tiriner sistem hastalig1 olarak goriilmemesi gerektigini ve ¢ok yonlii
tanisal degerlendirmelere ihtiya¢ oldugunu gostermektedir. Sunulan
derlemede, FIC olgulariin patofizyolojisi, klinik belirtileri, stres ve
tedavi yonetimini iceren giincel yaklasimlara yer verilmistir.

Anahtar Kelimeler: Kedi; stres; intersitisyel sistitis; feline intersitisyel
sistitis; multimodel ¢evresel modifikasyon

ABSTRACT Feline interstitial cystitis (FIC) is a clinical
phenomenon that is common in veterinary practice which its
pathogenesis has not been fully elucidated and causes disappointment
with owners. In FIC cases; behavioral disorders, skin, heart,
endocrine/neuroendocrine or gastrointestinal system disease
symptoms are observed together with lower urinary tract disease
symptoms such as pollakiuria, periuria, stranguri and/or hematuria.
It is defined as "Pandora Syndrome" due to its multifactorial nature.
Due to its multifactorial nature, Pandora Syndrome can be seen in
cats of all breeds, depending on age, sex and geographical
distribution. It is stated that FIC cases are a clinical problem that is not
limited to the bladder, and they include multiple, complex and
variable abnormalities of the nervous, endocrine and immune
systems. It has been reported in FIC that as a lower urinary system
disease, a neurogenic inflammation characterized by increased urinary
bladder wall permeability, vasodilation, edema, vascular leakage,
erythrocyte diapedesis and cellular infiltration develops and during
stress, decreased adrenocortical response and sympathetic nerve
increase the sensory stimulation of the urinary bladder and changes in
the neuroendocrine axis, such as increased stimulation. The success
of environmental enrichment in treatment shows that FIC should not
be defined as only a lower urinary system disease and that multi-
dimensional diagnostic evaluations are needed. In this review, current
approaches including the pathophysiology, clinical symptoms, stress
and treatment management of FIC cases are presented.

Keywords: Cat; stress; interstitial cystitis; feline interstitial cystitis;
mutimodal environmental modification

Kedilerin alt iiriner sistem problemleri, 1970’1i
yillarda tirolojik sendrom, 1980°1i yillarda alt iiriner
sistem hastalig1 [Feline Lower Urinary Tract
Disease (FLUTD)] olarak tanimlanmistir. Bu
tanimlamalarin, kedilerdeki kronik alt iriner sistem
problemlerinin ifade edilmesinde yetersiz kalmasi

ve insanlardaki agrili sendromu/
intersitisyel sistitis [Bladder Pain Syndrome/
Interstitial Cystitis (BPS/IC)] ile benzerlikleri
nedeniyle kedilerin intersitisyel sistitis [Feline

Idiopathic/Intersititiel Cystitis (FIC)] taniminin

mesane

daha uygun oldugu degerlendirilmistir.!
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Bu derlemede, kedilerde alt iiriner sistem
sik
intersitisyel veya idiyopatik sistitis olgularinin klinik

hastalig1 formlar1 arasinda en rastlanan
belirtileri, patofizyolojisi ve tedavi yaklasimlari

degerlendirilmistir.

I PATOFIZYOLOJI

BPS/IC, idrar kesesinin dolmasi ile iliskili, insanlarda
gece veya glin igerisinde idrara ¢ikma sikliginda artis
ve belirgin {iriner sistem enfeksiyonu bulunmayan,
suprapubik agri ile karakterize, zayiflatici kronik bir
hastaliktir. Kedilerde kendiliginden gelisen FIC,
insanlarin BPS/IC hastalig1 ile pek ¢ok ortak 6zellige
sahiptir. Stresin immiinite iizerine bilinen olumsuz
etkisi, irritabl bagirsak sendromu ve BPS/IC gibi
endokrin ve genito-iiriner bozukluklarin gelisiminde
onemli bir faktordiir. Persiste agr1 sendromlarinin
nosiseptif agrida, agrinin sentral ve periferal
prosesinde ve modiilasyonunda degisikliklere sebep

Kronik agri
yapisal

oldugu varsayilmistir. sendromlu

hastalarda, beynin ve fonksiyonel
degisimlerinin sensorik input algisini etkileyebilecegi

rapor edilmistir.>?

FIC, zor olan ve FLUTD
bulgularima sebep olan en yaygin neden olarak

tanimlanmasi

bilinmektedir.* Son 20 yilda yapilan ¢aligmalarin
sonuglari, FIC’nin idrar kesesi, sinir sistemi, adrenal
bezler ve kedinin yasadig1 ¢evre arasindaki karmagik
etkilesimlerin sonucu oldugunu gostermektedir. FIC
tanist konulmus kedilerde sistemik bozukluklar ve alt
tiriner sistem hastalig1 bulgularinin birlikte seyretmesi
nedeniyle bu olgular “Pandora Sendromu” olarak
Sendromu,
durumlarinda ortaya cikan, alt iiriner sistem hastalig1

adlandirmaktadir.  Pandora stres

ile birlikte diger organ sistemlerinin klinik

bulgularmin  goézlendigi, c¢ok yonlii c¢evresel
diizenleme [multimodal environmental modification
(MEMO)] uygulamalar1 ile tedavi edilebilen FIC
olgularimi tanimlamaktadir.>* FIC tanisina 6zel ve
klinik pratikte kullanilabilen herhangi bir test yoktur.
FIC tanis1 hayvanin egkali, anamnez, stres ve ¢evresel
risk faktorlerinin varligi, diger FLUTD nedenlerinin
eliminasyonu ve tedavi cevabin1 kapsayan
degerlendirmelerle yapilmaktadir.' Iki temel sebepten
dolay1 Pandora Sendromu tanimlamasi, FLUTD

veya FIC’ye gore daha uygun kabul edilmektedir:

21

1) Etiyolojisinin spesifik bir organ icin gegerli

olmayisi,

2) S0z  konusu  organin  eksternal
komplikasyonlar1 ve destekleyici tedavisinin
belirlenmesinde uzmanlik alanlar1t arasindaki

celiskiler.’ Multifaktoriyel dogasi nedeniyle Pandora
Sendromu, her yas, cinsiyet ve cografi dagilima
bagli olarak her irktan kedide goriilebilir.®

Kedilerde 100 yildir bilinen bir hastalik olan
FIC, teshis ve tedavi yonetimindeki giigliikler
nedeniyle sendrom olarak tanimlanmaktadir. Bu
sendromun, eradike edilmesinin 6niindeki en biiyiik
engel, idrar yolu enfeksiyonlari, tiimérler, taslar gibi
iiriner sistem yangisina neden olan durumlarin benzer
semptomlarla seyretmesidir. FLUTD olgularinda
herhangi bir etken tespit edilemediginde, sistoskopi
veya petesiyel
hemorajilerin tanimi

submukozal
FIC
kullanilmaktadir.” Alt iiriner sistem hastaligi tespit

vezikotomide
varliginda

edilmis ¢ogu eriskin, orta yash kediye genellikle FIC
tedavisi uygulanir ve kedinin tedaviye cevabi izlenir.
Eger kedide iyilesme gozlenmez ise veya klinik
bulgular uygun MEMO uygulamalarina ragmen niiks
ederse, drolit wvarligt yoniinden abdominal
ultrasonografi Onerilir. Idrar analizi ve {iriner
bakteriyel kiiltiir, alt iiriner sistem hastalig1 bulunan
kedilerde miimkiinse en az bir kez yapilmalidir.
Saglikl kedilerde gergek bakteriyel sistit bulunmaz.
Dahasi, obstriiktif FIC’li kedilerde iiriner kateter
uygulamasindan sonra semptomlarin niiksii ve
ilerlemesi disinda idrar kiiltliriinii destekleyen kanit
bulunamamaktadir.! Alt iriner sistem hastalig
belirtileri goriilen ve nonobstriiktif alt iiriner sistem
bulunan kedilerin yarisinda neden

bilinmemektedir.**

FIC, disi
etkilemekle birlikte hastaligin insidansi erkek ve

hastalig1

ve erkek kedileri esit oranda
kisirlastirilmis kedilerde daha yiiksektir. En sik olarak
2-6 yas grubunda olmak iizere 1-10 yas arasinda, tiim
hayatini insanlarla evde geg¢irmis ve kuru mama ile
beslenen kedilerde goriilmektedir.®® FIC’li kedilerde
niiks orani %17,1-65 arasindadir ve yasin ilerlemesi
ile birlikte niiks insidansi diiger.!®!! Epidemiyolojik
alan ¢aligmalarinda kedilerde FIC goriilme sikligini
artiran onemli stres, korku ve sinirlilik olusturan
nedenler; disariya kisith erigim, ev ortamlarindaki
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giivenlik ve rahatlik algisi, ev degisikligi, evdeki kedi
sayisl, obesite, nervoz dispozisyon, sik diyet degisimi

ve inaktif yasam bigimi olarak siralanir.'>!

Kedilerde idiyopatik sistit tanisi bir diglama
tansidir. Idrar kesesi ile iliskili klinik belirtiler, 6zel
olarak sinir sistemi ve adrenal bezler, genel olarak
bircok viicut sisteminin dahil oldugu kompleks
iliskileri igeren bir sendromdur.®" Kedilerin
idiyopatik sistitisinin patofizyolojisi tizerine yapilan
caligmalar; idrar kesesi duvari permeabilitesinin

(GAQG)
olan yangisal

artis1, iroteliyal glikozaminoglikan

seviyesinin  diismesine neden

mediyatorlerin artisi, stres durumlarinda idrar
kesesinin sensorik uyarimini artiran adrenokortikal
cevabin azalmasi (kortizol) ve sempatik sinir sistemi
uyariminin artigt (noradrenalin) gibi néroendokrin

aks degisimleri tizerine odaklanmugtir, 5131617

Beseri hekimlikte BPS/IC olarak tanimlanan
olgularin  etiyolojisinin  bilinmedigi, epitel
disfonksiyonu (sizintili irotelyum), enfeksiyon,
otoimmiin yanit, alerjik reaksiyon, ndrojenik yangi
kalitsal ~ duyarhilik  kaynakli  olabilecegi
degerlendirilmektedir.'® idrar kesesi epitel hiicreleri

