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ONSOZ

Kediler, “6zgiir dogalar1” veya “bakim-beslenmesi kolay” hayvanlar olarak
degerlendirilmeleri nedeniyle popiiler evcil hayvanlardir ve bu da onlar1 hayvan sahipleri
icin modern yasam tarzina uygun arkadaslar yapar. Dolayisiyla giin gectikge pet
kliniklerine gerek saglik kontrolii icin gerekse hasta olarak getirilen kedi sayisinda artis
olmaktadir. Neticede pet hekimliginde kedilerde karsilasilan hastaliklarin veya patolojik
durumlarin  klinik degerlendirmelerinde giincel arastirmalara ihtiya¢ duyulmaya
baslanmugtir.

Kedilerde hastaliklarm klinik yansimalar1 farklilik gosterebilmektedir. Ozellikle
geng (<5 yas) ve ileri (>9 yas) yash kedilerde siklikla karsilasilabilen klinik yansimalardan
bir tanesi efiizyondur. Efiizyon, plevra, periton ve perikard gibi viicut kavitelerinden biri
veya birkaginda sivi birikimi olarak tanimlanir. Enfeksiyoz ya da enfeksiydz olmayan,
lokal veya sistemik hastaliklara sahip kedilerde efiizyonla karsilasilmaktadir. Efiizyonlu
kedilerde efiizyona neden olabilecek klinik durumlar arasinda pankreatit, neoplazi, kronik
karaciger hastaligi, kalp yetmezlikleri olsa da klinik bagvurularda siklikla enfeksiyoz
sistemik bir hastalik olan Kedi Koronavirus (FCoV) kaynakli enfeksiyoz peritonitis (FIP)
hem tanisindaki zorluklar hem de bilinen etkin bir tedavi yonteminin olmamasi nedeniyle
daha fazla iizerine diisiilen bir konu olarak 6n plana ¢ikmaktadir. Bu olgularda kedilerde
sistemik olarak ilerleyen yangisal siirece bagli periton, plevra ve perikard gibi viicut
bosluklarinin bir veya birkacinda virus kaynakli enfeksiy6z eksiidat gelisimi soz
konusudur. Bu nedenle kedilerde efiizyon belirlenen hemen her olguda FIP goz 6niinde
bulundurularak klinik degerlendirmeler yapilmaktadir.

Hastaliklarin erken tanisina ya da prognozunun degerlendirilmesine yonelik bir¢ok
protein yeni biyobelirteg aday1 olarak arastirmalara konu olmaktadir. Galektin-3, aktive
edilmis makrofajlar tarafindan salgilanan lektin ailesine ait bir beta-galaktozid baglayici
proteindir. Hiicresel biiylime, farklilasma, ¢ogalma, apoptoz, hiicresel yapisma ve doku
onarimi dahil olmak iizere bir¢ok fizyolojik siirecin ve bir o kadar da patolojik siirecin
(konjestif kalp yetmezligi, bobrek yetmezligi, diabetes mellitus ve kanser gibi c¢esitli
hastaliklarin) diizenlenmesinde 6nemli bir role sahiptir. Bu nedenle, insan hekimliginde

son zamanlarda SARS-CoV-2 enfeksiyonlarinda (COVID-19) yangisal siire¢ ve hastaligin



siddetinin degerlendirilmesi ile ilgili ¢esitli ¢alismalara dahil edilmis ve bir biyobelirteg
aday1 olarak literatiire ge¢mistir. Veteriner hekimlik alaninda ise ¢cogunlugu kdpeklerde ve
kalp hastaliklar1 ile ilgili olmak {izere, atlarda, domuzlarda, buzagilarda, koyun ve
kecilerde farkli konularda ¢alisilmistir. Ancak kedilerde ise sadece kalp hastaliklar1 {izerine
yakin tarihli yapilmis birkag ¢alismaya konu olmustur.

Insanlarin SARS-CoV-2 enfeksiyonlarinda yangisal siireg ve hastaligin siddetinin
degerlendirilmesi ile ilgili yapilan ¢alismalardan yola ¢ikarak; sunulan bu c¢alisma
efiizyonlu kedilerin klinik bagvuru anindaki klinik durumlarinin, tam kan sayimi ve serum
biyokimyas1 analizlerinin degerlendirilmesini ve eflizyonlu kedilerde FCoV/FIPV
varligiin aragtirilmasini amaglamistir. Ayrica efiizyonlu kedilerde hi¢ c¢alisilmamis olan
Galektin-3’tin hem efiizyon sivisinda hem de kan serumundaki mevcut durumunu
degerlendirmis ve hem eflizyonlu kedilerde hem de FCoV/FIPV varligi belirlenen
eflizyonlu kedilerde tam kan sayimi ve yangi parametreleri arasindaki iliskiyi de
incelemistir.

Bu calisma, Hatay Mustafa Kemal Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri
Koordinatorliigii tarafindan 22.YL.035 nolu proje olarak desteklenmistir. Arastirma
projesi, 02/09/2022 tarih ve 2022/05-01 numarali karar1 ile Hatay Mustafa Kemal
Universitesi Rektorliigii, Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu onayr almistir.

Sunulan ¢alismanin planlanmasi ve yiiriitiilmesinde bilimsel destek ve katkilarindan
dolayr basta damigman hocam Dog. Dr. Serkan Irfan KOSE’ye ve lisansiistii egitimim
stiresince hem pratik hem de teorik bilgilerinden faydalandigim Hatay Mustafa Kemal
Universitesi Veteriner Fakiiltesi Veterinerlik I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dalr’min degerli
Ogretim liyelerine sonsuz tesekkiirlerimi sunuyorum.

Calismamdaki ELISA ve TT-PZR molekiiler analizlerinin gerceklestirilmesinde
yardimlarin1 esirgemeyen Hatay Mustafa Kemal Universitesi Veteriner Fakiiltesi
Veterinerlik Virolojisi Anabilim Dali’nin kiymetli 6gretim iiyeleri ile Selguk Universitesi
Veteriner Fakiiltesi Veterinerlik Virolojisi Anabilim Dali 6gretim iiyesi Prof. Dr. Oguzhan
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Veteriner Hekimi Hindreen Mohammed RADHI’ye de ayrica tesekkiir ederim. Calismam
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esirgemeyen cok degerli aileme de sonsuz tesekkiir ederim.
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OZET

Efiizyonlu Kedilerin Klinik, Baz1 Hematobiyokimyasal Parametreler ve
FIP Virus Varhgi Yoniinden Degerlendirilmesi

Sunulan galismada eflizyonlu kedilerin klinik bagvuru anindaki klinik durumlarinin,
tam kan sayiminin, serum biyokimyasi analizlerinin, tam kan ve eflizyon sivis1 6rneklerinde
FCoV/FIPV varligi ile bu kedilerin kan serumu ve efiizyon sivisi Orneklerindeki Kedi
Galektin-3 seviyesinin degerlendirilmesi amaglandi.

Calismada istahsizlik, halsizlik, solunum gii¢liigii, abdominal gerginlik ve ikterus gibi
sikayetleri bulunan, farkli irk, yas ve cinsiyetteki 13 adet efiizyonlu kedi ile klinik bakida
saglikli goriinen ve laboratuvar muayenelerinde anormallik belirlenmeyen 8 adet saglikli kedi
kullanildi. Calismaya dahil edilen tiim kedilerden anamnez alindi ve fiziksel muayeneleri
yapildi. Radyografik ve ultrasonografik goriintiilemeleri gergeklestirildi. Laboratuvar analizleri
kapsaminda tam kan sayimi, serum biyokimya analizi yapild1 ve efiizyon sivisi orneklerine
Rivalta testi uygulandi. Kan serumu ve eflizyon sivilarinda Galektin-3 dl¢timleri yapildi. Kan
ve eflizyon sivist 6rneklerinde FCoV/FIPV varlig1 TT-PZR ile molekiiler olarak arastirildi.

Klinige bagvuran eflizyonlu kedilerin %76,9’unun erkek, %23,1’inin disi oldugu tespit
edildi. Eflizyonlu disi (34,00+25,00 ay) ve erkek (17,90+4,45 ay) kedilerde yas bakimindan
fark olmadigi (P>0,05) belirlendi. Efiizyonun en ¢ok tespit edildigi kedi irk dagiliminin sirasi
ile Melez (%23,1), Tekir/Sarman (%23,1), British melezi (%15,4) oldugu tespit edildi.
Eflizyonlu kedilerde FCoV varlig: tespit edilenlerin ise (n:4/13) ikisinin erkek melez/British
melezi, birinin erkek Scottish fold digerinin ise disi iran irki 2 yas alt1 kediler oldugu goriildii.
Saglikli (n:8) ve eflizyonlu (n:13) kedilerin viicut 1s1s1, dk’daki solunum ve nabiz sayilari
arasinda bir fark bulunamadi (P>0,05). Efiizyonlu kedilerin klinik muayenesinde mukoz
membranlarin olgularin %61,5’inde solgun; %23,1’inde ikterik; %7,7’sinde hiperemik ve
%?7,7’sinde normal oldugu goriildii. Efiizyonun lokalizasyonunun kedilerin %69’unda
abdominal, %31’inde ise torakal oldugu belirlendi. Efiizyonlu kedilerde nétrofilik 16kositoz ile
mikrositer hipokromik anemiyi gosteren hemoglobin miktarinin, hematokrit yilizdesinin,
ortalama eritrosit hemoglobininin ve ortalama hemoglobin konsantrasyonunun diisiik oldugu
goriildii. Serum biyokimyasinda efiizyonlu kedilerde albiimin seviyesi ve albiimin/globulin
oraninin diisiik oldugu belirlendi. Galektin-3 serum seviyesinin hem efiizyonlu (866,96+129,79
pg/mL) hem de FCoV (+) (966,43+183,21 pg/mL) kedilerde sagliklilara (451,25+125,89
pg/mL) gore yliksek oldugu (P<0,05) belirlendi. Eflizyonlu kedilerin %30,7’sinin FCoV igin
pozitif oldugu ve bunlarin da %50 FCoV tip I ile %50 FCoV tip II oldugu belirlenmistir.

Sonug olarak abdominal eflizyonun eflizyonlu kedilerde daha yaygin oldugu ve birden
fazla bulgunun 1slak FIP ile ortiistiigii, FCoV teshisi i¢in eflizyonda TT-PZR analizinin gerekli
oldugu, tip I veya II FCoV’un 2 yasin altindaki, erkek, saf veya melez kedilerde tespit
edilebildigi, Efizyonlu ve FCoV (+) kedilerde baskin yangisal siirecin serum Galektin-3
seviyelerinin dl¢ililmesiyle ortaya konulabildigi kanisina varildi.

Anahtar Kelimeler: Efiizyon, FCoV, Galektin-3, Klinik Analiz, Kedi
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ABSTRACT

Evaluation of Cats with Effusion in Terms of Clinical and Some
Hematobiochemical Parameters and Presence of FIP Virus

The present study aimed to evaluate the clinical status of cats with effusion on clinical
admission, complete blood count, serum biochemistry analyses, and the presence of
FCoV/FIPV in whole blood and effusion fluid samples, and also Galectin-3 level in blood
serum and effusion fluid samples of these cats.

In the study, 13 cats with effusion of different breeds, ages, and genders, with
complaints such as loss of appetite, weakness, dyspnea, abdominal distention, and icterus, and
8 healthy cats that appeared healthy in clinical examination and no abnormalities were detected
in laboratory examinations were used. Anamnesis was obtained from all cats included in the
study, and physical examinations were performed. Radiographic and ultrasonographic imaging
were performed. Laboratory analyses included complete blood count and serum biochemistry
analysis, and the Rivalta's test was performed on the effusion fluid sample. Galectin-3 was
measured in blood serum and effusion fluids. FCoV/FIPV in whole blood and effusion fluid
samples was investigated molecularly by RT-PCR.

It was determined that 76.9% of the cats with effusion admitted to the clinic were male
and 23.1% were female. Male cats with effusion (17.90+4.45 months) and female cats
(34.004£25.00 months) did not vary in age (P=0.864). The cat breeds in which effusion was
detected most frequently were mixed (23.1%), tabby (23.1%), and British mixed (15.4%),
respectively. FCoV was detected in cats with effusion (n: 4/13), two of which were
mixed/British mixed (male; n: 2), one was male Scottish fold, and the other was female Persian
cats under 2 years of age. There was no difference between the body temperature, respiratory
rate per minute, and pulse rate of healthy cats and cats with effusion (P > 0.05). Clinical
examination of cats with effusion revealed that mucous membranes were pale in 61.5%, icteric
in 23.1%, hyperemic in 7.7%, and normal in 7.7%. The localization of the effusion was
abdominal in 69% and thoracic in 31% of the cats. In cats with effusion, in addition to
neutrophilic leukocytosis, hemoglobin amount, hematocrit percentage, mean erythrocyte
hemoglobin, and mean hemoglobin concentration were low, indicating microcytic
hypochromic anemia. In serum biochemistry, albumin level and albumin/globulin ratio were
found to be low in cats with effusion. Galectin-3 serum levels were higher (P<0.05) in both
cats with effusion (866.96+£129.79 pg/mL) and FCoV(+) (966.43£183.21 pg/mL) compared to
healthy cats (451.25+125.89 pg/mL). It was determined that 30.7% of cats with effusions were
positive for FCoV, and these were 50% FCoV type | and 50% FCoV type II.

In conclusion, it was concluded that abdominal effusion is more common in cats with
effusion, and multiple findings overlap with wet FIP. RT-PCR analysis of effusion is necessary
for the diagnosis of FCoV; type | or 11 FCoV can be detected in male, pure, or crossbred cats
under 2 years of age, and the dominant inflammatory process in cats with effusion and
FCoV(+) cats can be revealed by measuring serum Galectin-3 levels.

Keywords: Effusion, FCoV, Galectin-3, Clinical Analysis, Cat
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1. GIRIS

Kedilerde efiizyona neden olan bir¢ok hastalik vardir. Efiizyon, kelime anlami
olarak plevra, periton ve perikard gibi viicut bosluklarinda sivi birikimi seklinde
tanimlanan bir ¢esit ddemdir. Kedilerde efiizyonla seyreden hastaliklar sistemik ya da lokal
olabilecegi gibi, enfeksiydz ya da enfeksiyoz olmayan tiirden olabilirler. Eflizyonlar,
genelde plevra, periton ve perikard gibi viicut bosluklarindan herhangi birinde
goriilebilecegi gibi bazen de sekillenen hastaliga bagli olarak bu bosluklarin ikisinde ya da
ekstrem olarak iiciinde aym1 anda da sekillenebilir. Eflizyonlar, icerdikleri protein
miktarlari, ihtiva ettikleri hiicre modeli ve sayisi itibartyla temelde 3 ana baslik altinda
incelenmektedir. Bunlar; transiidatlar, modifiye transiidatlar ve eksiidatlardir. Eksiidatlar
enfeksiydz (septik) ya da enfeksiydz olmayan (aseptik) nitelikte olabilirler (Dempsey ve
Ewing 2011; Gavazza ve ark. 2013; Valenciano ve Rizzi 2019).

Kedilerde enfeksiyoz kaynakli eflizyonlarla siklikla kedi enfeksiyoz peritonitis
(feline infectious peritonitis) (FIP) olgularinda karsilasilmaktadir. Bu olgularda kedilerde
sistemik olarak ilerleyen; periton, plevra ve perikard gibi bosluklarindan bir veya
birka¢inda virus kaynakli enfeksiyoz eksiidat gelisimi s6z konusudur (Valenciano ve Rizzi
2019). Bu hastalik ilk kez 1963 yilinda Amerika Birlesik Devletleri’nin (ABD) Boston
kentindeki Angell Memorial Hayvan Hastanesi’nde doktor (Dr.) Jean Holzworth ve
meslektaglari tarafindan spesifik bir hastalik varlig1 olarak ortaya konulmus olup (Thayer
ve ark. 2022), ‘Baz1 Onemli Kedi Hastaliklar1® olarak rapor edilmistir (Holzworth 1963).
Kedilerde yiiksek o6liim oranlar ile seyreden FIP hastaligi, hasta sahiplerinin en ¢ok
korktugu ve bir¢ok iilkede yasal olarak kabul goren uygun fiyathi bir tedavisinin
olmamasinin yani sira ast uygulamalarinin da tavsiye edilmemesinden [antikora bagimli
hastalik gelistirme (ADE) sebebiyle] dolay1 olduk¢a 6nemlidir. Hastaligin etkeni temelde
Koronavirus’tur (Coronavirus) (CoV). Kedi Koronavirus’un (Feline Coronavirus) (FCoV)
kedilerin viicudunda heniiz bilinmeyen nedenlerle mutasyona ugramasi sonucu Kedi
Enfeksiyoz Peritonitis Virus (Feline Infectious Peritonitis Virus) (FIPV) sekillenir ve bu
virus kedilerde FIP hastaligini olusturur (Pedersen 2014). Kedi enfeksiyoz peritonitis
hastaligi, agirlikli olarak 2 yasin altindaki safkan kedileri etkileyen, ates, istahsizlik,

halsizlik, kilo kayb1 ve sariligin yan1 sira vaskiilitis nedeniyle genellikle periton ve / veya



plevral bosluklarda nadiren de perikardiyumda efiizyonlarla (islak form) ya da i¢
organlarda piyograniilomat6z lezyonlarla karakterize (kuru form) bir hastaliktir (Tasker ve

ark. 2023).

Eflizyonlu kedilerde sitoloji ve biyokimyasal analizler i¢in alinan efiizyon sivisi
orneklerinde FCoV antijeninin tespiti en yararli tanisal adim olarak gdsterilmektedir.
Eflizyonu olmayan kedilerde ise FCoV riboniikleik asit (RNA) analizi ve sitoloji igin
etkilenen organlardan ince igne aspirasyon teknigiyle 6rnek alinmasinin faydali oldugu
bildirilmigtir. Kesin tani i¢in histopatolojik inceleme yapilmasi ve etkilenmis doku
orneklerinde FCoV antijen immun boyamasinin pozitif olarak yorumlanmasi gerektigi

kabul gormektedir (Tasker 2018).

Galektin-3 (Galectin-3) (Gal-3), aktive edilmis makrofajlar tarafindan salgilanan
lektin ailesine ait bir beta (p)-galaktozid baglayici proteindir. Hiicresel biiyiime,
farklilasma, ¢ogalma, apoptoz, hiicresel yapisma ve doku onarimi dahil olmak iizere bir¢ok
fizyolojik hiicresel fonksiyonda hayati Oneme sahiptir. Insan tibbinda artan Gal-3
seviyelerinin kalple ilgili bazi rahatsizliklar (konjestif kalp yetmezligi (KKY)), bobrek
yetmezligi, diabetes mellitus (DM) ve kanser dahil olmak iizere cesitli hastaliklarla iliskili
oldugu ve bu hastaliklarda tanisal veya prognostik bir biyobelirte¢ olarak kullanilabilecegi
bildirilmektedir (Dong ve ark. 2018; Arcuri ve ark. 2024). Ayrica Gal-3 dogustan gelen
bagisiklik diizenlemesinde merkezi bir role sahiptir ve sitokin tiretimi ile salinimi da
diizenler. ilk olarak 2019 yilinda tamimlanmus, diinya genelinde yaklasik 2 yil siiren bir
pandemi ile etkisini gostermis ve yine Koronavirus kaynakli bir hastalik olan Koronavirus
hastaligt 2019’un (COVID-19) etkeni Siddetli Akut Solunum Yolu Sendromu-
Koronavirus-2 (Severe Acute Respiratory Syndrome-Coronavirus-2) (SARS-CoV-2) ile
enfekte olmus bagisiklik hiicrelerinde de Gal-3 seviyelerinde artis oldugu literatiire
geemistir (Portacci ve ark. 2021).

Veteriner hekimlikte Lee ve ark. (2021), kopeklerdeki bazi kalp hastaliklar
[miksomat6z mitral kapak hastaligit (MMKH), patent duktus arteriosus (PDA), pulmoner
stenoz, sol ventrikiil hipertrofisi (SVH)], endokrin hastaliklar [DM, hiperadronekortisizm
(HAK), hipoadrenokortisizm, hipotiroidizm, hipoaldosteronizm] ve atopik dermatitde
dolasimdaki Gal-3 seviyelerini incelemis ve arttigini rapor etmistir. Stack ve ark. (2023),

ise Gal-3’tin insanlarda elde ettigi klinik basaridan yola ¢ikarak hipertrofik



kardiyomiyopatili (HKM) kedilerde potansiyel bir biyobelirteg olabilecegi hipotezi ile
Kedi Galektin-3’i (Feline Galectin-3) bu kediler iizerinde incelemistir.

Bu ¢alismada 1) efiizyonlu kedilerin klinik bagvuru anindaki klinik durumlarinin,
tam kan saymmi (TKS) ve serum biyokimyasi analizlerinin degerlendirilmesi 2) en sik
enfeksiyoz efiizyon kaynagi olan FCoV/FIPV varliginin arastirilmasi amaglandi. Bununla
birlikte, bu ¢alismada kedilerde ¢ok az ¢alisilmis ve eflizyonlu kedilerde hig ¢aligiimamis
olan Gal-3’tin hem lokal olarak efiizyon sivinda hem de sistemik olarak kan serumundaki
mevcut durumu degerlendirildi ve FCoV/FIPV varligi belirlenen kedilerde TKS yangi

parametreleri arasindaki iligki incelendi.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Efiizyonlarin Etiyolojisi ve Siniflandirilmasi

Efiizyonlar; periton, plevra ve perikard gibi viicut bosluklarinda siv1 birikimi olarak
tanimlanir. Kedilerdeki bir¢ok hastaligin ortak bulgusudur. Bu sivilarin detayli incelenmesi
ve siiflandirilmasi klinisyenin hastaligin nedenini tespit etmesinde ve prognozu hakkinda
bilgi sahibi olmasinda biiyiik rol oynar. Efiizyonlar, onkotik veya hidrostatik basing
bozukluklari, i¢ kanama, lenf eksudasyonu, bosluklu organlarin veya dokularin yirtilmasi
gibi nedenlerle sekillenebilir. Geleneksel siniflandirmada; efiizyonun 6zgiil agirligina,
protein konsantrasyonuna, toplam ¢ekirdekli hiicre konsantrasyonuna ve bu hiicrelerdeki
baskin hiicre profiline bakilir. Geleneksel siniflandirmaya gore efiizyonlar; transiidatlar,
modifiye transiidatlar ve eksilidatlar olmak iizere 3’e ayrilir. Efiizyonlar son zamanlarda
yeni ortaya koyulan bir diger siniflandirmaya gore ise 4’e ayrilmistir. Transiida, eksiida,
riptire olmus damarlardan ya da i¢ organlardan kaynaklanan eflizyonlar ve hiicre
eksfoliasyonundan kaynaklanan eflizyonlar seklinde gruplandirilmaktadir (Gavazza ve ark.

2013; Konig ve ark. 2019; Valenciano ve Rizzi 2019).

2.1.1. Transudatlar

Transiidatlar ya hidrostatik basingtaki artis ya da onkotik basingtaki azalma ile
iligskilendirilir. Proteinden fakir transiidatlar (<2,5 g/dL protein) ve proteinden zengin
transiidatlar (2,5-7,5 g/dL protein) olarak 2’ye ayrilabilir. Baz1 kaynaklarda proteinden
zengin transiidatlar ‘modifiye transiidatlar’ olarak ta ge¢cmektedir. Modifiye transiidatlar
efiizyon igindeki total proteinin (TP) ve / veya hiicre eksfoliasyonunun artmasindan
kaynaklanir. Transiidatlarda c¢ekirdekli hiicrelerin sayis1 diisiiktiir (<1500 ¢ekirdekli
hiicre/uL) ve baskin olan cekirdekli hiicre profili genelde makrofajlar (mononiikleer
hiicreler) ve nétrofillerdir. Reaktif mezotel hiicreleri de bulunabilir. Protein agisindan
zengin (modifiye) transiidatlarin g¢ekirdekli hiicre sayist pL’de 1000 ila 7000 arasinda
degisebilir (Gavazza ve ark. 2013; Konig ve ark. 2019; Valenciano ve Rizzi 2019).

Transiidatlarin baslica nedenleri sekil 2.1°de gosterilmistir.



' Transiidatlar

Proteinden Zengin
(Modifiye Transiidat)

2,5 -7,5 g/dl)

' Proteinden Fakir
(<2‘,5 g/dl)

-Hipoproteinemi (hipoalbuminemi dahil)
-Protein Kaybettiren Enteropati

-Protein Kaybettiren Nefropati -Konjestif Kalp Yetmezligi
-Malniitrisyon -Portal Hipertansiyon
-Malabsorbsiyon
-Portal Hipertansiyon

-Erken Donem Kalp Yetmezligi

Sekil 2.1. Transiidatlarin baglica nedenleri (Valenciano ve Rizzi 2019)

2.1.1.1. Perikardiyal Transiidatlar

Saf transiidatlar seffaf olup, hiicre sayilari, 6zgiil agirliklar1 ve protein igerikleri
diistiktiir. Hiicre sayis1 genellikle <1000 hiicre/pL’dir. Transtidatlarin 6zgiil agirligr <1.012,
protein igerikleri ise <2,5 g/dL’dir. Modifiye transiidatlar biraz bulanik veya pembeye
calan renkte goriinebilirler. Hiicre sayilar1 yaklasik 1000-8000 hiicre/uL, 6zgiil agirliklar:
1.012-1.030 arast1 ve TP konsantrasyonlar1 ise yaklasgtk 2,5-5,0 g/dL arasinda
degismektedir. Yani hiicre sayilari, 6zgiil agirliklar1 ve protein igerikleri saf transiidattan

daha fazladir (Ware ve Ward 2022).

Kedilerde klinik olarak 6nemli perikardiyal hastalik nadirdir (Hall ve ark. 2007) ve
postmortem g¢alismalarda %1,0-2,3 arasinda degisen bir yayginlik bildirilmistir (LeBlanc
ve Scollan 2015). Perikardiyal transiidatif eflizyonlar kedilerde KKY, peritoneal-
perikardiyal diyafram hernisi (PPDH), hipoalbiiminemi, perikardiyal kistler veya vaskiiler
gecirgenligi artiran toksemiler (liremi dahil) ile iliskilendirilmistir. Bu durumlarin kii¢iik
voliimlii perikardiyal efiizyonlara neden olabildigi bildirilmektedir (Hall ve ark. 2007;
Ware ve Ward 2022). Yapilan ¢alismalarin genelinde kedilerdeki perikardiyal eflizyonun
KKY ile iliskili oldugu tespit edilmistir (Hall ve ark. 2007). Sag kalbin miyokardiyal
kalinlig1 ve intraventrikiiler basinci sol kalbinkinden daha azdir. Bu nedenle, sag kalp

genellikle soldan 6nce etkilenir ve bunun sonucunda ven6z doniis bozulur ve sistemik



vendz basing artar. Kedilerde, yiikselmis hidrostatik basinglar baskin olarak plevral
eflizyona neden olurken, bazen peritoneal efiizyonlar da goriilebilir (Davidson ve ark.
2008). Kalp hastalig1r olan kedilerin ekokardiyografik muayenesinde kii¢iik miktarlarda
perikardiyal efiizyon olmasi da nispeten yaygin bir bulgudur (Hall ve ark. 2007).

2.1.1.2. Plevral Transiidatlar ve Modifiye Transiidatlar

Saf transilidatlar TP konsantrasyonlar1 2,5-3 g/dL’den diisiik ve ¢ekirdekli hiicre
sayilart 500-1000 hiicre/uL’den az olan sivilardir. Bu sivilardaki baslica hiicre tipleri
makrofajlar, lenfositler ve mezoteliyal hiicrelerden olusan mononiikleer hiicrelerdir.
Modifiye transiidatlarda ise 3,5 g/dL’ye kadar c¢ikabilen biraz daha yiiksek bir TP
konsantrasyonu vardir ve ¢ekirdekli hiicre sayisi 5000 hiicre/uL’ye kadar cikabilir. Bu
sivilardaki baslica hiicre tipleri ise ndtrofiller ve mononiikleer hiicreler olarak

bildirilmektedir (Hawkins 2022).

Kedilerde plevral transiidatlar hipoalbiiminemi, asir1 sivi yiiklenmesi, vaskiilitis
(Ruiz ve ark. 2018; Hawkins 2022) veya KKY'ye ikincil olarak sekillenirken; modifiye
transiidatlar KKY ya da diger cesitli obstriiktif veya inflamatuvar siireglerden
kaynaklanabilir (Ruiz ve ark. 2018). Pulmoner tromboembolizm, perikardiyal problemler,
akciger lobu torsiyonu, kaval sendrom (Dirofilaria immitis’in bir komplikasyonu olarak),
diyafram hernisi ve neoplazi gibi durumlarda da plevral modifiye transiidatlar sekillenebilir
(Murphy ve Papasouliotis 2011). Karaciger hastaligi olan hastalarda albiimin (Alb)
iretiminin azalmas1 ya da glomeriilopatisi veya protein kayipli enteropatisi olan hastalarda
Alb kaybmin artmasi sonucu hipoalbiiminemi sekillenip plevral transiidasyon meydana
gelebilmektedir (Murphy ve Papasouliotis 2011; Hawkins 2022). Lenfatik obstriiksiyona
(lenfatik neoplazi, daralmaya neden olan ekstralenfatik kitle) veya islev bozukluguna
neden olan durumlar (diyafram hernisi gibi) plevral transiidatif (sil6z) eflizyonlara neden
olabilir (Murphy ve Papasouliotis 2011; Hawkins 2022). Travma &ykiisii olan her kedide
diyafram hernisinden siiphe edilmesi gerekmektedir. Ciinkii kroniklesmis diyafram hernisi
durumlarinda genellikle modifiye transiidatlarin olustugu ancak nadir de olsa ekstidatif bir

stvinin da sekillenebilecegi bildirilmektedir (Hawkins 2022).



2.1.1.3. Abdominal Transiidatlar

Abdominal efiizyonun (asites) miktar ister kiigiik ister biiylik olsun, hepatobiliyer
hastalig1 olan kedilerde abdominal siv1 birikiminin patogenezinde hidrostatik vendz basing
artis1, intravaskiiler onkotik basing diisiisii ve vaskiiler gecirgenlikte de§isim nedeniyle
abdominal boslukta asir1 sivi birikimi veya bu sivinin yetersiz rezorbsiyonundan biri ya da

birkaginin kombine olarak rol oynamasi s6z konusudur (Watson 2022).

Parengimal karaciger hastaliginda asites olusumunun en yangin nedeni, portal
hipertansiyondur. Ancak portal hipertansiyon kedilerde nadiren goriiliir ve diisiik serum
Alb konsantrasyonlarinin katkisiyla ya da katkist olmaksizin sekillenebilir. Portal
hipertansiyondan kaynaklanan asites sivisi tipik olarak yiliksek proteinli bir modifiye
transtidattir. Karaciger hastaligi ve eszamanli olarak hipoalbiiminemisi olan hayvanlarda
bazen diisiik proteinli transiidatlar da goriilebilir. Ancak tek basina asitese yol agabilecek
kadar diisiik bir Alb konsantrasyonu bulunmasi ¢ok nadir karsilasilan bir durumdur

(Watson 2022).

2.1.2. Eksiidatlar

Yangilar, damar yaralanmalar1 veya kemotaktik uyaranlara bagli olarak plazma
proteinlerine karsi artan vaskiiler gegirgenligin bir sonucu olarak sekillenirler. Genellikle
yangisal niteliktedirler ve yangili dokudan yangisal mediatorlerin salinmasi sonucu olusan
artan damar gecirgenligi nedeniyle olusurlar. Eksiidatlarin rengi degisebilir fakat genellikle
bulanik ve tortuludurlar. Enfeksiy6z (septik) veya enfeksiyoz olmayan (aseptik) nitelikte
olabilirler. Septik efiizyonlar; sistemik sepsis kaynakli hematojen veya lenfatik yayilimla,
ploroperitoneal ve gastrointestinal (GI) sistemde hastalik ve / veya perforasyon (delinme)
sonucu ya da organizmalarin viicut bosluklarina penetrasyonu (travma, yabanci cisim,
cerrahi vb.) sonucu ortaya ¢ikabilirler (Valenciano ve Rizzi 2019). Eksiidatlarin ihtiva
ettikleri protein miktart >2 g/dL, ¢ekirdekli hiicre sayist ise pL’de >5000’dir. Bulunan
baskin hiicreler ¢ogunlukla dejenere olmus nétrofillerdir (bakteriyel eflizyon) ancak

makrofajlar ve az da olsa lenfositler ile reaktif mezotel hiicreleri de bulunabilir (Gavazza



ve ark. 2013; Konig ve ark. 2018; Valenciano ve Rizzi 2019). Eksiidatlarin baslica

nedenleri sekil 2.2.’de gosterilmistir.

l Eksiidatlar
(Protein>2 g/dl)
|
[ |
l Enfeksiyoz ' Enfeksiyoz olmayan
‘ (Septik) (Aseptik)

|

-Bakteriyel -Neoplaziler
-Fungal -Safra Peritoniti
-Protozoal -Uroperitoneum
-Parazitik -Organ Yangisi
-Viral (Islak FIP) -Steril Yabanci Cisim
. -Vaskiiler Bozulma

Sekil 2.2. Eksiidatlarin baslica nedenleri (VValenciano ve Rizzi 2019)

2.1.2.1. Perikardiyal Eksiidatlar

Eksiidatif eflizyonlar bulanik ila opak veya serofibrindz ila serosanguin olabilirler.
Bunlarin ¢ekirdekli hiicre sayilar1 genellikle 3000 hiicre/uL’den ¢ok daha yiiksek, 6zgiil
agirliklart >1.015 ve protein igerikleri genellikle 3 g/dL’nin ¢ok istiindedir (Ware ve Ward
2022).

Eksiidatif perikardiyal efiizyonlar kedilerdeki FIP harig, kiigiik hayvanlarda ¢ok
nadir goriiliir. Enfeksiydz perikarditis genellikle bir yabanci cisim migrasyonu, plevral
veya mediastinal enfeksiyonun yayilmasi, 1sirik ya da diger penetrasyon yaralari veya
bakteriyemi ile iligkilidir. Cesitli aerobik veya anaerobik bakteriler, aspergilloz,
aktinomikoz, koksidioidomikoz, yaygimn tiiberkiilloz ve nadiren sistemik protozoal
enfeksiyonlar ile iligkilendirilmistir (Ware ve Ward 2022). Steril eksiidatif perikardiyal
efiizyonlar ise kedilerde FIP ve toksoplazmoz ile iliskilendilirken, semptomatik

perikardiyal efiizyonun kedilerdeki en 6nemli nedeni FIP olarak gosterilmektedir (Ware ve



Ward 2022). Neoplazi olgularina sekonder olarak da perikardiyal efiizyon sekillenebilecegi
bildirilmistir (Davidson ve ark. 2008).

2.1.2.2. Septik ve Septik Olmayan Plevral Eksiidatlar

Transiidatlarla  karsilagtirildiklarinda  eksiidatlarda daha  yiiksek bir TP
konsantrasyonu bulunur. Bu deger genellikle 3 g/dL’den yiiksektir. Eksiidatlarin ¢ekirdekli
hiicre sayilar1 da transiidatlardan daha yiiksektir (>5000 hiicre/uL) (Hawkins 2022).

Septik olmayan eksiidatlarda bulunan hiicre tipleri makrofajlar, nétrofiller,
lenfositler ve eozinofillerdir. Notrofiller tipik olarak dejenere degilken, makrofajlar ve
lenfositler etkilenmis olabilirler. Septik olmayan eksiidasyonu bulunan hayvanlar igin
ayirier tanida disiiniilmesi gereken hastaliklar; FIP, neoplazi, kroniklesmis diyafram
hernisi, akciger lobu torsiyonu ve gerileyen septik eksiidasyonlar olarak bildirilmektedir
(Hawkins 2022). Mediastinal, bronkopulmoner veya primer plevral neoplazi, modifiye
transiida, eksilida veya siloz eflizyon Ozellikleri gosteren plevral efilizyona neden olabilir
(Beatty ve Barrs 2010). Lenfomalar, kedilerdeki tiim neoplastik plevral efiizyonlarin en
yaygin sebebi olarak bildirilmistir (Alleman 2003; de Oliveira ve ark. 2021).

Septik eksiidatlarda siklikla ¢ok yiiksek sayida gekirdekli hiicre bulunur. Ornegin;
50.000 ila 100.000 hiicre/uL’den fazla. Ayrica bu sivilarda dejenere noétrofiller baskin
hiicrelerdir. Bu sivilarin kokusu kotii olabilir. Septik eksiidatlar; kendiliginden, yabanci
cisimlerin migrasyonuna ikincil olarak, gogiis duvar1 ya da Ozefagustan torakal bosluga
penetre olan yaralara ikincil olarak veya bakteriyel pnomoninin ilerlemesi sonucunda
meydana gelebilen piyotoraks seklinde olusabilir. Piyotoraksin Ozellikle kedilerde
goriildiigii ve c¢ogunlukla idiyopatik oldugu da ifade edilmektedir (Hawkins 2022).
Enfeksiyoz plevral eflizyonlarin, vakalarin %80’inden fazlasinda orofaringeal kokenli
anaerob bakteriler tarafindan piiriilan eksiida birikmesiyle olustugu bildirilmektedir (Beatty
ve Barrs 2010).



2.1.2.3. Abdominal Eksiidatlar

Fiziksel muayene esnasinda abdominal palpasyon kaygan bir hissiyat verdiginde
kiiciik bir miktar eflizyondan siiphe edilmelidir. Orta ila biiyiik hacimli eflizyonlar
cogunlukla kolayca fark edilebilir (Watson 2022).

Abdominal efiizyon kedilerde hem karaciger hem de pankreas hastaliklarinda
meydana gelebilir. Karaciger hastaligindan ileri gelen asites kedilerde kopeklerde
oldugundan ¢ok daha nadirdir. Dogmasal duktal plaka anormallikleri veya FIP haric
kedilerde karaciger hastaligina bagl asites nadiren bildirilmistir (Watson 2022). Bildiren
karaciger hastaliklar1 arasinda hepatik lipidozis, siroz (kronik kolanjiyohepatit veya
lenfositik kolanjite (LK) sekonder olarak), nekroz (idiyopatik veya toksoplazmoza bagli),
neoplazi ve siiptiratif kolanjiyohepatit bulunur. Portosistemik santli hayvanlarda nadiren
abdominal eflizyon goriiliir, ancak bu hastalarda karaciger sirozu, portal hipertansiyon veya
hipoalbiiminemiden kaynaklanan asites goriilebilir. Hipoalbiiminemi ve Kkaraciger
yetmezligi transiidatif asites olusumuna neden olurken, portal hipertansiyon ve siroz
yiiksek proteinli lenf sizintisina neden olan artmis kilcal hidrostatik basinci nedeniyle daha

yiiksek proteinli asites olusumuna neden olur (Tasker ve Gunn-Moore 2000).