ve

(trotelyum), adenozin trifosfat ve nitrik oksit gibi
cesitli uyaranlara duyarlidir. Bu durumun FIC
olgularinda yangiy1 potansiyalize edebilecegi ve
klinik  belirtileri ~ siddetlendirebilecegi ifade
edilmektedir. FIC’li kedilerin saglikli kedilere kiyasla
fiziksel
kesesindeki ve idrar kesesi disindaki sensorik
noronlar araciligi ile artan bir uyarlabilirlik
gosterdigi tespit edilmigtir. Sempatonoral-epitelyal

ve kimyasal uyaranlara Kkarsit idrar

etkilesimlerin iirotelyumun gecirgenliginde 6nemli
rol oynadigi, idrar kesesine norepinefrin ve act
biberin aktif bileseni olan kapsaisin uygulamasinin
tirotelyumdan nitrik oksit salinimina neden oldugu
gosterilmistir. Nitrik oksitin,
gecirgenligini artirdig1 ve tirotelyum gegirgenliginin

irotelyum

sempatik olarak norepinefrin aracili olarak uyarildig:
diistiniilmektedir.! Kronik FIC nin patofizyolojisi tam
olarak aydinlatilamamis olsa da idrar kesesi, sinir
sistemi, hipotalamik-hipofiz-adrenal (HPA) aksis gibi
viicut organ ve sistemlerindeki bozukluklar ile iligkili
oldugu ifade edilmektedir. FIC olgularinda gézlenen
idrar kesesi lezyonlari, diger viicut sistemlerinde
gozlenen bozukluklarin bir sonucu olarak ortaya
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cikabilir. Akut FIC bulgularmin spontan olmasi ve 5-
7 giin igerisinde kendiliginden ortadan kalkmasi
nedeniyle patofizyolojisi ile ilgili bilgiler kronik
olgulara gore daha siirhidir.* Klinik bulgular ile idrar
kesesinin sistoskopik goriintiisii ve histolojik bulgular
arasinda bir korelasyon da bulunmayabilir fakat
histopatolojik olarak; iirotelyum hasari, submukozal
hemoraji ve 6dem, marjine notrofiller ile birlikte
submukozal  vazodilatasyon, mast  hiicre
infiltrasyonunda artis, fibrozis ve sensorik sinir fibril

sayisinda artig bulunmaktadir. "

Normal idrar kesesinde GAG katmaninin
(6zellikle GP-51)
tabakasinin desteklenmesi, bakteri kolonizasyonunun
idrardaki
uzaklastiriimasi

iglevi, irotelyumun mukus

Oonlenmesi, zararh maddelerin

ve iirotelyum hasarinin
onlenmesidir.* Kronik FIC olgular iiriner GAG
salimiminin  diismesi ile karakterizedir. Bazi

bu GAG
azalmasinin veya hasarl lirotelyal hiicrelere GAG

calismalarda durumun sentezinin
adezyonunun artiginin  bir sonucu olabilecegi
bildirilmektedir.”” Urotelyal GAG katmanindaki
azalma, idrar kesesi duvari permeabilitesinin artig1 ile
sonuglanir. Zararli bilesenler idrar kesesi dokusunda
irritasyona sebep olarak sinir sistemini uyarir. Idrar;
yiiksek ozmolaritesi, diisiik pH’si ve icerdigi zararli
atik maddeler sebebi ile biitiinliigii bozulmus dokuda
hasara neden olur, idrar kesesi duvarindaki sensorik
noronlar uyarilir ve sinir sistemi anormallikleri
baslar. Sensorik ndron uyarimu ile birlikte pelvik agri
olusur. Idrar kesesindeki C-fibril sensdrik néronlar,
FIC’li kedilerde saglikli kedilere gore daha duyarlidir
ve uyarimi noral yolak aktivasyonlarinda degisimlere
sebep olur. Sensorik noronlar idrar kesesini sakral ve
lumbar spinal kordun dorsalinden orijin alan pelvik
ve hipogastrik ndronlar aracilig ile innerve ederler.
Bu sinirlere C-fibril denen miyelinsiz, nosiseptif
sinirler dahildir.*!?° FIC’li kediler saghkli kedilere
gore idrar kesesi gerginligine daha duyarlidirlar.
FIC’li kedilerde agr1 durumunda, bu fibrillerin sayisi
artar ve sensorik ndron uyarimindaki degisim genel
norolojik malfonksiyona sebep olur. Norolojik
malfonksiyon, sempatik sinir sistemi aktivitesinde
artis ile iligkilidir. Bu degisiklikler FIC olgularinda
bozukluklarin idrar kesesi ile sinirli olmadigina isaret
etmektedir.' %2
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Idrar kesesinin afferent sinirleri miyelinli A3- ve
miyelinsiz  C-liflerinden olugmaktadir. Idrarin
depolanmasi  asamasinda,

gerginliginin diiz kas lifleri ile seri olarak baglanmis

idrar  kesesinin
AJ- lifleri yoluyla afferent aktiviteyi uyandirdig:
diistiniilmekle  birlikte, kedilerde
%90’1ndan fazlasinin normal mesane siskinligine
yanit vermedigi tespit edilmistir ve interstisyel sistitis