Pankreatitiste asitesin nedeni genellikle peritonitis kaynakli vaskiiler gecirgenligin
artmasidir. Bu durumda olusan efiizyonlar cogu vakada yiiksek protein ve hiicre iceren
serosanguin steril eksiidatlar olsa da nadiren modifiye transiidatlar ve siloz eflizyonlar da
bildirilmistir. Pankreatitisten kaynaklanan asitesin safra peritonitisi sivisindan ve iiriner
sistem sizintilarindan (liroperitonyum) ayirt edilmesi gerekir. Bu amacla sividaki iire
(BUN), kreatinin (CREA), bilirubin (TBIL) ve lipaz konsantrasyonlar 6l¢iilebilir (Watson
2022; de Oliveira ve ark. 2021).

Safra kanal1 tikaniklig1, travma, mukosel olusumu, safra yolu iltihab1 ve karacigerin
perkiitan biyopsisi sonucu safra sisteminde riiptiir meydana gelebilir. Safra kesesi veya
safra kanalinin riiptiirii sonucu safranin karin bosluguna salinmasi safra peritonitisine
neden olur (Valenciano ve Rizzi 2019). Riptiire ugramis safra kanallarindan sizan safra
giiclii bir yangisal yanita neden olarak, lenfin serozal yiizeyler tarafindan transiidasyonunu
uyarir. Hepatobiliyer hastalikla baglantili diger abdominal efiizyon nedenlerinin aksine

kedilerdeki safra peritonitisinde fiziksel muayene esnasinda tanimlanan kraniyal veya
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diffiiz abdominal agr1 bulgusu bildirilmektedir (Watson 2022). Safra peritonitisinde olusan
siv1 karakteristik olarak koyu turuncu, sar1 veya yesil renkte (Watson 2022; Valenciano ve
Rizzi 2019) veya kahverengi renkte olabilir (Alleman 2003). Bu sivi1 incelendiginde serum
bilirubininden daha yiiksek bilirubin igerigine sahip oldugu goriiliir. Normal safra steril
oldugunda safra peritonitisinin baslangic fazi1 septik degildir ancak sagaltim hizla
baslatilmazsa genellikle bagirsaklardan koken alan anaerob bakteriler ikincil olarak

kedinin yasamin1 tehlikeye sokabilir (Watson 2022).

Uroperitonyum bébrek, iireter, mesane veya iiretradan idrar sizintis1 sonucu
meydana gelebilir (Valenciano ve Rizzi 2019). Abdominal bosluga salinan idrar, kimyasal
tahris ile eksiidatif bir siirece yol acabilen yangiya neden olur. Uroperitonyum
eflizyonlarinda, ¢ekirdekli hiicre sayilar tipik olarak 6000 hiicre/ul'den azdir. Ayrica TP
icerigi de genellikle idrar hacminin seyreltme etkisi sonucunda 3 g/dL'den diisiiktiir.
Notrofiller, idrarin kimyasal tahrisi nedeniyle dejeneratif ve diizensiz olabilir. Yirtilma
sirasinda mesanede idrar kristalleri ve bakteri mevcutsa, karin sivisinda idrar kristalleri ve
bakteri de bulunabilir. Serum CREA konsantrasyonlarmi karin sivist CREA
konsantrasyonuyla karsilagtirmak, tiroperitonyumu dogrulayabilir. Karin sivisinin CREA
seviyesi genellikle serum CREA seviyesinden daha yiiksek olmasi muhtemeldir ¢linkii
BUN ile karsilastirildiginda daha yavas dengelenir. Ayrica hiperkalemi ve hiponatremi de
siklikla gézlemlenir (Valenciano ve Rizzi 2019).

Neoplazilerden kaynaklanan efiizyonlarin ¢ogu modifiye transiidatlar olsa da ikincil
yangi eksiidat olusumuna neden olabilir (Tasker ve Gunn-Moore 2000). Hepatobiliyer
veya pankreatik maligniteler ya da peritona yayilmis diger intraabdominal karsinomlar bir
yang1 reaksiyonuna ve bunun sonucunda lenf ve fibrin ekslidasyonuna sebep olabilir. Bu
stvinin goriiniimii serosanguin, hemorajik veya siloz olabilir (Watson 2022). Primer timor
bir karsinom, mezotelyom veya bir lenfoma ise sivi bunlardan dokiilen hiicreleri icerebilir
ve taniya yardimci olabilir. Ancak sivi igerisinde tiimor hiicresine rastlanmadigi takdirde
timor tanist koyabilmek i¢in daha ileri tetkikler gerekebilir (Watson 2022). Bununla
birlikte, timorlerden kaynaklanan ancak tanimlanabilir neoplastik hiicreler icermeyen
birgok sivi, modifiye transiidat veya hemorajik eflizyon olarak siniflandirilir (Alleman

2003).
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Kedi enfeksiydz peritonitis, kedide septik olmayan ekslidanin klasik 6rnegidir
(Alleman 2003). Kedi enfeksiydz peritonitisin 1slak formunda peritonun viseral ve
pariyetal yapraklarindaki periveniiler piyograniilomatdz infiltratlar vaskiiler gecirgenligi
artirir. Boylece abdominal boslukta saman saris1 renkli, proteinden zengin bir sivi birikimi
olur. Bu siv1 tipik olarak diisiik ila orta diizeyde g¢ekirdekli hiicre miktarina sahiptir. Bu
hiicre popiilasyonu nétrofiller ve makrofajlardan olusan karma bir yapidadir. Genellikle bir

eksiidat olarak siiflandirilsa da zaman zaman bir modifiye transtidattir (Watson 2022).

2.1.3. lIslak FIP’te Efiizyon

Kedi enfeksiy6z peritonitisin 1slak formunda, viral bir etkenden kaynaklanan klasik
enfeksiyoz bir eksiidasyon sekillenir. Bu virus (FIPV) efiizyonun mikroskobik
incelemesinde tespit edilemez ancak Ters Transkripsiyon-Polimeraz Zincir Reaksiyonu
(Reverse Transcription-Polymerase Chain Reaction) (TT-PZR) ile efiizyonda tespit
edilebilir. Bu eksiidasyon kedinin plevra, periton ve perikard gibi viicut bosluklarindan
herhangi birinde veya hepsinde sekillenebilir (Valenciano ve Rizzi 2019). Bazen
eflizyonun yeri skrotal kese gibi beklenmedik bir yer olabilir (Thayer ve ark. 2022). Islak
FIP’te efiizyon kokusuz, saman saris1 renginden altin saris1 rengine kadar degisen tonlarda,
yiiksek protein igerigi nedeniyle ¢alkalandiginda kopiiren, iginde benekler ve fibrin
iplikleri barindirabilen bir sivi karakterindedir (Valenciano ve Rizzi 2019). Bu sivi
genellikle sar1 ve yapiskan kivamda olsa da bazi kedilerde daha pembe veya yapiskan
olmayan (sulu) kivamda olabilir. Hatta FIP’li kedilerde nadir olsa da siloz efiizyonlarla da
karsilagilabilir. Ornekleme amaciyla toplanan efiizyon sivilari havayla temas ettiginde
pihtilagabilir (Thayer ve ark. 2022). Islak FIP eflizyonlarmin TP igerigi genellikle 4
g/dL’den fazla olarak bildirilmektedir. Cekirdekli hiicre sayilart degisken olmakla birlikte
tipik olarak pL’de 2000 ila 6000 hiicre arasindadir. Siv1 sitolojik olarak incelendiginde FIP
icin tipik arka plan benekli, proteinli ve bazofilik yapidadir. Mikroskobik incelemede
stvinin esas olarak dejenere olmamis noétrofiller (%60-80) ile hafif dejenere olmus
notrofilleri, daha az sayida makrofajlari, kiigiik lenfositleri ve nadiren plazma hiicrelerini
ihtiva ettigi gorilir (Valenciano ve Rizzi 2019). Agirlikli olarak ndtrofillerden olusan
ancak c¢ok sayida makrofaj da iceren efiizyonlar piyograniillomat6z olarak adlandirilir Ki

FIP ile iliskili efiizyonlar ¢gogunlukla bu muhteviyattadir (Thayer ve ark. 2022). Eflizyon
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stvisindaki bu bulgular FIP’i teshis etmede tek basina yeterli olmamaktadir (Valenciano ve
Rizzi 2019). Bu nedenle, Rivalta testi, TKS, serum biyokimyasi (6zellikle serum ve
efiizyon sivisindaki Albiimin / Globulin (Alb / Glb) orani), FCoV antijen ve antikor hizli
tan1 testleri gibi diger yardimci tami testleriyle birlikte klinik bulgular iliskilendirilerek
FIP’in varsayimsal tanis1 konulabilir (Tasker ve ark. 2023). Kedi enfeksiy6z peritonitisde
serumda Alb / GlIb oran1 genellikle 0,8 g/dL’den diisiikken, eflizyon sivisinda bu degerin
0,9 g/dL’den diisiik oldugu bildirilmektedir (Valenciano ve Rizzi 2019). Kedi enfeksiy6z
peritonitisin kesin tanis1 i¢in efiizyon sivilarinda gerceklestirilen TT-PZR teknigiyle
FIPV’nin tespiti glinlimiizde yaygin olarak kullanilsa da etkilenen dokularin histolojik
olarak incelenmesi hala tanida altin standart yontem olarak kabul edilmektedir (Tasker ve

ark. 2023).

2.2. Kedi Enfeksiyoz Peritonitisin Etiyolojisi

Koronaviruslar yaklagik 30.000 niikleotid uzunluga sahip, segmentsiz, pozitif
polariteli ve tek sarmalli genomlar1 olan, olduk¢a biiyiik, pleomorfik, kiiresel ve zarfli

RNA viruslaridir (Brownlie ve Whittaker 2017; Tasker 2018; Un 2021).

Kedi Koronavirus, Uluslararast Virus Taksonomi Komitesi (International
Committee on Taxonomy of Viruses) (ICTV) tarafindan Nidovirales takimi igerisinde
bulunan Coronaviridae ailesinin igerisinde yer almaktadir. Taksonomik siniflandirmada
sirasiyla  Coronaviridae ailesi, Coronavirinae alt ailesi, Alphacoronavirus cinsi,
Alphacoronavirus 1 tiirii igerisinde enterite neden olan Kdopek Koronavirus (Canine
Coronavirus) (CCoV), Bulasici Gastroenteritis Virus (Transmissible Gastroenteritis Virus)
(TGEV) ve Domuzlarin Solunum Yolu Koronavirus’u (Porcine Respiratory Coronavirus)
(PRCoV) ile birlikte bulunur. Coronavirinae alt ailesi antijenik 6zelliklerine gore 4 cinse
ayrilir; Alfa (o), B, Gama (y) ve Delta (6) Koronavirus. Kedi Koronavirus ise, o-
Koronavirus cinsine aittir ve -Koronavirus cinsinin bir iiyesi olan COVID-19’un etkeni
SARS-CoV-2’den taksonomik olarak uzaktir (Thayer ve ark. 2022).
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2.2.1. Kedi Koronavirus Genomu ve Yapisi

Kedi Koronavirus virionlari, genellikle kiibiktir ve 80-120 nm arasindadir, ancak
bazen pleomorfizm de gosterebilirler. Virusa ismini veren tag¢ (Korona) benzeri sivri ylizey
cikintilar1 12-24 nm arasinda degisebilir (Un 2021). Glikoprotein yapisindaki dis zarfin
icinde, helikal simetrik bir niikleokapsid bulunur. Bu niikleokapsid viral genomu korur.
Kedi Koronavirus, 11 agik okuma gergevesinden (ORFs) olusur. Bunlarin 2 tanesi bir
replikazi kodlarken, 4 tanesi yapisal proteinleri, 5 tanesi de yapisal olmayan (aksesuar /

yardimet1) proteinleri kodlar (Myrrha ve ark. 2011).

Pozitif polariteli CoV genomunun 5’ ucundaki {igte ikilik kismi yapisal olmayan
poliprotein 1’1 (1a ve 1b) kodlayan iki 6rtiisen ORFs’den olusur. Bu poliproteinler, virusun
replikasyonunda gorev alan RNA’ya bagimli RNA polimeraz enzimi dahil olmak tiizere
ayr1 ayri yapisal olmayan proteinlere boliiniir. Genomun 3’ ucunda bulunan diger iicte
birlik kism1 yapisal ve yapisal olmayan proteinleri kodlayan ORFs’den olusur (Tasker ve
ark. 2023).

Yapisal proteinler; spike (S), zarf (E), membran (M) ve niikleokapsid (N)’dir.
Yapisal olmayan proteinler ise; 3a, 3b, 3¢, 7a ve 7b’dir (Myrrha ve ark. 2011). Spike
proteini zarf yapisinin temel unsurudur (Bas ve ark. 2020). Ayrica, FCoV'un konakg1
reseptoriine baglanan ve konak hiicre girisine aracilik eden pargasi oldugu i¢in son derece

onemlidir (Tasker 2018).

Kedi Koronavirus’u 0da sicakliginda 24-48 saat i¢inde inaktive olabilen kirilgan bir
virustur ancak nemli olmayan kuru kosullarda (6rnegin halida) 7 haftaya kadar hayatta
kalabilmektedir. Virus organ homojenatlarinda, -70 °C'de tekrar tekrar donmaya bile
aylarca dayaniklidir. Ote yandan, zarfli bir virus oldugu i¢in ¢ogu ev dezenfektan: ve

deterjani ile kolayca etkisiz hale gelebilmektedir (Hartmann 2005).

2.2.2. Kedi Koronavirus’un Serotipleri

Kedi Koronavirus’un in vitro ¢ogalmaya, genomik 6zelliklere ve antijeniteye baglh
olarak serotip 1 ve serotip 2 olarak isimlendirilen iki serotipi vardir. Bu iki FCoV tipi

ozellikle reseptor kullanimi ve hiicre kiiltiirii adaptasyonu yoniinden biyolojik olarak
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birbirinden farklilik gosterir. Cografi ¢esitlilik olmasina ragmen, dogal olarak enfekte
olmus kedilerde bulunan saha suslarinin biiyiik ¢ogunlugunu serotip 1 olustururken; serotip
1 FCoV ile CCoV arasindaki rekombinasyon olaylarini takiben ortaya ¢ikan serotip 2 ise
sahada daha az yaygin olup, hiicre kiiltiirlerinde in vitro olarak en kolay izole edilen ve

tiretilen tlirdiir (Tasker 2018; Kennedy 2020; Tasker ve ark. 2023).

Serotip 2 FCoV suslarinin, serotip 1 FCoV ile CCoV arasindaki rekombinasyondan
kaynaklandig1 ve bu serotipin genellikle CCoV’un S proteinlerini, degisen miktarlarda
bitisigindeki 3a, 3b ve 3c genlerini ve E genlerini igerdigi ancak FCoV kokenli olan N
genini icermedigi bildirilmektedir. Bu sayede bu iki serotip, S geni ile proteinlerindeki
genetik ve serolojik farkliliklardan ayirt edilebilir. Hem serotip 1 hem de serotip 2
FCoV’larin mutasyona ugrayarak FIP ile iligkili FCoV’lara doniisebilir oldugu
bildirilmektedir (Tasker 2018; Kennedy 2020; Tasker ve ark. 2023).

Serotip 2 FCoV'lar konakgi hiicre reseptorii olarak aminopeptidaz N’i (APN)
kullanirlar. Serotip 1 FCoV'larin reseptorii ise bilinmemektedir (Herrewegh ve ark. 1998;
Tasker 2018; Kennedy 2020). iki serotipin de olusturduklari hastaliklarin karakteristik
Ozellikleri birbirine olduk¢a benzerdir. Serotip 1 FCoV diinyanin ¢ogu yerinde daha
yaygindir. Yapilan aragtirmalarda, Avrupa ve Amerika’daki dogal enfeksiyonlarin %80-
95’ini serotip 1’in olusturdugu, serotip 2’nin ise c¢ok daha az goriildiigli ortaya
koyulmustur. Serotip 2’nin neden oldugu FCoV enfeksiyonlart Asya {ilkelerinde
predominant olarak gdzlenir ve dogal enfeksiyonlarin yaklasik %25’inin etkenini teskil
eder (Kipar ve Meli 2014; Tekes ve Thiel 2016; Bas ve ark. 2020). Ayrica 90’larin basinda
FCoV serotip 2’nin Japonya’da %30’luk bir prevalansa ulastig1 ve her iki serotipin birlikte
seyrettigi koenfeksiyonlarin varligi da ortaya konulmustur (Hohdatsu ve ark. 1992; Bas ve
ark. 2020).

Cogu saha enfeksiyonunun serotip 1 FCoV’dan kaynakli olmasina ragmen, birgok
laboratuvar arastirmasi serotip 2 FCoV susuna yogunlagmistir. Bunun nedeni bu susun in
vitro olarak kolaylikla ¢cogalabilmesi ve deneysel ¢alismalarin daha kolay yapilabilmesidir
(Tasker ve ark. 2023).
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2.2.3. Kedi Koronavirus’un Patotipleri ve Genom Mutasyonlari

Kedi Koronaviruslar’in esas olarak 2 patotipi vardir. Bunlar, enterositlerde gogalan
ve ¢ogunlukla 6limciil olmayan Kedi Enterik Koronavirus (Feline Enteric Coronavirus)
(FECV) ile monositlerde ve / veya makrofajlarda ¢ogalan ¢ogunlukla 6liimciil enfeksiyonla
sonuglanan FIPV’dir. Kedi Enterik Koronavirus ayni zamanda oOliimciil olmayan
(apatojenik) FCoV olarak da adlandirilirken; FIPV, FIP ile iliskili FCoV ya da 6liimciil
(patojenik) FCoV olarak adlandirilmaktadir (Brownlie ve Whittaker 2017). Her patotipte
hem serotip 1 hem de serotip 2 FCoV bulunabilir. Ayrica FECV’ler de FIP olusturmasa
bile sistemik dolagima katilarak monosit ve / veya makrofajlart enfekte edip sistemik

enfeksiyona yol agabilmektedir (Tasker ve ark. 2023).

Kedi Koronavirus genomlarinda da diger CoV genomlarinda oldugu gibi RNA
polimerazin yiiksek hata oranlar1 sebebiyle nokta mutasyonlari, delesyonlar, stop
kodonlarinin eklenmesi ve rekombinasyonlar1 dahil olmak iizere bir¢ok farkli mutasyon
tiirii gelisebilir. Bu nedenle FCoV’un oldukga fazla genetik varyasyona sahip olabilecegi
bildirilmektedir. Yaygin olarak kabul gdren hipotez, bu genetik varyasyonlar sayesinde
FCoV ile enfekte olan kedilerde virusun hiicre tropizminin degismesi nedeniyle FIP
sekillendigidir. Virusun hiicre tropizminin degismesi sonucu virus bagirsaklardaki
enterositler yerine sistemik dolagimdaki monositler ve / veya makrofajlara affinite gosterir.
Bu durumun FIP ile iligkili olmayan FCoV patotipinin sézde ‘i¢ mutasyon teorisi’ yoluyla
FIP ile iligkili FCoV patotipine doniistiiglinde ortaya ciktigr distiniilmektedir (Tasker
2018; Tasker ve ark. 2023).

Kedi Koronavirus virionlart; S, M, E ve N proteinleri ile 3a, 3b, 3c, 7a ve 7b’yi
kodlayan yapisal olmayan aksesuar proteinleri gibi ¢ok sayida geni icerir. Spike geni basta
olmak tizere farkli genlerdeki mutasyonlarin daha viriilan bir FCoV patotipine gegiste rol
oynadig1r disiiniilmektedir. Spike proteini, virusun kedi konakgi hiicrelerine girisine
aracilik etmesi, reseptor baglanma alanlarina ve fiizyon fonksiyonlarina sahip olmasi
nedeniyle 6n plana ¢ikmaktadir. Bu nedenle S genindeki spesifik mutasyonlar, FIP’e
neden olan FCoV patotipiyle iliskili oldugu varsayilmaktadir. Ancak FCoV viriilansinin
genetik kaymasina sebep olan kesin genlerin ve mutasyonlarin hala net olmadigi

bildirilmektedir (Tasker ve ark. 2023).
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2.3. Kedi Enfeksiyoz Peritonitisin Epidemiyoloji

2.3.1. Kedi Koronavirus’un Bulasmasi

Kedi Koronavirus oldukga bulasici bir virustur. Kedi Koronavirus enfeksiyonunun
asil kaynag1 diskidir. Bu nedenle kediler arasinda enfeksiyonun yayilmasinda ilk sirada
kedilerin tuvalet olarak kullandigi kumlarin yer aldig1 ve ana bulagma yolunun fekal-oral
bulasma oldugu bildirilmektedir. Ayrica bulasmanin diskiyla kontamine olmus nesnelerin
(6rnegin; kum kaplari, diski toplama kiirekleri, etrafa sagilan kumlar1 toplamak igin
kullanilan fircalar ve elektrikli siipiirgeler, ayakkabilar vb.) veya ortamin kullanimi
sonucunda dolayl olarak da gerceklesebilecegi ifade edilmektedir (Hartmann 2005; Tasker
2018; Addie 2019; Tasker ve ark. 2023).

Kedi Koronavirus virionlar1 saglikli kedilerin salyasinda nadiren bulundugundan,
yakin temas ya da mama kaplarinin ortak kullanimi ana enfeksiyon kaynagi olarak
gosterilmemektedir (Tasker ve ark. 2023). Ancak Andre ve ark. (2020), FIP ile iliskili
rinitisi belgeleyen bir vaka raporu bildirimi ile FCoV’un bulagsmasinda solunum yolunun
da bir giris yeri olabilecegini bildirmektedir. Olduk¢a nadir olarak virusun transplasental
bulagmasi da s6z konusudur (Pastoret ve Henroteaux 1978; Tasker ve ark. 2023). Bununla
birlikte Kedi Koronavirus’un kan transfiizyonu, vektor aracili vb. yollar ile hematojen

yolla bulagmasi net degildir (Tasker ve ark. 2023).

Kedi Koronavirus ile kontamine olmus ortamlarda, yavru kedilerin genellikle
birkag haftalikken enfekte oldugu ve dogal enfeksiyonun hemen ardindan 2 giin gibi kisa
bir siire igerisinde virusu digkilariyla sagmaya basladiklari bildirilmektedir. Sag¢ilimin
genellikle birka¢ haftadan aya kadar siirebildigi, sonrasinda durdugu veya aralikli olarak
yeniden ortaya ¢ikabildigi bildirilmektedir. Yavru kedilerde digkiyla virus sagiliminin
yetiskinlere gore daha yiiksek seviyelerde oldugu vurgulanmaktadir. Kedi Koronavirus
antikor titresi ne kadar yiiksek olursa, kedinin FCoV’u diskiyla sagma olasiligi da o kadar
artmaktadir. Ayn1 zamanda diskiyla FCoV yayilma sikligi da artar ve diskida mevcut
FCoV yiikii de o kadar yiiksek olur (Tasker ve ark. 2023).

Kedi enfeksiyoz peritonitis ile iliskili FCoV’un yatay olarak bulagmasinin,

apatojenik olan FCoV’un aksine ¢ok nadiren meydana geldigi one siiriillmekle birlikte
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aslinda yatay bulagsmanin beklenenden ziyade bir istisna olarak goriilebilecegi ifade
edilmektedir. Kedi enfeksiyoz peritonitisin, FIP ile iliskili FCoV’un intraperitoneal olarak
asilanmasiyla deneysel olarak indiiklenebilecegi yapilan ¢alismalarda goriilmiistiir (Tasker

ve ark. 2023).

2.3.2. Kedi Koronavirus’un Prevalansi

Kedi Koronavirus enfeksiyonu, izole kedi popiilasyonlarinin bulundugu birkag¢ ada
tilkesi (6rnegin; Falkland Adalari gibi) hari¢ diinya ¢apinda rapor edilmistir (Tasker 2018).
Kedi Koronavirus enfeksiyonu ve dolayisiyla FIP’in, toplu olarak barindirilan kedi
popiilasyonlarinda yaygin olarak goriiliirken, tek basina bakilan evcil kediler, basibos
kediler veya yabani kedigillerde daha nadir gortildiigi bildirilmektedir (Hartmann 2005).

Kedi Koronavirus’un neden oldugu enfeksiyonlarin yayginlhigi kedilerde ¢ok
yiiksektir. Evcil kedilerin yaklasik %40’ FCoV ile enfekte oldugu, bu oranin birden
fazla kedinin bir arada yasadigi evlerde %90’1 buldugu One siiriiliirken, kedilerin %5-
10’unun ise FCoV enfeksiyonlara kars1 direngli oldugu ifade edilmektedir. Hastaligin
evcil kedi popiilasyonlar1 arasinda bu denli artmasinda, insanlarin modern yasama gegisle
birlikte kedileri kapali alanlarda, kalabalik bakim beslemeye tabi tutmasinin rol oynadigi

vurgulanmaktadir (Tasker 2018).

Her cins ve yastaki kedilerde FIP gelisebilir. Ozellikle 2 yagm altindaki safkan kedi
irklarinda FIP yaygmliginin yiiksek oldugu ifade edilmektedir (Thayer ve ark. 2022). Bazi
caligmalarda erkek kedilerde FIP gelisme olasiligt disi kedilerden daha yiiksek
bulunmustur (Worthing ve ark. 2012; Riemer ve ark. 2016). Kedi enfeksiy6z peritonitisin

1slak ve kuru olmak tizere 2 formu bulunmaktadir (Brownlie ve Whittaker 2017).

Japonya’da yapilan bir ¢alismada, FCoV antikor yaygmlig: satkan kedi irklarinda
%67 iken soyagaci olmayan kedilerde %31 olarak rapor edilmistir. Caligmada kullanilan
safkan kedi irklar1 arasindaki Amerikan Kisatiiylii Kedisi (American Shorthair Cat),
Himalaya Kedisi (Himalayan Cat), Oryantal Kisatiiylii Kedisi (Oriental Shorthair Cat), Iran
Kedisi (Persian Cat) ve Siyam Kedisi (Siamese Cat) wrklarinda diisiik serum antikor
prevalansiin goriildiigli; Amerikan Kivircik Kedisi (American Curl Cat), Maine Rakun

Kedisi (Maine Coon Cat), Norveg Orman Kedisi (Norwegian Forest Cat), Bez Bebek
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Kedisi (Ragdoll Cat) ve Isko¢ Kivrimli Kedisi (Scottish Fold Cat) irklarinda ise yiiksek
serum antikor titreleri goriildiigli rapor edilmektedir (Taharaguchi ve ark. 2012).

2.4. Kedi Enfeksiyoz Peritonitisin Patogenezi

Kedi Koronavirus fekal-oral yolla bulagsmaktadir (Hartmann 2005). Konakta
sistemik enfeksiyonun sekillenebilmesi i¢in Oncelikle virusun viicuda alinmasi gerekir.
Ancak enfeksiyonun, FIP ile iliskili FCoV’un (FIPV) disaridan alinmayip, konagin kendi
viicudunda bulunan FIP ile iliskili olmayan FCoV’un (FECV) mutasyonu sonucu
sekillendigi ileri stiriilmektedir (Pedersen 2009; Zehr ve ark. 2023). Diger biitiin viruslar
gibi FCoV’larin da replike olabilmeleri i¢in 6nce konakgr hiicre membranina tutunmalart
gerekir. Bu tutunmanin gergeklesebilmesi i¢in FCoV’larin S proteinlerindeki spesifik
baglanma alanlar1 kullanilir ve bu baglanma igin yiizey reseptér uyumu gereklidir (Un
2021). Serotip 2 FCoV, ince bagirsak villuslarinda ve monositlerde bulunan APN’yi
reseptor olarak kullanirken, serotip 1 FCoV’un kullandig1 reseptor heniiz bilinmemektedir
(Tasker 2018; Kennedy 2020; Tasker ve ark. 2023). Virus oral yolla viicuda alindiktan
sonra ilk olarak ince bagirsak villuslarinin epitel hiicrelerine (enterositler) girer ve burada
cogalmaya bagslar (Kipar ve Meli 2014; Tasker ve ark. 2023). Enfeksiyonun bu asamasi
¢ogu zaman klinik belirti vermez ancak enteritis (Pedersen ve ark. 1981) ve / veya iist
solunum yolu enfeksiyonu belirtileri goriilebilir (Addie ve Jarrett 1990). Virus sagilimi
enfeksiyondan sonraki ilk 2 giin icerisinde digski yoluyla baslar (Kipar ve ark. 2010).
Serotip 1 FCoV’un digkiyla sagilmasi farkli sekillerde olabilir (Bubenikova ve ark. 2020).
Enfekte olan ¢ogu kedi virusu 2 ila 3 ay boyunca (Addie ve Jarrett 2001) siirekli veya
aralikli olarak sagar, daha sonra bu sagilim durur (Addie ve ark. 2023). Hastalik igin
bagisiklik kisa siirelidir ¢iinkii bu kediler birkag¢ hafta icinde ayn1 FCoV susu veya farkli
bir FCoV susu ile tekrardan enfekte olabilirler (Addie ve ark. 2003). Ancak serotip 1 FCoV
ile enfekte olmus kedilerin yaklasik %13’{i kadar1 kalic1 olarak enfekte virus tastyicilari
olup digkilariyla kalic1 olarak FCoV’u sagarlar (Addie ve Jarrett 2001). Heniiz serotip 2
FCoV tastyicisi bir kedi bildirilmemistir (Tasker ve ark. 2023).

Su an igin, FCoV/FECV’nin mutasyonlar1 sonrasi FIP’e neden olan

FCoV/FIPV’nin ortaya ¢iktigi yaygin olarak kabul edilmektedir. Fakat bu gelisim
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esnasinda hangi mutasyon ya da mutasyonlarin hangi asamada meydana geldigi net
degildir (Kipar ve Meli, 2014). Chang ve ark. (2012), FIP’in patogenezi {izerine yaptiklar
calismada 11 FECV (FIP ile iligkili olmayan FCoV) ve 11 FIPV nin (FIP ile iliskili FCoV)
genom dizisini analiz etmis, bu analiz sonucu FIPV’lerin biiyiikk ¢cogunlugunun S geninde
FECV’lerden farkli olarak 2 nokta mutasyon belirlemistir. Bu yonde yapilan farkl
caligmalarin sonucunda incelenen tiim FECV’lerde higbir mutasyon yokken, FIPV
dizilerinin yaklasik %96’sinda 1 veya 2 noktada mutasyon sekillendigi bildirilmektedir
(Chang ve ark. 2012; Tekes ve Thiel 2016; Bas ve ark. 2020). Spike geninde sekillenen
mutasyonlarin FIP olusumu ile korelasyon gosterdigine dair giiglii kanitlar elde edilmistir.
Yapilan calismalarda S genindeki etkilenen bolgelerdeki aminoasit degisikliklerinin
virusun hiicresel tropizmini etkiledigini ve bunun sonucunda monosit ve makrofajlara

affinitesinin arttig1 belirtilmektedir (Tekes ve Thiel 2016; Tasker 2018).

Kedi Koronavirus’u ile enfekte kedilerin ¢ok kii¢iik bir kisminda FIP gelisimi
goriliir (Kipar ve ark. 2005). Enfeksiyondan 2 hafta sonra virus kolona geger. Klinik
belirtileri olmayan kalic1 olarak enfekte tasiyici kedilerde ileum ve 6zellikle kolon, viral
replikasyonun ana bolgeleridir (Kipar ve ark. 2010). Kedi Koronavirus’un bagirsaktan
sonra yayildigi ilk yer mezenterik lenf diigimleridir (Malbon ve ark. 2019). Daha sonra
viremi olusur. Kedi Koronavirus viremisi kisa siirelidir. Enfeksiyondan yaklagik 7 ila 14
gilin sonra zirveye ulasir ve bundan sonra azalmaya baglar (Kipar ve ark. 2010). Bu nedenle
FIP’in klinik belirtileri ortaya ¢ikmaya bagladiginda ¢ogu zaman viremi tespit edilemez ve
FCoV RNA’smu tespit etmek i¢in kan numunelerinden yapilan TT-PZR testleri genellikle
negatif ¢cikmaktadir (Riemer ve ark. 2016; Tasker ve ark. 2023).

Kedi enfeksiyoz peritonitis gelismeyen kedilerde de monositlerde diisiik seviyeli
FCoV viremisi meydana gelebilir (Kipar ve ark. 2010; Kipar ve Meli 2014; Tasker ve ark.
2023). Viral mutasyonlarin aracilik ettigi One siiriilen aktive edilmis monositlerde ve
makrofajlarda verimli ve yiiksek seviyeli FCoV replikasyonu sekillenir (Pedersen 2014;
Tasker ve ark. 2023). Bu replikasyon, FIP’in patogenezinde Onemli bir olaydir ve
hastaligin gidisatin1 diizenler. Hastaligin gidisati ile ilgili 3 olasilik vardir. Bunlar; kedinin
basarili bir bagisiklik tepkisi olusturup virusu ortadan kaldirmasi; kedinin klinik olarak iyi
durumda olup aylarca hatta yillarca virusu digkisiyla sa¢ip daha sonra basarili bir bagisiklik

tepkisi gelistirip virusu yenmesi; ya da kedinin zararli bir bagisiklik tepkisi olusturarak
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piyograniillomat6z vaskiilitis sonucu etkili bir antiviral tedavi olmadigi i¢in 6liim meydana

gelmesidir (Malbon ve ark. 2020; Tasker ve ark. 2023).

Enfekte olmus monositler kii¢iik ve orta biiyiikliikteki damarlarin duvarlarina
tutunarak, etkilenen damarlarin bazal laminasinin kolajenini tahrip eden matriks
metalloproteinaz-9 salgilar. Bu olay monositlerin ekstravazasyonuna izin verir ve
monositler burada makrofajlara doniisiirler. Endotelin siki baglantilarinin bozulmasi,
plazmanin damarlardan disar1 sizmasina neden olur (Kipar ve ark. 2005; Tasker ve ark.
2023). Virus yiiklii makrofajlarin oliimiiniin, FCoV’un yayilmasinda onemli bir rol
oynadigi ifade edilmektedir (Watanabe ve ark. 2018; Tasker ve ark. 2023).

Kedi enfeksiydz peritonitisin daha akut formlarinda birgok kan damar etkilenir ve
bu da klinik olarak plazmanin periton, plevra ve / veya perikard gibi viicut bosluklarinda
eflizyon olarak birikmesiyle sonuglanir. Bu siiregte biriken bagisiklik komplekslerinin
damar duvarlar1 boyunca uzanabilen ve damarlar1 daha gecirgen hale getiren yogun bir
yangisal yanita neden oldugu bildirilmektedir (Horzinek ve Lutz 2001; Tasker ve ark.
2023). Kedi enfeksiy6z peritonitisin daha kronik formlarinda daha az kan damar etkilenir,
ancak etkilenen organlardaki perivaskiiler piyograniilomalar ¢ok fazla biiyiiyebilir ve hatta
timoral olusumlarla karistirilabilir (Tasker ve ark. 2023). Kedi Koronavirus ile enfekte
olmus makrofajlar timor nekroz faktor-o (TNF-o)) gibi sitokinler salgilar ki TNF-a’nin FIP
gelisiminde rolii oldugu ifade edilmektedir (Takano ve ark. 2007; Pedersen 2009; Tasker
ve ark. 2023).

2.5. Kedi Enfeksiyoz Peritonitisde Bagisiklik

Kedi enfeksiyoz peritonitisin gelisimi, dogal 6ldiiriicii hiicrelerin ve diizenleyici T
hiicrelerinin ciddi sekilde baskilanmasi ile iliskilidir. Bunlar sirasiyla dogustan ve adaptif
hiicre aracili bagisiklikta merkezi hiicrelerdir (Vermeulen ve ark. 2013; Tasker ve ark.
2023). Kedi enfeksiyoz peritonitisde hipergamaglobulinemi yaygin goriiliirken, kan ve
lenfoid dokulardan T hiicrelerinin siddetli bir sekilde tiikendigi belirtilmektedir (Addie ve
ark. 2009; Akin 2013). Ancak etkili bir T hiicre yanitinin FCoV enfeksiyonunun sonucunu
ciddi sekilde etkiledigi ifade edilmektedir (de Groot-Mijnes ve ark. 2005; Tasker ve ark.

2023). Kedi Koronavirus enfeksiyonunun sonucu virustaki viriilans faktorlerinin
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(mutasyonlar, delesyonlar vb.) (Pedersen 2014) yan1 sira konak faktorleriyle de
iliskilendirilmektedir (Dewerchin ve ark. 2005).

Kedi Koronavirus enfeksiyonundan sonra saglikli kalan kedilerin, FIP gelisen
kedilere gore daha iyi hiicre aracili bagisiklik tepkisi gelistirdigi ifade edilmektedir (de
Groot-Mijnes ve ark. 2005; Addie ve ark. 2009). Ancak kedi enfeksiyoz peritonitise karsi
korumada humoral bagisikligin rolii belirsizdir (Addie ve Jarrett 1992). Kedi
Koronavirus’e karsi antikor iiretimi enfeksiyondan sonra 7 ila 28 giin siirer (Horzinek ve
Lutz 2001). Dogal enfeksiyondan sonra antikor titreleri birka¢ aydan birkag yila kadar olan
stirede sifira diisebilir (Addie ve ark. 1995).

Kedi enfeksiy6z peritonitis i¢in pasif bagisiklik anneden gelen maternal antikorlar
ile saglanir. Anne kaynakli antikorlarin yaklagik 5 ila 6 haftalik yasa kadar koruma
sagladigi ve 6 ila 8 haftalik yasa kadar azalip tespit edilemez hale geldigi ifade
edilmektedir (Addie ve Jarrett 1992; Addie ve ark. 2009; Akin 2013; Tasker ve ark. 2023).