C-liflerinin

semptomlarinin yaygin olarak sensorik (afferent)
fonksiyonla iliskili
Hipotalamustaki paraventrikiiler niikkleus, Barrington
niikleusu ve “locus coeruleus (LC)” aktivitelerindeki

olduguna inanilmaktadir.?'

degisimler sempatik aktiviteyi arttirir. Kedilerin
merkezi sinir sisteminde LC, en 6nemli norepinefrin
kaynagidir. Stres veya idrar kesesi distansiyonu, LC
aktivitesini uyarir ve sonugta idrar kesesinin de dahil
oldugu perifer organlarin sempatik aktivitesi artar. Bu
yolagin kronik aktivasyonu, LC’de katesolamin
sentez hizin1 simirlayan tirozin hidroksilaz (TH)
FIC’li  kedilerde, TH
konsantrasyonunun artigi, serebrospinal sivi, sinir

seviyesini  artirir.
sistemi dokusu, idrar kesesi, kolon, plazma ve idrarda
norepinefrin artisina neden olur. FIC’li kedilerde,
LC’de TH immiinoreaktivitesi (THIR) artar. Benzer
sekilde stres, yangi ve agr1 sempatik sinir sistemini
aktive eder. Hastaligin patofizyolojisinde sempatik
aktivite artisi ile ¢evresel stres kombinasyonu anahtar
rol oynamaktadir. Stres, saglikli hayvanlarda da
yanglyr bagslatabilir veya
Norepinefrin, kedilerde strese karsi uyaniklik,

devam ettirebilir.

uyarilma, analjezi ve viseral yanit olusumuna katki
FIC THIR ve
norepinefrin konsantrasyonu artiglari, asir1 sempatik

saglar. olgularinda, plazma
cevabi gostermektedir. Bu bulgu, FIC’li kedilerde
cevresel stresin klinik bulgularin siddeti iizerindeki

etkisine isaret etmektedir.*

Sempatik sinir sistemi aktivitesinin artisi, tim
viicutta yangisal mediyatorlerin salinimina sebep olur
ve bu durumda agr sadece idrar kesesi ile sinirl
kalmaz. Norepinefrin prostaglandin salinimini da
baslatir. Sempatik uyarim artis1, idrar kesesinin
tirotelyal permeabilitesini degistirir ve C-fibrilleri
araciligl ile norojenik yangiyr baslatir. C-fibril
aktivitesinin artigi, lokal yangi yolaklarini aktive
eder, vazodilatasyon ve mast hiicre infiltrasyonu
olusur. C-fibrillerin kronik aktivasyonu, zamanla
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idrar kesesinde C-fibril sayisinin artigina yol acar.
FIC’li kedilerde, LC ve spinal kord dahil merkezi
sinir sisteminde bulunan ve katesolamin salinimini
Onleyen alfa 2-adrenoseptér malfonksiyonu da
yanginin siddetine katkida bulunur. Periferal alfa 2-
adrenoseptorler idrar kesesinde ve iiretral mukozada
bulunur ve kan akisin1 diizenlerler. Idrar kesesindeki
yangisal cevap kan akimmin bozulmasiin bir
HPA
agiklanabilir.

sonucudur.'* aktivite
aksindaki
Hipotalamustan salinan kortikotropin salinim faktori,
hipofizden adrenokortikotropik hormon (ACTH)

salinimima sebep olur ve ayrica beyin sapinda

Sempatik artisi,

anormallikler ile

sempatik sinir sistemini aktive eder.* ACTH, adrenal
korteksten kortizol ve kortikosteroid salinimini
uyarir. Kortizol, ACTH icin negatif geribildirim
dongiisiinde yer alir ve sempatik sinir sistemi
aktivasyonunu simnirlar. FIC’li kedilerde, stres
dénemlerinde yiikksek ACTH ve bozulmus kortizol
tespit
biitiinliglinii (tight junction) desteklediginden idrar

cevabi edilmigtir.  Kortizol, kavsak

kesesinin epitelyal permeabilitesini olumsuz
etkiledigi ve adrenal kortikosteroid iiretiminin
azalmasinin, FIC patogenezinde rol oynayabilecegi

vurgulanmaktadir.'”"

Patofizyolojik FIC
geligiminin ¢ok faktorli olarak degerlendirilmesi
gerektigine isaret etmektedir. Kronik alt idrar yolu

degerlendirmeler,

sikdyetleri  goriilen insanlarda  {irodinamik
degerlendirmelerle tespit edilen agir1 aktif mesane
olgularinin BPS/IC olgularindan farkli olarak
siddetli ve uzun siireli klinik belirtilere neden
oldugu bulunmustur. FIC’li kedilerde, idrar kesesi
uyumunda azalma gdzlenmekle birlikte idrar kesesi
kontraksiyonlarinin kanit
fakat kedilerle

karsilastirildiginda, FIC’li kedilerin iiretral kapanma

artisina ilgili
bulunamamais saglikli

basinglarinda artig oldugu tespit edilmistir.'