2.6. Kedi Enfeksiyoz Peritonitisin Klinik Belirtileri

Hastalik tipik olarak; fibrindéz ve graniilomatdz serozit, proteinden zengin seroz
eflizyonlar ve / veya ¢esitli organlarda piyograniilomatoz lezyonlarla karakterizedir ve
lezyonlarin dagilimi her bir vakada farklilik gosterebilir (Kipar ve Meli 2014). Kedi
enfeksiyoz peritonitisde  Kklinik  belirtiler olduk¢a degiskendir. Vaskiilitis ve
piyograniilomatdz lezyonlarin dagilimindaki degiskenlik klinik belirtileri sekillendirir
(Addie ve ark. 2009; Tasker ve ark. 2023). Hastaligin 2 formu vardir. Vaskiilopati
eflizyonlara yol agarak islak (efiizif) FIP’e; tek basma graniilom olusumu ise kitlesel
lezyonlarin bulunabildigi kuru (efiizif olmayan) FIP’e neden olur (Tasker ve ark. 2023).
Viicut bosluklarinda (periton, plevra, perikard ve skrotal kese) eflizyonlarin gelisimini
iceren klinik form, en yaygin form olarak kabul edilmektedir (Tasker ve ark. 2023). Ayni
sekilde FIP, eflizyonla gelen kedilerdeki en yaygin hastalik nedenlerinden birisi olarak
gosterilmektedir (Thayer ve ark. 2022). Vakalarin %75’inde periton tutulumunun
goriildiigii 1slak FIP sekillenir (Addie ve ark. 2009). Vakalarin bir kismi ‘karigik form’
denilen, iki formunda Klinik tablosuna sahiptir. Bu tarz vakalarin postmortem

muayenesinde siklikla organlardaki genis serozal graniilomatz lezyonlarin yani sira
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degisen miktarlarda eflizyonlara da rastlanir. Karigik formdaki FIP olgular1 ile de yaygin
olarak karsilasilabilir (Kipar ve Meli 2014; Tasker ve ark. 2023).

Dogal FIP wvakalart i¢in kulugka donemi bilinmemekle birlikte deneysel
enfeksiyondan sonra inkiibasyon periyodunun, 1slak form i¢in 2-14 giin; kuru form igin
birkag¢ hafta arasinda degistigi ifade edilmektedir (Kipar ve Meli 2014). Islak ve kuru form
birbirinden keskin sinirlarla ayrilmis sayilmaz. Her ikisinde de ortak olarak yaygin goriilen
ve spesifik olmayan klinik belirtiler vardir. Bu belirtiler; antibiyotiklere ve steroid olmayan
anti-inflamatuvar ilaglara (NSAID) direngli dalgali ates, uyusukluk, istahsizlik, kilo kayb1
(veya daha geng kedilerde kilo alamama / biliyiime geriligi), sarilik (islak FIP’te daha
yaygin) ve lenfadenomegalidir. Ancak bazen hasta kediler saglikli goriiniip, viicut
kondisyonlarin1 koruyabilirler (Addie ve ark. 2009; Tasker 2018; Tasker ve ark. 2023). Bir
calismada, efiizyonu olan kedilerde efiizyonu olmayanlara gore atesin daha yaygin goriilen

bir semptom oldugu rapor edilmektedir (Riemer ve ark. 2016).

Efiizif formda istah azalmis ya da normal olabilir. Abdominal palpasyonda
genislemis lenf diigiimleri ele gelebilir. Tkterus goriilebilir. Kan damarlar: etkilendigi i¢in
viicut bosluklarinda sivi ve plazma proteinleri birikimi goriilebilir (Yalgin ve Keser 2016).
Asites, abdominal gerginlikle birlikte efiizif formun en belirgin bulgusudur (Tasker ve ark.
2023). Plevral ve perikardiyal efiizyonlar da sekillenebilir. Plevral efiizyon, asitesle es
zamanli olarak goriilebilecegi gibi bazi kedilerde sadece gogiis bosluguyla sinirl kalip,
dispne ile kendisini gosterebilir. Perikardiyal efiizyonlar da tipki plevral efiizyonlarda
oldugu gibi tek basia ya da diger viicut bosluklarindaki efiizyonlarla birlikte es zamanl
olarak goriilebilir. Bazen serozit, erkek kedilerde testislerin tunika vaginalisini de tutar ve
skrotumda da efiizyonlar gekillenebilir (Tasker 2018).

Islak FIP olduke¢a akuttur. Birkag¢ giin veya hafta i¢inde ilerler ve etkilenen kedinin
saghigini ciddi sekilde tehlikeye sokar ki bu noktada sagkalim oranlari ¢ok diisiik
olabilmektedir (Addie ve ark. 2009; Tasker 2018; Tasker ve ark. 2023). Kuru FIP daha
kroniktir ve birka¢ haftadan aylara kadar hastalik siiresi yayilabilir (Tasker 2018; Tasker ve
ark. 2023). Hastaligin erken evrelerinde yalnizca ates, istahsizlik ve uyusukluk gibi
spesifik olmayan genel klinik bulgular goriilebilir (Addie ve ark. 2009). Eflizyon olmadig1
icin teshis koyulmasi genellikle zordur ¢iinkii bu spesifik olmayan semptomlar birgok

hastaligin akut doneminde de goriilebilmektedir (Tasker ve ark. 2023). Kuru FIP’in
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ilerleyen zamanlarda goriilen belirtileri piyograniilomatdz lezyonlardan etkilenen organlara
baghdir. Hastalik merkezi sinir sistemini (MSS), gozleri, abdominal organlar1 (karaciger,
bobrek, dalak, pankreas, mezenteriyal lenf diigiimleri, mide ve bagirsaklar) etkileyebilir
(Thayer ve ark. 2022; Tasker ve ark. 2023). Buna bagl olarak etkilenen organlar ile iliskili
klinik belirtiler (dermatolojik, GI, nérolojik, okiiler, renal, solunum vb.) gdzlemlenir
(Addie ve ark. 2009; Diaz ve Poma 2009; Yalgin ve Keser 2016; Tasker 2018; Thayer ve
ark. 2022; Tasker ve ark. 2023).

2.7. Kedi Enfeksiyoz Peritonitisde Teshis

Klinik pratikte FIP’in teshisi hala 6nemli bir problem olmaya devem etmektedir.
Ciinkii  FIP’in antemortem teshisi birgok klinik vakada olduk¢a zorludur. Ancak
prognostik, hizli ve giivenilir bir teshis de oldukca onemlidir (Hartmann 2005). Klinik
muayenede ilk adim olan anamnez bilgileri (i¢cinde bulundugu ortam, stres faktorleri,
kalabalik bakim besleme, yas, cinsiyet, ik ve genetik yatkinlik gibi), etkenin
epidemiyolojisi, prevalanst ve patogenezi diisliniildiiglinde teshis noktasinda Onemli
ipuclart saglamaktadir (Diaz ve Poma 2009; Addie 2019; Thayer ve ark. 2022). Klinik
muayenede belirlenen istahsizlik, uyusukluk, kilo kaybi1 ya da yavru kedilerde kilo
alamama, dalgal ates gibi klinik belirtiler ile okiiler ve ndrolojik bulgular tani i¢in spesifik
degildir (Hartmann 2005). Ciinkii bu belirtiler ya hasta sahipleri tarafindan bildirilir ya da
ozellikle hastaligin erken evrelerinde muayene sirasinda hekim tarafindan fark edilir

(Thayer ve ark. 2022).

Tanida TKS ve serum biyokimyasi analizi gibi laboratuvar muayene bulgular1 da
oldukca 6nemlidir. Ancak tek basina anamnez bilgilerine, klinik ve laboratuvar muayene
bulgularina dayali kesin bir tan1 koyulamayacag i¢in bu bulgular her zaman daha invaziv
ve molekiiler tam testleriyle birlikte degerlendirilmelidir (Felten ve Hartmann 2019).
Molekiiler tani testlerinde genel olarak efiizyon sivist kullanilan testler, kan kullanilan
testlerden ¢ok daha iyi tahmin degerine sahiptir (Addie ve ark. 2009; Felten ve Hartmann
2019). Bu nedenle FIP’in antemortem teshisi, Ozellikle belirgin efiizyonu olmayan

kedilerde zordur. Etkilenmis kedilerde ise yanlis bir FIP teshisi koymamak i¢in, 6zgiilliikk
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degeri yiiksek bir tan1 yonteminin tercih edilmesi gerektigi ifade edilmektedir (Felten ve
Hartmann 2019; Thayer ve ark. 2022).

2.7.1. Laboratuvar Bulgulari

Kedi enfeksiy6z peritonitiste hematolojik degisiklikler spesifik degildir ancak taniy1
desteklemede yararl olabilecek bir dizi anormallikleri de igermektedir (Tasker 2018).

2.7.1.1. Tam Kan Sayimi ve Serum Biyokimyasi

Genel olarak FIP’li kedilerin TKS’nda lenfopeni yaygin goriiliir (Addie ve ark.
2009; Yal¢in ve Keser 2016; Tasker 2018). Fakat ‘stres 16kogram1’ olarak bilinen nétrofili
ile birlikte lenfopeni varligi, diger bircok hastalikta da ortaya g¢ikabilir (Addie ve ark.
2009). Yapilan bir ¢alismada FIP vakalarinin sadece %49,5’inin lenfopenik oldugu ve
lenfopeninin efiizyonlu kedilerde daha sik goriildiigii ayrica FIP’li kedilerin %44,3’linde
bant nétrofillerin tespit edildigi bildirilmektedir (Rimer ve ark. 2016). Noétrofili, lenfopeni
kadar yaygin degildir (Tasker 2018). Hasta kedilerin bir kisminda hafif ila orta derecede
normositik, normokromik, rejeneratif anemi yaygin goriilen bir bulgu olsa da bu durumun
kedilerin hemen hemen tiim kronik hastaliklarinda ortaya cikabilecegi ifade edilmektedir

(Addie ve ark. 2009; Tasker 2018).

Kedi enfeksiyoz peritonitis vakalarinda serum biyokimyasindaki degisiklikler;
hiperglobulinemi, hiperbilirubinemi ve akut faz proteinlerindeki (APP) artig olarak
bildirilmektedir (Tasker 2018; Thayer ve ark. 2022). Karaciger enzimleri, BUN ve CREA
gibi laboratuvar parametreleri yiikselebilir ancak tanida ¢ok yardimci olmaz; ¢iinkii bu
parametrelerdeki artislar FIP lezyonlar1 kaynakli organ hasarini ya da FIP disinda birgok
hastalig1 da yansitabilir (Addie ve ark. 2009).

Esas olarak y-globulinlerdeki artisin neden oldugu serum TP konsantrasyonundaki
artiglar, yaygin bir laboratuvar bulgusudur (Tasker 2018). Serum TP seviyeleri >120 g/L
(12 g/dL) konsantrasyonlarina ulasabilir (Addie ve ark. 2009). Hiperglobulinemi, olgularin

%89’unda (efiizyonlu kedilerin yaklasik %50’sinde, efiizyonu olmayan kedilerin ise
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yaklasik %70’inde) siklikla hipoalbiiminemi veya diisiik-normal serum Alb degerleri ile
rapor edilmektedir (Addie ve ark. 2009; Tasker 2018; Felten ve Hartmann 2019). Ancak
hiperproteinemi (TP konsantrasyonunda artis) her zaman sekillenmeyebilir ¢linkii
hiperglobulinemi ve hipoalbiiminemi birbirini dengeler ve TP normal gibi goriinebilir.
Hiperglobulinemi ve hipoalbiiminemi ya da diisiik - normal Alb konsantrasyonu varligi,
Alb / Glb oranmin diisiik olacagi anlamina gelir (Tasker 2018). Albiimin / Globulin orani
tek bir parametreden daha yiiksek bir tanisal degere sahiptir, ¢ilinkii karacigerin etkilendigi
durumlarda hem Alb hem de Glb azalir. Enfeksiy6z peritonitisli kedilerin glomeriillerinde
viral antijen bulunmamakla birlikte diisiik Alb konsantrasyonu, genellikle immun
kompleks birikimine bagli glomeriilopatinin neden oldugu bir protein kaybiyla
iligkilendirilir. Ayrica bu durumun vaskiilitis sirasinda proteinden zengin sivinin
ekstravazasyonu ile de iliskili oldugu varsayilmaktadir (Addie ve ark. 2009). Albiimin /
Globulin oranlaniyla ilgili faydali esik deger raporlari gesitlilik gostermesine ragmen;
cogunluk 0,4’lin altindaki oranlarin FIP’i ¢ok olas1 kildigi; 0,8’in istiindeki oranlarin ise
FIP’i ¢ok olast kilmadigi / disladigi yoniindedir (Tasker 2018). Retrospektif bir caligmada
FIP’le uyumlu olan bir veya daha fazla klinik bulguya sahip 100 kediden olusan bir grupta
0,8 ve 0,6’nin altinda olan Alb / Glb oranlarinin pozitif prediktif degeri (PPV) sirasiyla
%12,5 ve %25 olarak bildirilmektedir. Bu sonuglar 0,6’nin iizerinde olan Alb / Glb

oranlarinin FIP’1 ekarte etmede yararl olabilecegini gostermektedir (Jeffery ve ark. 2012).

Etkilenen kedilerde hiperbilirubinemi ve sarilik sik goriilebilir ki bu durum
cogunlukla hepatik nekrozu yansitir. Siddetli anemi ve hemoliz olmadan goriilen yiiksek
bilirubin seviyeleri ve karaciger enzim aktivitesindeki artis FIP siiphesini artirmaktadir
(Addie ve ark. 2009). Hiperbilirubinemi, FIP vakalarinin %21-63’iinde sekillenir. Ozellikle
efiizif FIP’te, alanin aminotransferaz (ALT), alkalen fosfataz (ALP) ve -
glutamiltransferaz  (GGT) enzim aktivitesinde belirgin bir artis olmaksizin
hiperbilirubinemi goriilebilir. Ayrica ALT, ALP ve GGT’nin, FIP vakalarinda orta
derecede yiikseldigi de bildirilmektedir (Tasker 2018).

Bir¢ok yangisal ve yangisal olmayan hastalikta makrofaj ve monositlerden salinan
sitokinlere yanit olarak, APP karacigerde sentezlenip kan dolagimina verilir (Tasker 2018).
Kedilerde APP’nin artan konsantrasyonlar1 ¢esitli yangisal durumlarda, neoplazilerde ve
hatta FCoV ile enfekte olup FIP gelismeyen saglikli kedilerde de bulunabilir. Enfeksiyoz

peritonitisli kedilerde genellikle kan serumunda alfa(1)-asit glikoprotein (AGP), serum
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amiloid A (SAA) veya haptoglobin konsantrasyonlarinda belirgin artislar belirlenebilir
(Felten ve Hartmann 2019). Serumda AGP’nin 6l¢iimii FIP tanisinda yardimci olabilir.
Alfa(1)-asit glikoprotein yiikselmeleri (>0,48 mg/mL) kendi basina FIP igin spesifik
olmasa da FIP vakalarinda siklikla 1,5 mg/mL iizerinde olan yiiksek AGP seviyeleri
goriilebilir (Tasker 2018). Alfa(1)-asit glikoprotein konsantrasyonundaki artisin biiytikligi
FIP teshisine yardimeci olabilir. Ayn1 sekilde negatif bir AGP dl¢iimii de FIP’i dislamaya
bir o kadar katki saglayabilir. Ancak bu parametreler yine de kendi baslarina FIP igin
patognomik degildir (Addie ve ark. 2009; Felten ve Hartmann 2019).

2.7.1.2. Efiizyon Sivis1 Analizi

Kedide efiizyon varsa mutlaka 6rnek alinmalidir (Tasker 2018). Ciinkii eflizyon
testlerinin tanisal degerinin kan testlerine gére daha yiiksek oldugu ifade edilmektedir
(Kipar ve Meli 2014; Thayer ve ark. 2022). Kedi enfeksiy6z peritonitiste 6rneklenen
efiizyon sivisi tipik olarak saman sarisi renkte, visk6z, berrak veya orta derecede bulaniktir
ve yiiksek protein igerigi nedeniyle pihti ya da fibrin de ihtiva edebilir (Felten ve Hartmann
2019). Berrak, sar1 renkli ve yapigskan kivaml efiizyonlar genellikle karakteristik olarak
degerlendirilse de tek basma tanisal degildir. Ciinkii efiizyonlarin varliginda inflamatuvar
karaciger hastaligi, lenfoma, kalp yetmezligi, bakteriyel peritonit ya da plorit de Klinik
olarak degerlendirilmelidir (Addie ve ark. 2009). Efiizyonlarin makroskobik ve sitolojik
incelemesi de yapilabilir. Kedi enfeksiyoz peritonitiste eflizyon sivisinin yiiksek protein
igerigi (>3,5 g/dL), diisiik Alb / Glb oran1 (oran <0,4 ise yiikksek PPV’e, 0,8> ise yiiksek
negatif prediktif degere (NPV) sahiptir) ve oldukg¢a diisiik toplam hiicre sayis1 (mL’de
<5000 g¢ekirdekli hiicre) tipik olmasina ragmen, bu bulgular diger etiyolojilerin
eflizyonlarinda da ortaya ¢ikabilir (Kipar ve Meli 2014; Felten ve Hartmann 2019). Sitoloji
ve bakteri kiiltiirii, FIP’1 diger eflizyon nedenlerinden ayirmada énemli yontemler olabilir.
Genellikle FIP eflizyonlarmin sitolojisinde makrofajlar, dejenere olmamis notrofiller ve

cok az lenfosit igeren piyograniilomatoz inflamasyon belirgindir (Thayer ve ark. 2022).

Kedi enfeksiyoz peritonitis ile diger hastaliklara ait efiizyonlar1 ayirt etmek igin
yaygin olarak kullanilan test Rivalta testidir (Addie ve ark. 2009). Ancak bu test de
spesifik degildir. Bakteriyel peritonit / plorit veya lenfoma olan kedilerde de pozitif
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sonuglar alinabilir. Negatif bir test sonucu FIP’i ¢ok diisiik bir ihtimal haline getirir
(Thayer ve ark. 2022). Testin FIP i¢in %86’lik bir PPV ve %96’lik yiiksek bir NPV’si
vardir. Rivalta testi sadece yiiksek protein iceriginde degil, ayn1 zamanda yiiksek
konsantrasyonlarda fibrinojen ve yangisal mediatorlerin varliginda da pozitif reaksiyon
verebilir (Addie ve ark. 2009). Bu testi gerceklestirmek icin seffaf bir reaktif tiipiine (10
mL’lik) 7-8 mL distile su koyulur ve iistiine birka¢ damla asetik asit (%98’lik) eklenip
iyice karistirilir. Efiizyon sivisindan damlalikla 6rnek alinip hazirlanan soliisyonun
yiizeyine dikkatlice 1 damla birakilir. Damla seklini koruyamaz ve ¢ozelti berrak kalirsa,
Rivalta testi negatif olarak yorumlanir. Damla seklini koruyor ve yiizeye bagl kaliyorsa
veya yavasga tiiptin dibine dogru yliziiyorsa (denizanasi goriiniimii) Rivalta testi pozitif
olarak yorumlanir (Addie ve ark. 2009; Tasker 2018; Thayer ve ark. 2022) (Sekil 2.3.).

Sekil 2.3. Pozitif bir Rivalta testi (Biisra Talan’in argivinden 2022)

2.7.2. Ters Transkripsiyon-Polimeraz Zincir Reaksiyonu

Polimeraz zincir reaksiyonu yalnizca deoksiriboniikleik asiti (DNA) ¢ogaltir; FCoV
bir RNA virusu oldugundan, PZR’den 6nce viral bir enzim olan ters transkriptaz (TT)
kullanilarak orijinal FCoV RNA dizininden bir tamamlayict DNA (tDNA) ipligi liretilmesi
gerekmektedir; bu islem Ters Transkripsiyon olarak isimlendirilir. Ters transkripsiyon ve
PZR'nin birlesimi TT-PZR olarak adlandirilir. Kedi Koronavirus RNA'sin1 tespit etmek
icin mevcut olan TT-PZR analizleri, hem hiicreyle iliskili subgenomik mesajct RNA’y1

(mRNA) (FCoV’un ¢ogalmas1 esnasinda kedi hiicrelerinde tiretilen RNA) hem de virus
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partikiiliiyle iligkili genomik RNA'yt (FCoV'un varligiyla iligkili RNA) cogaltabilir.
Polimeraz zincir reaksiyonu primerlerinin FCoV genomunda nereye baglandigi,
subgenomik mRNA'nin bir TT-PZR analizinde tercihen g¢ogaltilip ¢ogaltilamayacagini
belirler (Barker ve Tasker 2020).

Kedi Koronavirus bir RNA virusu oldugu igin, replikasyon esnasinda yiiksek bir
hata orani gosterir ve primer ve / veya prob baglanma yerindeki herhangi bir mutasyon,
TT-PZR analiz etkinligini ve analizin duyarliligini azaltabilir (Tasker ve ark. 2023). Ters
transkripsiyon-polimeraz zincir reaksiyonu analizlerinin ideali kantitatif olanidir ve
numunede bulunan FCoV yikiinii raporlayabilmesidir, ¢linkii bu bilgi sonuglarin
yorumlanmasinda 6nemli bir yardimcidir. Boyle olmasi istenmesinin nedeni, sistemik
FCoV enfeksiyonunun (viremi) hem saglikli FIP gelismeyen kedilerde hem de FIP gelisen
hasta kedilerde meydana gelebilir olmasidir. Fakat, FIP gelismeyen saglikli kedilerde
FCoV viral yiikleri, FIP gelisen hasta kedilerdekinden ¢ok daha diisiiktiir (Kipar ve ark.
2010). Kisaca, pozitif bir TT-PZR sonucu FIP icin spesifik degildir, ancak yiikksek FCoV
yiikiine sahip pozitif bir TT-PZR sonucu FIP tanisin1 ¢ok giiglii bir sekilde destekler
(Tasker 2018; Tasker ve ark. 2023).

Ters Transkripsiyon-Polimeraz Zincir Reaksiyonu, FIP siipheli kedilerin doku
ornekleri, eflizyon, kan, beyin omurilik sivis1t (BOS) veya hiimor akéz numunelerinden
FCoV RNA’sin1 saptamak i¢in kullanilabilmesinin yani sira digki1 numuneleri iizerinde de
gerceklestirebilir. Ancak bu islemin FIP teshisine yardimci olmaktan ziyade kedilerin toplu
barmdirildig1 ortamlarda enfeksiyonun yonetimine yonelik virusu sacan kedilerin tespiti

amaciyla kullanilabilecegi ifade edilmektedir (Tasker 2018).

Kedilerden alinan tam kan, serum, plazma veya periferik kan mononiikleer
hiicreleri (PBMC) gibi numuneler RNA ekstraksiyonundan sonra FCoV RNA tespiti i¢in
TT-PZR'a tabi tutulabilir (Tasker ve ark. 2023). Tam kan veya PBMC’ler FCoV RNA
tespiti i¢in serum Orneklerinden daha iyi sonuglar verseler bile; Pedersen ve ark. (2015),
tarafindan yapilan bir ¢alismada FCoV RNA’s1 ile deneysel enfeksiyondan 14 giin sonra
18 FIP’li kedinin yalnizca 2’sinde (%11) tam kanda virus tespiti yapilabilmistir. Ayrica
FCoV TT-PZR'm kan oOrneklerindeki 6zgiilligli de siiphelidir, ¢linkii FIP gelismeyen
saglikl kedilerin kaninda nadiren de olsa FCoV RNA’s1 tespit edilebilir (Kipar ve ark.
2010).
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Kedi enfeksiy0z peritonitisi olan kedilerin efiizyon numunelerinde genellikle TT-
PZR ile tespit edilebilen FCoV RNA’s1 bulunur (Felten ve ark. 2017). Eflizyon 6rneginin
santrifiijlenmesi RNA ekstraksiyonu i¢in kullanilacak bir hiicre peleti elde edilmesini
saglayarak duyarlilig1 artirabilir (Hellemans ve ark. 2020). Katayama ve Uemura (2023),
abdominal ve plevral eflizyonu olan FIP’li 113 kedinin 108’inde efiizyon 6rneklerinde TT-
PZR kullanarak FCoV RNA’sini tespit etmistir. Bunun gibi daha bir¢ok ¢alismada FIP’i
dogrulanmis veya slipheli kedilerin efiizyon sivilarinda TT-PZR ile FCoV RNA’s1 %72-
100 oraninda tespit edilmistir (Doenges ve ark. 2017; Felten ve ark. 2017; Katayama ve
Uemura 2021; Katayama ve Uemura 2023). Bu nedenle, sitolojik ve biyokimyasal
Ozellikleri FIP'i dislindiiren bir efiizyonda yiliksek seviyelerde FCoV RNA'smin
bulunmasi, FIP'i ¢ok olas1 bir tan1 haline getirir seklinde bildirilmektedir (Tasker ve ark.

2023).

2.8. Kedi Enfeksiy6z Peritonitis I¢in Ayirict Tam

Kedi enfeksiydz peritonitise benzer klinikle seyredebilecek baslica hastaliklardan

ayiric tani bilgileri ¢izelge 2.1°de sunuldu.

Cizelge 2.1. Kedi enfeksiy6z peritonitis i¢in ayirict tani olarak degerlendirilmesi gereken durumlar
(Tasker 2018; Thayer ve ark. 2022)

Hastahk Klinik Degerlendirme

Bu hastalik FIP’ten daha az yaygindir. Birden fazla organi tutabilir ve GI
(ishal), g6z, pankreas, karaciger ve norolojik hastalik belirtilerine neden
olabilir. Ancak FIP’te siklikla goriilen siddetli hiperglobulinemi ve diisiik
Toksoplazmozis Alb / GIb oram1 toksoplazmada goriilmez fakat hiperbilirubinemi
olugabilir. Tani, Orneklerde takizoitlerin bulunmasi1 veya yiiksek
immunglobulin (Ig) M veya yiikselen IgG titrelerine sahip antikorlarin
belirlenmesiyle koyulabilir. Kesin tan1 PZR ile yapilabilmektedir.

Lenfositik kolanjitis genellikle FIP’ten daha kronik olma egilimindedir.
Lenfositik kolanjitisde goriilen efiizyonun dogasi, protein konsantrasyonu
acisindan FIP’te goriilene benzerdir, ancak LK'deki hiicre sayilan
genellikle FIP’te goriilenlerden daha yiiksektir. Lenfositik kolanjitisde
belirgin bir hiperglobulinemi de goriilebilir. Hem LK hem de FIP vakalari
hiperbilirubinemik olabilirler. Kedi enfeksiy6z peritonisden farkli olarak,

Lenfositik kolanjitis LK genellikle karaciger enzimlerinde, ozellikle kolestatik belirteclerde
(ALP ve GGT) belirgin artislarla karakterize iken, FIP’te daha hafif
artiglar s6z konusudur. Ayrica, LK'li kediler genellikle FIP'li kediler kadar
diigkiin degildir ve yetersiz beslenmeden ziyade polifaji goriilebilir.
Lenfositik kolanjitis, inflamatuvar bagirsak hastaligi ve / veya pankreatit
ile iligkili olabilir. Safra veya karaciger aspirasyonlar1 ve / veya karaciger
doku drneklerinin histopatolojisi tanisal olabilir.
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Cizelge 2.1 (Devam). Kedi enfeksiyoz peritonitis igin ayirici tani olarak degerlendirilmesi gereken
durumlar (Tasker 2018; Thayer ve ark. 2022)

Neoplazi (lenfoma veya
abdominal karsinoma gibi)

Pankreatitis

Lenfomalar viicutta birden fazla orgami etkileyebilir. Kedi enfeksiyoz
peritonitisdeki gibi, lenfadenopati ve / veya abdomen ya da toraksta
efiizyonlarla sonuglanabilir. Kediler genellikle FIP’te oldugu gibi sistemik
olarak hastadir. Etkilenen dokularin veya efiizyonlarin 6rneklenmesi ve
ardindan yapilan sitoloji ile FIP'ten ayirt edilebilirler. Etkilenen dokularin
sitolojik incelemesi, tipik olarak goriilen karisik inflamatuvar hiicrelerden
ziyade lenfoma teshisine katki saglar.

Pankreatitli kedilerde de istahsizlik, sarilik, ates ve kilo kaybi goriilebilir.
Akut vakalarda bazen az miktarda asites de bulunabilir. Ancak tipik
olarak yiiksek protein konsantrasyonu ve yiiksek hiicre sayisi ile FIP’in
yiiksek protein, diisiik hiicre sayili efliizyonlarindan ayrilir. Pankreatitis,
pankreasin ultrasonografik muayenesi ve kedi pankreas lipaz
immunreaktivitesinin 6l¢iilmesiyle teshis edilebilir.

Retroviral enfeksiyon/Kedi
Iimmun Yetmezlik Virusu
(Feline Immunodeficiency
Virus) (FIV) enfeksiyonu

Kedi immun Yetmezlik Virus enfeksiyonu, belirgin bir hiperglobulinemi
ile iligkili olabilir. Bunun kesin teshisi hizli tani kitleriyle basitge
konulabilir. Ayrica Retrovirus pozitif olan kedilerde, FIP gelisiminin daha
kolay olabilecegi, FIV’in FIP icin bir risk faktorii olarak hareket
edebilecegini de degerlendirilmelidir.

Tiiberkiilozis

Mikobakteriyel —enfeksiyon, genellikle FIP’te gorillen siddetli
hiperglobulinemi veya azalmig Alb / Glb oram ile iliskili degildir.
Hiperkalsemi mevcut olabilir. Etkilenen lenf digiimlerinin veya
organlarin sitolojisi inflamatuvar degisiklikler gosterip, makrofajlar
belirgindir. Ancak, yangi piyograniilomatéz degisikliklerle birlikte FIP'e
benzeyebilir. Teshis icin sitoloji veya biyopsi numunelerinde Ziehl-
Neelsen boyama yapilip, pozitif sonu¢ alabilir. Ayrica numunelerden
bakteriyolojik kiiltiir de yapilabilir. Ek olarak, kan numunelerinde
gerceklestirilen interferon vy testi, siipheli kedi tiiberkiilozu vakalarinin
teshisine yardimci olmaktadir.

Piyotoraks

Gogiis boslugunda sekillenen patolojik durumdur. Torasik efiizyon analizi
ile tan1 koyulabilir. Analiz, eflizyonda ¢ok yiiksek hiicre sayilarini ortaya
koyar. Efiizyonda dejenere degisiklikler ve muhtemelen hiicre igi
bakteriler ile belirgin noétrofilik yangi vardir. Ancak, daha oOnceden
uygulanan antibakteriyel sagaltim denemeleri bakterilerin goriilmesine
engel olabilir.

Sepsis

Kedi enfeksiy6z peritonitis ile benzer olarak; 16kositoz, bant nétrofili ve
hiperbilirubinemi (yliksek karaciger enzim aktivitesinin yoklugunda)
mevcut olabilir.

Septik peritonitis

Abdominal efiizyon s6z konusudur. Abdominal efiizyon analizi ile tani
konulabilir. Yangi nedeniyle, analizde ¢ok yiiksek hiicre sayilar1 ortaya
cikar. Eflizyonda, dejenere degisiklikler muhtemelen hiicre i¢i bakteriler
ile notrofilik yangi vardir. Ancak, daha 6nceden uygulanan antibakteriyel
sagaltim denemeleri bakterilerin gdriilmesine engel olabilir.

Konjestif kalp yetmezligi

Plevral ve peritoneal bosluklarda eflizyonlar goriilebilir. Bu durum FIP’le
karigir. Ancak plevral eflizyonlar kedi KKY’de abdominal eflizyonlardan
¢ok daha yaygindir ve tek basina abdominal efiizyonlar kedi KKY’de ¢ok
nadiren goriilir. Kedi enfeksiyéz peritonitisde goriilen efiizyonlarin
aksine, KKY’de sekillenen eflizyonlar, az miktarda protein igeren
modifiye transiidat karakterindedir. Ekokardiyografi, kalp hastaligint ve
KKY'y1 dogrular.

Kuduz

Kuduzun endemik oldugu iilkelerde, 6zellikle akut davranig degisiklikleri
ve ilerleyici felg olmak iizere norolojik belirtilerle bagvuran, asilanmamis
kedilerde bu durum ayirici tani olarak diigiiniilmelidir.
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2.9. Galektin-3

Galektinler, evrimsel olarak korunan karbonhidrat tanima alanlarina sahip -
galaktozid baglayic1 bir lektin ailesidir. Simdiye kadar memelilerde 15 galektin
tanimlanmis olup hiicre organizasyonlarina gore 3 grup altinda toplanmaktadirlar. Bunlar,
tek bir karbonhidrat tanima alanina sahip prototip galektinler; iki tane karbonhidrat tanima
alanina sahip tandem galektinler ve uzun esnek bir N-terminal alana bagl tek bir
karbonhidrat tanima alanina sahip kimera tipi galektinlerdir. Galektin-3, tek kimera tipi
galektindir (Dong ve ark. 2018).

Galektin-3, agirlikli olarak aktive edilmis makrofajlar, eozinofiller ve mast
hiicreleri tarafindan sentezlenip salgilanir (Vichit 2015; Stack ve ark. 2023). Galektin-3,
hiicresel biiylime, farklilagsma, ¢cogalma, apoptoz, hiicresel yapisma ve doku onarimi gibi
cesitli fizyolojik stirecler ile inflamasyon, tiimor biiyiimesi, kardiyak yeniden sekillenme ve
fibrozis dahil olmak iizere ¢esitli patolojik siireclerde rol oynar (Vichit 2015; Arcuri ve ark.
2024). Beseri hekimlik alaninda KKY, DM, bdbrek yetmezligi, kanser ve fibrozis gibi
cesitli bozukluklarda Gal-3 seviyelerinde artis oldugunu gosteren caligmalar mevcuttur

(Vichit 2015; Dong ve ark. 2018; Arcuri ve ark. 2024).

Kedilerde Gal-3 ile ilgili yapilmig klinik temelli ¢aligma sayisi oldukga sinirlidir.
Agirlikli olarak insanlar tlizerinde yapilan ¢alismalardan yola ¢ikilarak kedilerde de ilgi
¢eken bir biyobelirte¢ aday1 haline gelmeye baslamistir (Stack ve ark. 2023). Stack ve ark.
(2023), 80 (25 saglikli kedi, 35 B evre HKM’li kedi, 21 C evre HKM’li kedi) kedi tizerinde
yaptiklar1 ¢alismada serum Gal-3 seviyelerinin saglikli kediler ile hasta kediler arasinda
farklilik gostermesine ragmen bu fark yerlesik biyobelirtec olan N-terminal pro-beyin
natritiretik peptitden (NT-proBNP) daha diisiik ¢ikmistir. Bu ¢alismada Gal-3’tin HKM’li
hastalarda kardiyak biyobelirteg olarak potansiyel bir degere sahip oldugu goriilmiistiir.
Parvoviral enteritis (PVE) enfeksiyonu olan kdpeklerde Kreatin Kinaz (CK) ve CK-MB ile
paralel olarak artan Gal-3 ve Kardiyotrofin-1’in miyokardiyal hasar ve inflamasyonu
ortaya koymada yeni biyobelirtecler olarak degerlendirilebilecegi ifade edilmektedir
(Boliik 2022).

Galektin-3 cok islevli bir protein olup, enfeksiyon ve inflamatuvar yanitta ¢ok

onemli rolleri vardir (Gajovic ve ark. 2023). Galektin-3’iin akciger hasari i¢in potansiyel
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bir belirte¢ olabilecegi ve 2019 yilinda diinya ¢apinda pandemiye neden olan COVID-
19°da olast bir terapdtik hedef olarak ilgi uyandirdigi belirtilmektedir (Caniglia ve ark.
2020; Portacci ve ark. 2021). Ciinkii Gal-3 akciger hasarindan sonra bagisiklik hiicrelerinin
yasam dongiisiinli, anjiyogenezi ve onarici yaniti diizenler. Bu kapsamda alveolar
makrofajlardan yiiksek oranda eksprese edilir. Ayrica, Gal-3 dogustan gelen bagisiklik
diizenlemesinde de merkezi bir role sahip olup, sitokin {iretimini ve salinimini da kontrol
eder (Portacci ve ark. 2021). Bu nedenle COVID-19’da virusla enfekte olmus bagisiklik
hiicrelerinde Gal-3 seviyelerinin artmasi géz Oniline alindiginda, Gal-3’ilin enfeksiyon
sirasinda sitokin salinimini artirarak sitokin firtinasi sendromuna yol acabilecegi de ifade
edilmektedir (Caniglia ve ark. 2020; Portacci ve ark. 2021). Kaninda Gal-3 ve SARS-CoV-
2 enfeksiyon diizeyi yiliksek olan hastalarda, hastaligin ¢ok daha siddetli seyrettigi rapor
edilmistir (Kazancioglu ve ark. 2021; Portacci ve ark. 2021). Portacci ve ark. (2021),
yaptiklar1 ¢alismada Gal-3 serum seviyelerinin 35,3 ng/mL’nin tizerinde oldugu hastalarda
6lim oranlarinda, yogun bakim {initesine yatis oranlarinda ve siddetli akut solunum
sikintist sendromu riskinde artis oldugunu bildirmistir. Gajovic ve ark. (2023), T
hiicrelerinde Gal-3’lin yiiksek ekspresyonunun yangiy1 tesvik ettigini ve COVID-19’un
daha siddetli seyretmesine sebep oldugunu ifade etmektedir. Neticede yapilan bu
calismalarla serum Gal-3 seviyelerinin, COVID-19’un kritik evresi i¢in 6nemli bir belirteg

aday1 olabilecegi ortaya koyulmustur.

Bu ¢alismada 1) efiizyonlu kedilerin klinik bagvuru anindaki klinik durumlarinin,
TKS ve serum biyokimyasi analizlerinin degerlendirilmesi 2) en sik enfeksiydz efiizyon
kaynagr olan FCoV/FIPV varliginin arastirllmasi amaglandi. Bununla birlikte, bu
calismada kedilerde ¢ok az calisilmis ve efiizyonlu kedilerde hi¢ calisilmamis olan Gal-
3’{in hem lokal olarak efiizyon sivisinda hem de sistemik olarak kan serumundaki mevcut
durumu degerlendirildi ve FCoV/FIPV varligi belirlenen kedilerde TKS yangi

parametreleri arasindaki iliski incelendi.
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3. MATERYAL ve METOT

Bu ¢alisma, Hatay Mustafa Kemal Universitesi Rektorliigii, Hayvan Deneyleri
Yerel Etik Kurulu’nun 02/09/2022 tarih ve 2022/05-01 numaral1 karar1 ile yapildi.

3.1. Hayvan Materyali

Sunulan ¢alismada; Hatay Mustafa Kemal Universitesi, Veteriner Saglik Uygulama
ve Arastirma Hastanesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali klinigine istahsizlik, halsizlik,
solunum gii¢liigii, abdominal gerginlik ve ikterus gibi sikayetlerle getirilen, farkli irk, yas
ve cinsiyetteki 13 adet hasta kedi ve rutin saglik kontrolii veya asilama igin getirilen, Klinik
bakida saglikli goriinen ve laboratuvar muayenelerinde de anormallik belirlenmeyen 8 adet
saglikli kedi ile galisildi. Calismada kullanilan tiim kedilerin sahiplerine aydinlatilmig
onam verilerek yapilacak tim rutin klinik islemler i¢in onam izinleri alindi. Calismada

kullanilan kedilerin demografik verileri ¢izelge 3.1.’de verildi.