Sonu¢ olarak, FIC patofizyolojisinde stres
faktorlerinin klinik belirtileri etkileyebilecegi, akut
kedilerde
katesolamin diizeyinin yilikselmesi ve serum kortizol
konsantrasyonundaki azalmaya dayandirilarak, FIC
olgusunun idrar kesesi ile simirli olmayan bir klinik

ve kronik stres durumlarinda FIC’li

problem olduguna ve sinir, endokrin ve bagisiklik

sistemlerinin  ¢oklu, karmasik ve degisken
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anormalliklerini inanilmaktadir.
Adrenokortikal

yetersizlik ve merkezi noradrenerjik cevap artisi

kapsadigina
etkilerin baskilanmasindaki
kronik hastalik siirecinin siirdiiriilmesi ile iliskili
bu
kortikotropin salinim faktoriiniin tetiklenmesiyle

goriilmekte  ve sistemlerin  hipotalamik
tonik olarak uyarildig1 sonucuna varilmaktadir. Bu
itibarla FIC olgusu, bir “anksiyopati” olarak
algilanmakta ve merkezi tehdit yanit sisteminin
[central threat response system (CTRS)] kronik
aktivasyonundan kaynaklanan bir bozukluk oldugu
degerlendirilmektedir. CTRS

azaltilmasina yonelik tedavi stratejileri ve MEMO

aktivitesinin

uygulamalarmin FIC tedavisinde basar1 saglamasi, bu
gortsleri desteklemektedir.'

I KLINIK BULGULAR

Kedilerde alt iiriner sistem hastaliklar1 strangtiri,
pollakiiri, hematiiri ve periiiri gibi klinik bulgularla
karakterizedir.** FLUTD olgularinin dagiliminda;
%355-60 intersitisyel veya idiyopatik sistitis, %12-22
iirolitiyazis, %1,5-20 bakteriyel
enfeksiyonu, %0,3-3,6
neoplazileri ve %0,2-3 norolojik bozukluklar ile
karsilagildigi bildirilmektedir.®! Tipik FIC bulgulari
pollakiiri, periiiri, strangiiri ve/veya hematiiridir.’

idrar  yolu

idrar kesesi  duvari

FIC’li kedilerde endise, korku veya agresyon ve asir1
cevresel tepki gozlenebilir. Klinik muayene sirasinda
abdominal palpasyonda pelvik organlarda agri, idrar
kesesi duvarinda kalinlagma tespit edilebilir.>>**

FIC’li kedilerin serum biyokimyas: ve tam kan
analizi bulgulari, herhangi bir hastalik ile komplike
olmadig1 durumlarda normaldir. Idrar analizinde
hematiiri ve proteiniiri belirlenir, piyiiri veya
bakteriliri karakteristiktir, fakat patognomik degildir.
Kristaliiri prevalansi ve miktar1 degiskendir. FIC’li
(n:62) kedilerde yapilan bir ¢calismada; etkilenmis
kedilerin %50’sinde kristaliiri bildirilmigtir.®**
Idrar genellikle asidik ve konsantredir. Aerobik
bakteriler, mikoplazma/iireaplasma veya viral kiiltiir
Abdominal

Kontrast

sonuglart  genellikle
genellikle

tiretrositografide idrar kesesi duvarinda kalinlagma,

negatiftir.
radyografiler normaldir.
idrar kesesi mukozasinda diizensizlik, makroskobik
vezikourakal divertikiil ve/veya iiretral daralma
bildirilmistir.>*
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Bir biyobelirte¢ calismasinda, FIC’li kedilerde
(n:22) serum triptofan ve metaboliti kynurin
seviyesinin saglikli kedilere gore yiiksek oldugu
bulunmustur.”® Serum interlokin-12 (p40), CXC
motif kemokin ligand 12, interlokin-18 ve fms iligkili
tirozin kinaz 3 ligand seviyelerinin saglikli kedilerden
yiiksek oldugu tespit edilmistir. Istatistiksel olarak
anlamli bulunmasa da FIC’li kedilerin serum veya
plazma interlokin-1b, -6, -8 ve tiimor nekroz faktor
alfa seviyelerinin saglikli kedilerden daha yiiksek
oldugu belirlenmistir.?®

I TEDAVI

FIC patofizyolojisi temelinde, tedavinin hedefi stres
yonetimi, MEMO uygulamalar1 ve farmakoterapi ile
sempatik sinir sistemi aktivasyonunun azaltilmasidir.
Akut olgularda, hasta sahipleri ile is birliginin
saglanmasi, stres yonetimi ve MEMO uygulamalari
6n planda iken kronik ve tekrarlayan FIC olgularinda,
MEMO uygulamalar1 ve medikal tedavi birlikte
yiiriitiilmektedir."?’ Insanlarla birlikte evde yasama,
inaktivite, uygun olmayan diyet ve su yonetimi ve
stres faktorleri gibi provokatif etkenler belirlenmeli
ve ortadan kaldirilmalidir. Kronik agri noradrenerjik
uyarimi artirdigindan tedavide analjezik kullanimi
onemlidir. Klinik bulgularin %85°i genellikle bir
hafta i¢inde ortadan kalkar. Fakat takip eden 6-12 ay
icerisinde niiks yaygindir. Cevresel ve sosyal stres
faktorlerinin ortadan kaldirilmasin1  amaclayan
MEMO kapsaminda yas mamaya gecis, su aliminin
artirilmast ve idrart diliie etmesi bakimindan
Onerilmektedir. Kum kabi hijyeni, hassas kediler i¢in
onemlidir. Gilinde 2 kez kum kabi temizligi veya
haftalik tiim kum degisimi, kedilerin kum kabini
kullanimini tesvik eder. Ayrica kedilerin tirmanip
dinlenebilecegi yasam alanlari olusturmak da