Cizelge 3.1. Calismada kullanilan hasta ve saglikli kedilere ait bilgiler

Sira no Irk Cinsiyet Aylik Yas Saghk Durumu Efiizyon
lokalizasyonu

1 Melez Erkek 9 Hasta Abdominal
2 Siyam Erkek 48 Hasta Torakal
3 Scottish fold Erkek 20 Hasta Abdominal
4 Iran Disi 9 Hasta Torakal
5 British/Korat melezi Erkek 11 Hasta Abdominal
6 British/Tekir melezi Erkek 6 Hasta Abdominal
7 Melez Disi 9 Hasta Abdominal
8 British shorthair Erkek 12 Hasta Abdominal
9 Sarman Disi 84 Hasta Abdominal
10 Bombay Erkek 22 Hasta Torakal
11 Tekir Erkek 36 Hasta Torakal
12 Melez Erkek 6 Hasta Abdominal
13 Tekir Erkek 9 Hasta Abdominal
14 British shorthair Erkek 12 Sagliklt Yok
15 Sarman Disi 12 Saglikli Yok
16 Sarman Disi 10 Saglikli Yok
17 Melez Disi 12 Saglikli Yok
18 Scottish fold Erkek 48 Saglikli Yok
19 Tekir Erkek 11 Saglikli Yok
20 British shorthair Disi 11 Saglikli Yok
21 Tekir Disi 10 Saglikli Yok
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3.2. Kedilerin Klinik Muayenesi

Calismaya alinan biitiin kedilerin sahiplerinden fiziksel muayene Oncesi anamnez
alindi. Anamnezlerde alinan bilgiler her hayvan i¢in olusturulan bireysel takip formlarina
kaydedildi.

Anamnez sonrasi tim kedilerin fiziksel muayenesi yapildi. Fiziksel muayene
kapsaminda; kedilerin genel durumlari, viicut 1silari, dk’daki nabiz ve solunum sayilari,
mukoz membran ve konjuktivalarin goriiniimii, bolgesel lenf yumrularinin biyiikligi,
burun akintisi, okstirlik ve dispne varligi degerlendirildi. Rutin muayene kapsaminda toraks
oskiiltasyonu gerceklestirildi. Oskiiltasyonda kalp ve akciger seslerindeki anormallikler
aragtirtldi.  Abdominal palpasyon ile abdominal gerginlik, defans ve agr varligi

degerlendirildi.

Fiziksel muayenede abdominal gerginlik ve fluktuasyon tespit edilen kedilerden
abdominal efiizyon (n:9); dispne tespit edilen kedilerden ise torakal efiizyon (n:4) siiphesi
ile radyografik goriintiileme gerceklestirildi (Sekil 3.1. ve Sekil 3.2.). Her iki efiizyon
varliginin belirlenmesi i¢in de laterolateral (LL) ve ventrodorsal (VD) pozisyonda
goriintiileme (60-80 kV ve 5-20 mAs, Regius > II, Konica Minolta, Tokyo, Japonya)
yapildi.

Sekil 3.1. Abdominal efiizyonun tespit edildigi ¢izelge 3.1.’de 9 numarali kediye ait lateral
radyografi (Biigra Talan’in arsivinden 2022)
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Sekil 3.2. Torakal efiizyonun tespit edildigi ¢izelge 3.1.’de 4 numarali kediye ait lateral radyografi
(Biisra Talan’in arsivinden 2022)

Radyografilerinde abdominal efiizyon tespit edilen kedilerde; abdominal boslukta
biriken sivinin ve abdominal organlarin ayrintili goriintiilenmesi i¢in ultrasonografik
goriintilleme (USG), VD pozisyonda 3.5-5.0 mHz doniistiiriicti (prob) kullanilarak yapildi
(Pie Medical Aquila Vet, ESAOTE, Cek Cumhuriyeti) (Sekil 3.3.).

Sekil 3.3. Abdominal efiizyonun tespit edildigi ¢izelge 3.1.’de 6 numarali kediye ait USG goriintiisii
(Biisra Talan’in arsivinden 2022)
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3.3. Laboratuvar Analizleri

3.3.1. Kan ve Efiizyon Sivis1 Orneklerinin Alim

Hasta ve saglikli kedilerin fiziksel muayeneleri tamamlandiktan sonra vena sefalika
ya da vena safenadan kan Ornekleri alindi. Tam kan sayimi analizi i¢in antikoagulantli
tiiplere (K2EDTA; BD Vacutainer, Birlesik Krallik); serum biyokimyasi analizi ve Gal-3
Ol¢limii igin antikoagulant igermeyen jelli tiiplere (BD Vacutainer, Birlesik Krallik) kan

ornekleri alindi.

Antikoagulantli tiiplere alinan kanlardan yarim saat igerisinde otomatik TKS cihazi
(MS4s, Melet Schloesing Laboratoires, Fransa) ile TKS analizleri yapildi. Analiz sonrasi
artan kan orneklerinde molekiiler yontem (TT-PZR teknigi) ile FCoV/FIPV varhigi

arastirtlmasi1 amaciyla analizler yapilana kadar kan 6rnekleri -20 °C’de saklandi.

Antikoagulant icermeyen tiiplere alinan kan 6rnekleri pihtilagsma olana kadar (10-15
dk) oda 1sisinda bekletildi. Pihtilasma sonrasi kan tiipleri 3000 devirde 10 dk santrifii]
edildi ve santrifiij sonras1 ayrigtirilan kan serumlar1 0,5 mL’lik eppendorf tiiplerine alindi.
Ayrilan kan serumlar1 biyokimyasal analizler [BUN, CREA, Aspartat Transaminaz (AST),
ALT , ALP, Alb, Kolesterol, GGT, TP, TBIL ve Kedi Galektin-3 Enzime Baglh
Immiinosorbent Tahlili (Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay) (ELISA) &lgiimii]
yapilana kadar -20 “C’de saklandi.

Ultrasonogrofik goriintiileme esnasinda abdominal eflizyonun en yaygin oldugu cep
bolgesi belirlendi ve bu bdlgeden abdominosentez ile efiizyon sivis1 drnekleri alindi. Ornek
alma isleminden 6nce cep bdlgesinin bulundugu alan tiraglandi, %70’lik etil alkolle silindi
ve devaminda %10’luk povidon iyot (Baticonol, Dermosept, Tiirkiye) dokiilip asepsi /
antisepsi saglandi (Sekil 3.1.). Kedinin viicut biiyiikliigiine gore 24G (0,7 mm x 19 mm) ya
da 22G (0,9 mm x 25 mm) intraket kullanilarak asepsi / antisepsi yapilan yerden
abdominal bosluga girildi. Abdominal bosluga girildikten sonra intraket ignesi geriye
dogru ¢ekilip abdominal bosluktan serbest sivi cikisi kontrol edildi. Intraketin ucuna
takilan 5-10 mL’lik enjektorlerle efiizyon sivis1 drnekleri alind1 (Sekil 3.2.). Ornekleme
sonrasit abdominal drenaj siirdiiriilerek kedilerdeki abdominal gerginligin azaltilmasi

saglandi. Toraks radyografilerinde siv1 birikimi oldugu tespit edilen dispneli kedilerde gaz
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anestezisi altinda torakosentez yapilarak efiizyon sivist 6rneklemeleri gergeklestirildi.
Gereken olgularda solunum stabilizasyonu amactyla toraks tiipli uygulamasi ilgili anabilim

dal1 tarafindan yapildu.

Sekil 3.4. Cizelge 3.1.’deki 8 numarali kedide abdominosentez 6ncesi bolgenin asepsi / antisepsisi
(Biisra Talan’in arsivinden 2022)

Sekil 3.5. Cizelge 3.1.’deki 8 numarali kediden abdominosentez ile altin sarisi renkli efiizyon
stvisinin alimi (Biisra Talan’in arsivinden 2022)
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Ornek alimi sonrasinda islem yapilan bolgede asepsi / antisepsi gerceklestirildi.
Alman eflizyon sivilar1 yarim saat igerisinde 2 mL’lik eppendorf tiiplerine ayrilds; bir kismi
Kedi Galektin-3 ELISA o6l¢iimii ve TT-PZR teknigi ile FCoV/FIPV varligi arastirilana

kadar -20 °C’de saklandi. Kalan efiizyon sivis1 6rneklerinden Rivalta testi yapilda.

3.3.2. Rivalta Testi

Rivalta testi i¢in 10 mL’lik seffaf santrifiij tiiplerine 5-8 mL distile su koyuldu.
Icerisine damlalikla %98’lik asetik asitten 2-3 damla eklendi ve karistirildi. Hazirlanan
asetik asit solisyonunun igerisine damlalik ile efiizyon sivis1 6rneginden yavasca bir damla
damlatildi. Damlatilan efiizyon sivist Orneginin  soliisyon igerisindeki hareketi
gozlemlenerek test sonucu pozitif ya da negatif olarak degerlendirildi. Damlatilan efiizyon
stvist Ornegi soliisyon igerisinde havada askida kaldi veya deniz anasi1 goriiniimiinde dibe
dogru hareket ettiyse (Sekil 2.3.) sonug pozitif olarak degerlendirildi. Eger damlatilan

eflizyon s1vis1 6rnegi sollisyon icerisinde kaybolduysa sonug negatif olarak degerlendirildi.

3.3.3. Serum Biyokimya Analizleri

-20 °C’de muhafaza edilen kan serumu o6rnekleri (n:21), 6l¢iim Oncesi oda 1sisinda
¢ozdiirildii. Cozdiirtilen kan serumu 6rneklerinde biyokimya analizleri kapsaminda BUN,
CREA, AST, ALT, ALP, GGT, TBIL, TP, Alb, Glb ve Alb / Glb parametreleri 6lciildii.
Olgiimler tam otomatik biyokimya analiz cihazi kullanilarak gerceklestirildi (BT 3000

Plus, Biotecnica Instruments, Italya).

3.3.4. Kedi Galektin-3 Ol¢iimii

-20 °C’de muhafaza edilen kan serumu (n:21) ve efiizyon sivisi (n:13) 6rnekleri,
Ol¢tim Oncesi oda 1sisinda ¢ozdiiriildii. Cozdiiriilen 6rnekler ticari Kedi Galektin-3 ELISA
kiti (Ray-Biotech, ABD; Kat. No: ELF-Galectin3) kullanilarak o6l¢iildii (Sekil 3.6.).

Olgiimler ticari firmanin belirtmis oldugu talimatlar dogrultusunda gerceklestirildi (Sekil
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3.7.). Kullanilan Kedi Galektin-3 ELISA kitinin minimum saptanabilir dozu 4,5 pg/mL idi
(Intra-Assay %CV: <%10; Inter-Assay %CV: <%12).

Sekil 3.6. Ticari Kedi Galektin-3 ELISA kiti (Ray-Biotech, ABD; Kat. No: ELF-Galectin3) (Biisra Talan’in
argivinden 2024)

< “ "‘-,?L>u>‘\‘tﬁ~

D160 )9)0.
> ot Pt Pt I

Sekil 3.7. Kedi Galektin-3 ELISA kiti uygulamasi (Biigra Talan’in argivinden 2024)
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3.3.5. FIPV’nin Molekiiler Analizi

3.3.5.1. Efiizyon ve Tam Kan Numunelerinden Virus izolasyonu

-20 °C’de muhafaza edilen kan numuneleri ¢6zdiiriilerek, +4 °C’de 3500 devirde 10
dk boyunca santrifiij edildi. Efilizyon numuneleri ¢ozdiiriildiikten sonra direkt kullanildi.
Ornekler santrifiij edildikten sonra ticari bir kit (QIAampViral RNA Mini Kit, 250 Catno:
52906) kullanilarak {iretici firmanin talimatlarina goére ekstrakte edildi. Ekstraksiyon
tiriinleri (viral RNA) kullanilana kadar -20 °C’de saklandi.

Elde edilen RNA, tDNA sentezi i¢in kullanildi. Tamamlayict DNA elde etmek igin
(iScript™ cDNASynthesis Kit, 100x20 uL) ticari kit kullanildu.

5X 4L

Ters Transkriptaz 1 puL
Niikleazfree su 13 uL
RNA Ekstrakti 2 uL

Bu karisim thermal cycler (termal dongiileyici) igerisinde 25 °C’de 5 dk, 46 °C’de
20 dk ve 95 °C’de 1 dk boyunca inkiibasyona birakildi.

3.3.5.2. Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PZR)

Ters transkripsiyonu takiben orneklerin tiimiine DNA amplifikasyonu amaciyla
FCoV S genine spesifik primerler ile Nested-PZR reaksiyonu uygulandi. Nested-1 ve
Nested-1l PZR reaksiyonunda kullanilan primerler ¢izelge 3.2.’de gosterildi. Polimeraz
Zincir Reaksiyonu’nda kullanilan idriinler (1 6rnekte kullanilan {iriin miktari) ¢izelge
3.3.”de verildi.

41



Cizelge 3.2. Nested-PZR reaksiyonunda kullanilan primer dizinleri (Addie ve ark. 2003)

Nested-1 Nested-11
FCoV-F1:5’- FCoV-F2:5’-CCTAGAAAGCCTCAGATGAGTG-3’
GTTTCAACCTAGAAAGCCTCAGAT-3’
CCoV-F1:5’- CCoV-F2:5-CAGACCAAACTGGACTGTAC-3’
GTTTCAACCTAGAAAGCCTCAGAT-3’
Universal-R1:5’- CCACACATACCAAGGCC-3’ Universal-R2:5°- CCAAGGCCATTTTACATA-3’

Birinci tur PZR, lubs primeri ve FCoV (Iffs) veya CCoV (Icfs) S dizileri i¢in 6zel
olarak tasarlanmus iki spesifik ileri primer ile gerceklestirilmektedir. Izolatin tiiriine bagh
olarak bu islem, tip I FCoV i¢in 376 bp'lik bir parca veya tip II FCoV i¢in daha kiiclik 283
bp'lik bir parca vermektedir. Hassasiyeti ve 6zgiilliigli artirmak igin, i¢ ice geg¢mis bir
evrensel geri primer (nlubs) ve iki i¢ ige gegmis spesifik ileri primer (nlffles ve nlcfs) ile
ikinci bir PZR gergeklestirilir. Bu reaksiyon sonucunda tip I FCoV i¢in 360 bp veya tip II
FCoV i¢in 218 bp'lik bir parga elde edilir (Addie ve ark. 2003).

Cizelge 3.3. PZR reaksiyonunda kullanilan {iriinler

Nested-1 PZR reaksiyonu Kullanilan iiriin Nested-11 PZR reaksiyonu Kullanilan iiriin
icin kulllanilan iiriinler miktari icin kullamilan iiriinler miktari
2X (Qiagenmaster mix) 25 uL 2X (Qiagenmaster mix) 25 uL
Primer F1 (FCoV-F1) 1ulL Primer F2 (FCoV-F2) 1 pL
Primer F1 (CCoV-F1) 1ulL Primer F2 (CCoV-F2) 1 pL
Primer R1 (Universal-R1) 1 uL Primer R2 (Universal-R2) 1 uL
Niikleazfree su 19 uL Niikleazfree su 20 uL
tDNA 3uL N1 PZR iriini 2uL
Toplam hacim (50 pL) Toplam hacim (50 pL)

Kedi Koronavirus S gen bolgesi primerleri ile hazirlanan karisimlar 94 °C’de 3

dk’lik 6n 1sitma (6n denatiirasyon) basamagindan sonra, 94 °C’de 45 sn denatiirasyon, 50
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°C’de 45 sn annaeling, 72 °C’de 45 sn’lik 30 dongiiden sonra, 72 °C’de 10 dk son uzama

(extension) basamagindan olusan 1s1 dongiilerine maruz birakildi.

Kedi Koronavirus S gen bdlgesi i¢ primerleri ile hazirlanan 2 plL’lik ilk PZR
karisimi1 94 °C’de 3 dk’lik 6n 1sitma (6n denatiirasyon) basamagindan sonra, 94 °C’de 45
sn denatiirasyon, 49 °C’de 45 sn annaeling, 72 °C’de 45 sn’lik 30 dongiiden sonra, 72

°C’de 10 dk son uzama (extension) basamagindan olusan 1s1 dongiilerine maruz birakildi.

3.3.5.3. PZR Uriinlerinin Agaroz Jel Elektroforez Yéntemi ile Goriintiilenmesi

Elde edilen amplikonlar, %0,01 oraninda gel red (invitrogen SYBR™ Safe DNA
Gel Stain) igeren %2'lik Agaroz (Prone, EU) jelde, 0.5 X TAE (Tris-Asetik Asit-EDTA)
tamponu igerisinde 8 volt/cm elektrik akimi1 uygulanarak 35 dk siire ile elektroforeze tabii
tutuldu. Polimeraz Zincir Reaksiyonu iiriinleri, 6X yiikleme boyasi (10 m MTrisHCI,
%0.03 bromophenolblue, %60 gliserol, 60 mM EDTA) kullanilarak jele yerlestirildi. Jelin
goriintiilenmesi amaciyla ultraviyole (UV) transilliiminator ve jel dokiimantasyon sistemi
kullanildi.