Onemlidir.?®

STRES YONETIMi VE MEMO UYGULAMALARI

Akut olgularin tedavisinin biiyiik bir kismi kanita
dayali yaklagimlarin sunulabilmesi i¢in yeterince test
edilmemigtir. FIC’li kedilerin tehdit duyarlilig
nedeniyle kedi sahiplerinin bilgilendirilmesi, kedinin
giivenli hissetmesinin saglanmasi, stres
olusturabilecek unsurlarin 6ngdriilmesi, veteriner

hekim ile iletisimin gliglendirilmesi ve yasam bi¢imi
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ile ilgili degisiklikler konusunda ortak kararlar
alimmali, genel bakim prensipleri ve uygulamalar
anlatilmalidir. Minimal strese sebep olan zapt-1 rapt
teknikleri ve bakim, kedilerin dig uyarana karsi
algisin1 azaltabilir. Eger kedi hospitalize ise kafes
ortammin uygun sekilde diizenlenmesi, kafese
kapatilma hali ile miicadelesinde yardimci olabilir.
Zenginlestirilmis ¢evre, kedilerin kendi alanlarinda
daha giivenli hissetmelerini saglar.?”2%3°

Tedavi  periyodunda
kosullarinin diizenlenmesi ve refahinin saglanmasi
onemlidir. Veteriner kliniklerinde veya hastane
sartlarinda kafes ici ve kafes dis1 faktorlerin kedilerin
refahi lizerinde etkili oldugu bildirilmektedir. Uygun

kedilerin  yasam

refah kosullarinin saglanmasi i¢in kafes ortaminda
giivenlik, konfor, beslenme ve tuvalet ihtiya¢larinin
optimal diizeyde kargilanmasi gereklidir:*!3

1. Giivenli saklanma alam olusturulmahdir.
Kediler tehditlerden korunma, 1sinma, tirmalama ve
lizerine ¢ikabilecekleri glivenli bir saklanma alanina
ihtiya¢ duyarlar. Kedinin giivende hissetmesine
yardimct olmak i¢in kafesin arkasinda uygun bir
saklanma alaninin olmasi 6nerilmektedir.*!?

2. Kedi kafesinin altinda ortii bulunmahdar.
Ortiisiiz yerler soguk ve rahatsizdir. Kedinin
veya sahibinin kokusu bulunan ortiilerin (yatak,
yastik, battaniye vb.) kullanilmas1 kedinin tehdit
algisini azaltir. Kedilerde aligkanlik olusturan bu
ortiilerin degistirilmesi

sadece kirlendiginde

uygundur.*!3

3. Mama ve su diizeni standart olmahdir.
Kedinin daha giivende hissetmesine yardimci olmak
icin yiyecek ve su kafesin arkasina, saklandig1 yere
olabildigince yakin yerlestirilmelidir.*!?

4. Temiz, topaklanabilir kum bulunan bir
kum kabi/tuvalet saglanmalhidir. Kullanma siklig1
az oldugundan kafesin 6n kismina konulabilir.*!?

5. Miizik ve timar sakinlestirici etkilidir.
Sakin bir miizik ve miimkiin oldugu zamanlarda
tanidik bir kisi tarafindan timar faydalidir.*!?

6. Kedinin giivenli hissetmesi ve potansiyel
tehditlerin azaltilmasi i¢in kafesin kapist miimkiin
olabildigince o6rtiili olmalidir. !

Kafes ortamindaki kediler i¢in 151k, giriilti,

25

koku, sicaklik ve giinliik rutinler kafes dis1 stres
faktorleridir:?!

1. Isik: Dogal yerlerde
aydinlatma i¢in zamanlayic1 kullanilabilir veya her

151¢in  olmadigi

giin ayni saatte agilip kapatilmalidir. Odaya her giris
ve ¢ikista 1g1klar1 agmak/kapatmak dogru degildir.’!

2. Giiriiltii: Kafesin bulundugu odanin giirtiltii
seviyesi minimum (<60 dB), sessiz konusma
diizeyinde olmalidir.?!

3. Koku: Kopek ve kedi kokulari, parfiim,
alkol/dezenfektan, sigara, temizlik irlinii kokulari
minimum diizeyde olmalidir. Kedilerdeki yiiksek
koku duyusu 6nemli bir stres kaynagidir.’!

4. Sicaklik: Kediler genellikle 29-37 °C aras1
degisen sicakliklart tercih ederler. Bu sebeple 1lik
tutan altliklar tercih edilebilir.*!

5. Giinliik rutin: Temizleme, besleme ve tedavi
protokolleri miimkiinse her giin ayni saatte ve
tercihen aymi personel tarafindan yapilmalidir.
Temizlikten sonra kafes i¢i esyalar ayni yerlere
konulmalidir.*!

Kafeste bulunan kedilerin, kum kab1 iginde
dinlenme gibi davraniglari, bakim sartlarindaki
bozukluk ile ilgili bilgi verir. Kusma, yumusak
kivaml digki veya ishal, 24 saat boyunca hig¢ tuvalet
yapmama, kum kab1 disina idrar veya digki yapma,
istahsizlik veya anoreksi, letarji ve kendini
temizlememe gibi durumlar hastalik davraniglari

olarak degerlendirilmelidir.>**

Tehdit karsisinda ortaya c¢ikan fizyolojik ve
davranigsal degisiklikler, kediler arasinda farklilik
gosterebilir. Zapt-1 rapt teknikleri ve barinma
sartlarinin etkileri, uygulama dncesi/sonrasi psikolojik
ve davranigsal parametrelerle degerlendirilebilir:
Pupilla ¢ap1, solunum sayisi, viicut sicakligi, nabiz ve
kan basinci artis1 gibi fizyolojik parametrelerdeki
degisimler ve terli patiler, asir1 tity dokme, deride
kizariklik,
gozlenmesi

endiseli durumlarin
hospitalizasyon

olmadigin1 gosteren bulgulardir. Benzer sekilde

yalanma  gibi
ortamimin  uygun
hareketsizlik, kagma veya tutulmaya direng, savunma
amagli agresyon olumsuz; bakicilara arkadagca
yaklagma, girlama ve siirtlinme ve rahat viicut postiirii
olumlu davraniglar olarak degerlendirilir.?®
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AKUT FARMAKOTERAPI

Analjezik tedavisi belirgin agr1 varliginda yapilabilir.
Bu sebeple, nonsteroid antiinflamatuar ilaglarin
(NSAID) NSAID
kullaniminda, sonuglarla
karsilasilmamasi i¢in potansiyel nefrotoksik etkiler
dikkate alinmalidir. NSAID’nin BPS/IC’li insan
hastalarinda agr1 yonetiminde etkisiz oldugu bildirilse
de FIC yonetiminde agr1 bulgularini azaltmada
endikedir.*> Tedavide diger analjeziklerin kullanimi

kullanim:  Onerilmektedir.

istenmeyen

ve etkinligi ile ilgili kontrollii klinik caligmalar
bulunmamaktadir.3>3

KRONIK FARMAKOTERAPI

FIC tanisi, bir anksiyopatinin tespit edildigini ve
diger muhtemel nedenlerin elimine edildigini ifade
FIC’li kediler ilaglar
onerilmigstir, fakat bunlarin etkinligini MEMO ile

eder.’ icin ¢ok ¢esitli

kargilastiran  bir c¢alisma bilindigi kadariyla
yaymlanmamustir. ilag tedavisi ile iligkili olarak,
kedilerde oral ilag kullanimina karsi olusan
isteksizlik/nefret ve ilaglarin potansiyel yan etkileri
gibi tehlikeler bulunmaktadir. Kedilerde anksiyeteye
karst kullanilan ilaglarla ilgili psikofarmakolojik bir
degerlendirmede, davranig bozukluklarimin
tedavisinde kedilere uygun bir ila¢c olmadig:
hatirlatilmaktadir.® FIC tedavisinde kullanilan birgok
ilag endikasyon disidir ve tedavi oncesinde hasta
sahibinin onayr alinmalidir. Hastalifin baslangi¢
doneminde, akut FIC olgularinin tedavisinde

psikoaktif ilaglar kullanilmamalidir.'!%-34

FIC bulgularinda MEMO
saglanamayan  olgularda,

ile iyilesme
amitriptilin ~ veya
klomipramin gibi trisiklik antidepresanlar tercih
edilebilir. Bunlar idrar kesesi duvarina infiltre olan
mast hiicreleri stabilize eder, antikolinerjik etkileri ile
detriisor kas kasilmalarini ve C-fibril duyarliligini
azaltir. Ayrica sodyum, potasyum ve glutamat
da

azaltirlar.!”** Pozitif etkiler gozlendiginde ilag

kanallar1  ile norepinefrin  salinimim
kullanim1 kademeli olarak en az 3 aylik kullanim
sonrasinda birakilir. Plasebo kontrolii olmayan bir
calismada, amitriptilinin (2,5-7,5 mg/kedi, oral, 24
saat arayla) klinik etkinligi degerlendirilmis ve
siddetli, refraktorik FIC’li kedilerde klinik

bulgular azalttigi bildirilmistir.>® Diger bir trisiklik
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antidepresan klomipraminin (0,25-0,5 mg/kg, PO,
24 saate bir) etkili olabilmesi i¢in birkac¢ hafta
kullanilmasi gerektigi bildirilmistir.*>** FIC’li
kedilerde selektif serotonin geri alinim inhibitorii
olan fluoksetin (0,5-1 mg/kg, oral, 24 saat arayla)
kullanimin da faydali oldugu bildirilmistir. Ayrica
erkek kedilerin,

azalttig1 bilinmektedir.'¥’

idrar isaretleme bulgularini

BPS/IC’li insanlarda kullanimi onaylanmis olan
pentosan polisiilfat sodyum (PPS), yar1 sentetik bir
karbonhidrat tiirevidir ve GAG’ler ile benzerlik
gosterir.’® Cok merkezli, plasebo kontrollii bir
calismada, PPS ve plasebo kediler arasinda 6nemli
farklilik tespit edilmemistir.’* Fakat tiim gruplarda
klinik fayda gozlenmis ve bu durum, giiclii plasebo
etkisi ile a¢iklanmistir. Tiim ilaglar kedilere gida ile
verilmis ve gozlenen faydalarin tiim gruplarda
etkilesim ve ¢evresel ihtiyaglarin karsilanmasi sonucu
gergeklestigi kanisina varilmistir. Benzer sonuglar,
FIC’li kedilerde GAG tedavisinin degerlendirildigi 2
calismada da rapor edilmistir.***° PPS’nin BPS/IC’li
insanlarda plaseboya denk oldugu gosterilmistir.*®

Glukozamin veya pentosan polisiilfat gibi GAG
takviyeleri, trisiklik antidepresanlar veya MEMO ile
kombine edildiginde fayda saglasa da bununla ilgili
calismalar sinirlidir.'?%% Ekzojen olarak intravezikal
uygulanan  GAG’nin
irotelyumuna baglandigim
calismalar bulunmaktadir.*'*

hasarli  idrar  kesesi

gosteren  deneysel

DIYET

Sadece kuru mama ile beslenen kedilerin idrar
voliimii, sadece yas mama ile beslenenlere gore %40
daha diistiktiir. Digiik voliim idrar konsantrasyonunu
artirarak tirotelyum hasarimi siddetlendirebilir. Bunun
sonucunda da nérojenik yangi baglar. FIC’li kedilerde
stresi azaltmak i¢in alfa-kasozepin, L-triptofan ve L-
theanine kullanilabilir. Terap6tik sistit diyeti idrari
kisith
antiinflamatuar ve antioksidan etkileri sebebi ile E
vitamini, eikosapentaenoik asit ve dokosaheksaenoik
asit bakimindan da zengin olmalidir.**-* Disiik

asitlestiren,  potasyumu ve  ayrica

magnezyumlu, idrar1 asitlestiren ve omega-3 yag
asitlerinden zengin diyet ile beslemenin FIC
niikslerini azalttig1i, hematiiri, disiliri ve strangiiri
bulgularinda iyilesme sagladigi bildirilmektedir.*
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FEROMONLAR VE DIGER KOKULAR

Kedilerin alan isaretleme ve gozetleme aktivitelerini
diistirerek, stresi azaltabilen sentetik feline fasiyal
feromonlar hastalik yonetiminde disiiniilebilir.
Kedilerden 5 fasiyal feromon fraksiyonu (F1, F2, F3,
F4 ve F5) izole edilmistir ve kedilerin giivende ve
rahat hissettikleri zaman 6nemli objelere (insanlar
dahil) F3 fraksiyonunu siirtlinme yolu ile aktardig:
tespit edilmistir.*® Felin fasiyal feromonun, sentetik
bir anologlar1 kedilerde anksiyete iliskili
davraniglarin kullanilir

ile

azaltilmasi  igin ve

kullanim sonras1 ¢oklu kedili evlerde isaretlemenin
oranda

ve tirmalamanin  Onemli

bildirilmistir.*’-3

azaldigi

I SONUG

FIC tedavisi ve yonetimi i¢in baslica 2 engel
ilki;
tanimlanmasindaki eksiklik, digeri ise farkli tedavi
seceneklerini degerlendiren randomize kontrolli

bulunmaktadir. Bunlardan nedenin

caligmalarin eksikligidir. Benzer engeller beseri
hekimlik i¢in de gegerlidir. Bu noktadan hareketle,
gliniimiizdeki bilgiler 1s18inda intersitisyel sistitli
insanlardaki hastalik yonetiminde c¢ok modelli
yaklasimin iyl verebilecegi
anlasilmaktadir. FIC’li kediler i¢in de ¢ok modelli

en sonucu
yaklagim Onerilmistir. Bu model niiks eden FIC
bulgularini azaltan spesifik besleme, MEMO
diizenlemeleri ile stres faktorlerinin eliminasyonu,
yas mama ile besleme ve su alimini artirmay1 kapsar.
Ayrica agri bulgularmi azaltmak ic¢in kisa siireli

analjezikler de endikedir.*® FIC’nin kendiliginden
iyilesen ve kendisini sinirlayan yapist ve klinik
bulgularin niiksii tizerine ¢evresel faktorlerin 6nemi,
bu kompleks hastalik icin en iyi yonetim segenegini
belirleme amaciyla kontrollii prospektif klinik
calismalara ihtiya¢ oldugunu gostermektedir.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma swrasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili
dogrudan baglantisi bulunan herhangi bir ilag firmasindan, tibbi
alet, gere¢ ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya
herhangi bir ticari firmadan, c¢alismanin degerlendirme

stirecinde, ¢alisma ile ilgili verilecek karart olumsuz
etkileyebilecek maddi ve/veya manevi herhangi bir destek

alimmamistir.

Cikar Catismast

Bu ¢aligma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢tkar ¢atismast potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite
tiyeligi veya iiyeleri ile iligkisi, danigsmanlik, bilirkisilik, herhangi
bir firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer durumlar

yoktur.
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