3.4. istatistiksel Analizler

Kategorik degiskenler icin tanimlayici istatistikler frekans ve yiizde olarak, siirekli
degiskenler icin ise aritmetik ortalama (mean)tstandart hata (SE) olarak gosterildi.
Calisma sonucunda elde edilen verilerin normallik varsayimi Shapiro Wilk testi ile kontrol
edildi. Normallik varsayimimi saglayan verilerde bagimsiz gruplar arasindaki farklilik
bagimsiz t-test ile; normallik varsayimini saglayamayan verilerde ise farklilik Mann-
Whitney U testi ile degerlendirildi. Eftizyonlu ve saglikli kedilerin viicut 1s1s1 ve dk’daki
nabiz sayilarinin istatistiksel analizinde bagimsiz t-testi, dk’daki solunum sayilariin ve
yas verilerinin istatistiksel analizinde ise Mann-Whitney U testi kullanildi. Eftizyonlu ve
saglikli kedilerin TKS’nda, lenfosit sayisi, nétrofil sayisi, kirmizi kan hiicresi (RBC),
ortalama eritrosit hacmi (MCV), hematokrit (Hct), ortalama eritrosit hemoglobini (MCH),
ortalama eritrosit hemoglobin konsantrasyonu (MCHC), eritrositlerin dagilim genisligi
(RDW), hemoglobin (Hb) ve ortalama trombosit hacmi (MPV) degerlerinin istatistiksel
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analizinde Mann-Whitney U testi; beyaz kan hiicresi (WBC), lenfosit yiizdesi, monosit
yiizdesi, monosit sayisi, notrofil ylizdesi, eozinofil yiizdesi, eozinofil sayisi, bazofil
yiizdesi, trombosit (PLT), plateletkrit (PCT), trombosit dagilim genisligi (PDW), Noétrofil
/ Lenfosit (N / L) oram1 ve MPV / PLT orami degerlerinin istatistiksel analizinde ise
bagimsiz t-testi kullanildi. Efiizyonlu kedilerde FIPV (+) ve FIPV (-) olan kedilerin
TKS’nda, lenfosit yiizdesi, monosit yiizdesi, eozinofil yiizdesi, eozinofil sayisi, MCV,
PLT, PCT, N / L oran1 degerlerinin istatistiksel analizinde Mann-Whitney U testi; WBC,
lenfosit sayisi, monosit sayisi, notrofil yiizdesi, notrofil sayisi, bazofil yiizdesi, RBC, Hct,
MCH, MCHC, RDW, Hb, MPV, PDW ve MPV / PLT orani degerlerinin istatistiksel
analizinde bagimsiz t-testi kullanildi. Saglikli ve eflizyonlu kedilerin serum biyokimyasi
analizinde, CREA, ALT, AST, ALP, Alb ve TBIL degerlerinin istatistiksel analizinde
Mann-Whitney U testi; BUN, GGT, TP, Glb ve Alb / Glb orani1 degerlerinin istatistiksel
analizinde ise bagimsiz t-testi kullanildi. Efiizyonlu kedilerde FIPV (+) ve FIPV (-) olan
kedilerin serum biyokimyast analizinde, CREA, ALT, AST ve ALP degerlerinin
istatistiksel analizinde Mann-Whitney U testi; BUN, GGT, TP, Alb, Glb, Alb / Glb orani
ve TBIL degerlerinin istatistiksel analizinde ise bagimsiz t-testi kullanildi. FIPV (+)
efiizyonlu kediler ve saglikli kedilerin serum biyokimyasi analizinde, ALT, AST, Alb ve
TBIL degerlerinin istatistiksel analizinde Mann-Whitney U testi; BUN, CREA, GGT,
ALP, TP, Glb ve Alb / Glb oran1 degerlerinin istatistiksel analizinde ise bagimsiz t-testi
kullanildi. Kedi Galektin-3’lin eflizyonlu kedilerin eflizyon sivist ve kan serumu
numunelerindeki degerlerinin istatistiksel analizinde Mann-Whitney U testi; efiizyonlu ve
saglikli kedilerin kan serumundaki degerlerinin istatistiksel analizinde ise bagimsiz t-testi
kullanildi. Kedi Galektin-3’iin FIPV (+) ve FIPV (-) efiizyonlu kedilerin kan serumundaki
degerlerinin istatistiksel analizinde Mann-Whitney U testi; efiizyon sivisi numunelerindeki
degerlerinin istatistiksel analizinde ise bagimsiz t-testi kullanildi. Kedi Galektin-3’iin
saglikli kediler, FIPV (+) efiizyonlu ve FIPV (-) efiizyonlu kedilerin kan serumu

numunelerindeki degerlerinin istatistiksel analizinde bagimsiz t-testi kullanildi.

Sifir hiicrelerin varlig1 ve hiicrelerde gozlenen ve beklenen degerlerin az sayida
olmas1 nedeniyle; kategorik degiskenlerin alt gruplar1 arasindaki dagilimlar karsilastirmak
icin Fisher's Exact test uygulandi. Dispnenin eflizyon lokalizasyonuna gore farklilig

Fisher's Exact test ile incelendi.
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Efiizyonlu ve eflizyon sivisinda FCoV/FIPV (+) kedilerde serum Alb / Glb oraninin
ve Gal-3 serum seviyesinin tanisal etkinligini incelemek i¢in egri altindaki alan (AUC) ve
%095 giiven araliklar1 alict operatér karakteristigi (ROC) analizi ile yapildi. Segilen
parametrelerin diizeyini tahmin etmek igin her parametrenin Youden J istatistigini

maksimize eden optimum kesme noktasi da belirlendi [J=maks (duyarlilik+6zgiilliik-1)].

Eflizyonlu ve saglikli kedilerin serum galektin diizeyleri ile tam kan beyaz profili
(WBC, Notrofil, Lenfosit, Monosit, N / L orani) analiz sonuglar1 arasindaki iliski veriler
normallik dagilimi karsilamadigi i¢in Spearman’in Siralama Korelasyon Katsayisi (rs)
analizi ile degerlendirildi. Korelasyon katsayis1 degeri 0,01-0,49; 0,50-0,69; 0,70-0,99; +1
oldugunda degerlendirme sirasiyla zayif; orta; giiclii; miikkemmel pozitif ya da negatif
yonlii iliski seklinde yapild1 (Ali Abd Al-Hameed 2022). Istatistiksel analizler IBM SPSS
26.0 paket programi kullanilarak yapildi ve P<0,05 degeri 6nem sinir1 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Klinik Muayene Bulgulan

Klinik muayenede efiizyonlu kedilerin %76,9’unun erkek (n:10/13), %23,1’inin
disi (n:3/13) oldugu tespit edildi (Sekil 4.1.). Efiizyonlu disi (34,00+£25,00 ay) ve erkek
(17,90+4,45 ay) kedilerde yas bakimindan fark olmadigi (P=0,864) belirlendi. Efiizyonun
en ¢ok tespit edildigi kedi irk dagilimi siras1 ile Melez (%23,1), Tekir / Sarman (%23,1),
British melezi (%15,4) oldugu tespit edildi (Cizelge 3.1.). Eflizyonlu kedilerde FCoV/FIPV
varligi tespit edilenlerin ise (n:4/13) ikisinin erkek melez ve British melezi, birinin erkek

Scottish fold digerinin ise disi Iran 1rki 2 yas alt1 kediler oldugu goriildii (Cizelge 3.1.).

Cinsiyet
EErkek
WDisi

Eflizyonlu Kedi Sayisi

Cinsiyet

Sekil 4.1. Efiizyonlu kedilerde cinsiyet dagilimi

Saglikli (n:8) ve efiizyonlu (n:13) kedilerin viicut 1s1s1, dk’daki solunum ve nabiz
sayilar1 arasinda anlamli bir fark bulunamadi (P>0,05). Kedilerin viicut 1sis1, dk’daki

solunum ve nabiz sayilari ¢izelge 4.1.’de sunuldu.
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Cizelge 4.1. Saglikli ve eflizyonlu kedilerin viicut 1s1s1, dk’daki solunum ve nabiz sayilar1 (ort=SE)

Saghk Durumu N Viicut Isist Solunum/dk Nabiz/dk
Efiizyonlu 13 38,53+ 0,25 39,75+3,94 123,69+6,20
Saglikli 8 38,99+0,16 50,77+6,21 113,88+4,21
P 0,200? 0,277° 0,269?

a: Bagimsiz t-testi kullanildi; b: Mann-Whitney U testi kullanildi.

Eflizyonlu kedilerde cinsiyete gore viicut 1sis1, dk’daki solunum ve nabiz sayilari

arasinda da anlamli bir fark bulunamadi (P>0,05) (Cizelge 4.2.).

Cizelge 4.2. Efiizyonlu kedilerde cinsiyete gore viicut 1s1s1, dk’daki solunum ve nabiz sayilari (ort+=SE)

Cinsiyet N Viicut Isist Solunum/dk Nabiz/dk
Disi 3 38,63+ 0,54 38,00+5,77 133,33+8,74
Erkek 10 38,50+0,30 54,60+7,58 120,80+7,58
P 0,833 0,176° 0,4182

a: Bagimsiz t-testi kullanildi; b: Mann-Whitney U testi kullanildi.

Eflizyonlu kedilerin klinik muayenesinde mukoz membranlarin olgularin
%61,5’inde (n: 8/13) solgun; %23,1’inde (n:3/13) ikterik; %7,7’sinde (n:1/13) hiperemik
ve %7,7’sinde (n:1/13) normal oldugu belirlendi (Cizelge 4.3.). Eflizyonlu kedilerin biiyiik
cogunlugunda (%76,92; n:10/13) palpe edilebilir bolgesel lenf yumrularinin boyutunun
normal; %15,38’inde (n:2/13) biiyiik ve %7,69 unda (n:1/13) ise hafif biiyiik oldugu tespit
edildi (Cizelge 4.3.). Eflizyonlu kedilerin anamnez bilgisinde %84,6’sinda (n:11/13)
istahsizlik sikayeti varken %15,4’tinde (n:2/13) istah oldugu 6grenildi (Cizelge 4.3.). Kedi
Koronavirus/FIPV bakimindan pozitif oldugu tespit edilen kedilerin (n:4) (Cizelge 4.9.)
ticiinde mukozalarin solgun birinde ikterik oldugu, palpe edilebilir lenf yumrularinin
normal oldugu, tamaminin istahsiz oldugu ve sadece torakal eflizyonu olan kedide (n:1/4)

dispne oldugu belirlendi. Klinik muayenede efiizyonlu kedilerin tamaminin halsiz oldugu
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goriildii (Cizelge 4.3.). Ayrica eflizyonlu kedilerin klinik muayenesinde burun akintisi ve

oOkstirtik gibi solunum sistemi ile iligkili semptomlar yoktu.

Radyografik goriintiileme ile efiizyonun lokalizasyonu kedilerin %69’ unda (n:9/13)
abdominal, %31’inde (n:4/13) ise torakal olarak tespit edildi. Torakal efiizyon tespit edilen
kedilerde Kklinik olarak dispne belirgindi (X?=9,244 (df:1), P=0,007) (Cizelge 4.3.).
Oskiiltasyonda torakal efiizyonla iliskili olarak kalp ve akciger seslerinin netliginde de

azalma oldugu belirlendi.

Cizelge 4.3. Efiizyonlu kedilerin klinik muayene bulgulari

Klinik Bulgular
Olgu No Lenf Efiizyon
Mukoz Memran Yumrulari Istahsizhk Halsizlik Dispne Lokalizasyonu

1 Solgun Normal Var Var Yok Abdominal
2 Solgun Normal Var Var Var Torakal

3 Ikterik Normal Var Var Yok Abdominal
4 Solgun Normal Var Var Var Torakal

5 Ikterik Hafif biiyiimiis Yok Var Yok Abdominal
6 Solgun Normal Var Var Yok Abdominal
7 Normal Normal Yok Var Yok Abdominal
8 Ikterik Normal Var Var Yok Abdominal
9 Solgun Normal Var Var Var Abdominal
10 Hiperemik Biiyilik Var Var Var Torakal

11 Solgun Biiyiik Var Var Var Torakal

12 Solgun Normal Var Var Yok Abdominal
13 Solgun Normal Var Var Yok Abdominal

4.2. Tam Kan Sayimm ve Biyokimyasal Analiz Bulgulari

Tam kan saymmi sonuglarma gore eflizyonlu kedilerde l6kositoz oldugu
gozlemlendi (Cizelge 4.4.). Saglikli ve efiizyonlu kedilerde lenfosit sayisi referans
araliginda olsa da (Fielder 2022a) eflizyonlu kedilerde lenfosit yiizdesinin diisiikk oldugu
belirlendi. Monosit sayisinda efiizyonlu ve saglikli kediler arasinda anlamli fark bir
bulunsa da dlgiilen degerlerin referans araliginda oldugu goriildii (Fielder 2022a). Monosit
yiizdesinde eflizyonlu kedilerde belirgin bir artis tespit edildi ancak bu degerin de referans
araliginda oldugu belirlendi (Fielder 2022a). Efiizyonlu kedilerde sagliklilara kiyasla hem
belirgin bir notrofili hem de noétrofil yiizdesinde artis oldugu tespit edildi (Cizelge 4.4.).

Hem sagliklilarda hem de eflizyonlu kedilerde eozinofil sayilarinin referans araliginda
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oldugu belirlendi (Fielder 2022a). Eozinofil yiizdesi efiizyonlu kedilerde referans
araligindayken, sagliklilarda referans iist degerin hafif lizerinde oldugu belirlendi (Fielder
2022a). Efiizyonlu kedilerde bazofil yiizdesinde belirgin bir artis oldugu tespit edildi
(Cizelge 4.4.).

Efiizyonlu kedilerde RBC sayisinin sagliklilara kiyasla diisiik oldugu ancak her iki
grubun da RBC sayisinin referans araliginda oldugu belirlendi. Saglikli ve efiizyonlu
kedilerin MCV olgiim degeri referans alt limitten diisiik bulundu (Fielder 2022a) ancak
gruplar arasinda fark olmadigi goriildii (Cizelge 4.4.). Efiizyonlu kedilerde Hb miktar1, Hct
yiizdesinde, MCH ve MCHC degerlerinde sagliklilara kiyasla anlamli bir diigiikliik oldugu
belirlendi (Cizelge 4.4.). Kirmizi hiicre dagiliminin da eflizyonlu kedilerde saglikli olanlara
kiyasla diisiik oldugu goriildii. Trombosit sayis1 eflizyonlu kedilerde daha diisiik olarak
belirlense de bu diisiikliigiin istatistiksel olarak anlamli olmadigi tespit edildi. Platelet
indeksinin (MPV, PCT, PDW) efiizyonlu kedilerde anlaml olarak diisiik oldugu goriildi
(Cizelge 4.4.). Ortalama trombosit hacminin PLT sayisina oraninda iki grup arasinda fark
olmadig belirlendi. Ancak nétrofil sayisinin lenfosit sayisina oraninin efiizyonlu kedilerde

belirgin olarak daha yiiksek oldugu belirlendi (Cizelge 4.4.).

Eflizyonlu ve saglikli kedilerin TKS sonuglar ¢izelge 4.4.’de verildi.

Cizelge 4.4. Efiizyonlu ve saglikli kedilerin TKS sonuglari

Gruplar (XxSEM)

Parametre Efiizyonlu (N:13) Saghkh (N:8) P

WBC x 10%L 23,4204+2,834 12,486+1,285 0,003?
Lenfosit % 16,250+2,268 42,413+6,484 0,0042
Lenfosit x 10%/L 3,600+0,553 5,038+0,841 0,128°
Monosit % 3,100+0,615 0,863+0,092 0,003
Monosit x 10%/L 0,690+0,121 0,110+0,017 0,000?
Notrofil % 79,610+£2,382 50,888+6,191 0,0022
Notrofil x 10%/L 18,8104+2,411 6,588+1,326 0,001°
Eozinofil % 1,790+0,552 5,838+0,849 0,0022
Eozinofil x 10%/L 0,250+0,074 0,751+0,152 0,0142
Bazofil % 0,488+0,067 0,000+0,000 0,000?
RBC x 10%%/L 7,69240,464 9,569+0,430 0,020°
MCV fL 37,960+1,055 37,675+0,902 0,514°
Hct x 102 L/L 29,120+1,532 35,813+1,064 0,011°
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Cizelge 4.4 (Devam). Efiizyonlu ve saglikli kedilerin TKS sonuglart

Gruplar (XxSEM)

Parametre Efiizyonlu (N:13) Saghkl (N:8) P

MCH pg 11,200+0,337 13,925+0,321 0,000°
MCHC x 10 g/L 29,690+0,572 36,975+0,445 0,000°
RDW % 15,710+0,619 18,525+0,473 0,007°
Hb x 10 g/L 8,610+0,495 13,250+0,410 0,000°
PLT x 10%L 153,200+34,150 267,625+60,258 0,090%
MPV fL 9,510+0,393 11,850+0,593 0,007°
PCT % 0,116+0,037 3,151+0,659 0,0022
PDW % 7,430+1,516 14,525+0,298 0,0012
N/L 6,580+1,361 1,684+0,491 0,0042
MPV / PLT 0,089+0,013 0,059+0,011 0,1072

a: Bagimsiz t-testi ile, b: Mann-Whitney U testi ile degerlendirildi.

Eflizyonlu kedilerin efiizyon sivisinda yapilan molekiiler analiz sonucuna gore
FCoV/FIPV pozitif olanlar ile negatif olanlarin TKS verileri karsilastirildiginda, RDW
haricinde farklilhik gosteren TKS degeri olmadigi, FIPV (+) olanlarda bu degerin daha
diisiik oldugu (p=0,049) tespit edildi (Cizelge 4.5.). Molekiiler analiz sonucuna gére FIPV
(+) ve FIPV (-) olan kedilerin TKS sonuglar1 ¢izelge 4.5.’de sunuldu.

Cizelge 4.5. FCoV/FIPV (+) ve FCoV/FIPV (-) olan kedilerin TKS sonuglari

FIP Virus Varhg
Parametre Pozitif (N:4) Negatif (N:9)
(X£SEM) (X+SEM) P
WBC x 10%L 24,725+ 6,455 22,840+ 3,213 0,773?
Lenfosit % 17,175+7,669 15,839+1,129  0,438°
Lenfosit x 10%L 4,000+ 1,651 3,422+ 0,442 0,650?
Monosit % 1,7754+0,530 3,689+0,800 0,052°
Monosit x 10%/L 0,550+ 0,263 0,752+ 0,136 0,463?
Notrofil % 79,850+ 7,759 79,503+ 1,503 0,950?
Notrofil x 10%/L 19,775+ 5,610 18,381+ 2,697 0,803?
Eozinofil % 0,775+ 0,544 2,241+ 0,726 0,161°
Eozinofil x 10%/L 0,275+ 0,243 0,239+ 0,045 0,299°
Bazofil % 0,425+ 0,149 0,516+ 0,076 0,558?
RBC x 10%?/L 8,000+ 1,444 7,555+ 0,334 0,678?
MCV fL 36,200+ 2,108 38,742+ 1,193 0,642°
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Cizelge 4.5.(Devam). FCoV/FIPV (+) ve FCoV/FIPV (-) olan kedilerin TKS sonuglar1

FIP Virus Varhgi
Parametre Pozitif (N:4) Negatif (N:9)
(X+SEM) (X+SEM) P
Hct x 102 L/L 28,350+ 4,302 29,462+ 1,398  0,753%
MCH pg 10,325+ 0,354 11,589+0,404  0,082°
MCHC x 10 g/L 28,850+ 1,582 30,063+ 0,484  0,349°
RDW % 13,925+ 0,656 16,503+ 0,709  0,049?
Hb x 10 g/L 8,350+ 1,595 8,726+ 0,319 0,743
PLT x 10%L 137,750+ 24,181 160,067+ 49,094  0,642°
MPV fL 10,050+ 0,731 9,270+ 0,471 0,383
PCT % 0,100+ 0,041 0,123+ 0,052 0,814°
PDW % 5,525+ 2,739 8,277+ 1,854 0,426%
N/L 9,192+ 4,378 5,412+ 0,518 0,438°
MPV / PLT 0,078+ 0,012 0,093+ 0,019 0,626%

a: Bagimsiz t-testi ile, b: Mann-Whitney U testi ile degerlendirildi.

Serum biyokimyas1 analiz sonuglarina gore saglikli ve efiizyonlu kediler arasinda
BUN, CREA, TP ile ALT, GGT ve ALP enzim seviyeleri bakimindan fark olmadig
(P>0,05) belirlendi (Cizelge 4.6.). Ancak saglikli kedilere kiyasla TBIL, Glb ve AST
enzim seviyelerinin efiizyonlu kedilerde yiiksek; Alb seviyesi ve Alb / Glb oraninin ise
diisiik oldugu tespit edildi (Cizelge 4.6.). Eftizyonlu kedilerde AST / ALT oranm 2,58+0,84
(Z:-3,405; P=0,001), efiizyon FCoV varlig1 pozitif olan kedilerde ise 1,95+0,65 (Z:-2,722;
P=0,006) ile saglikli kedilerden (0,44+0,03) yiiksek olarak tespit edilmistir. Saglikli ve

eflizyonlu kedilerin serum biyokimyasi analiz sonuclari ¢izelge 4.6.’da sunuldu.

Cizelge 4.6. Saglikl ve efiizyonlu kedilerin serum biyokimyasi analiz sonuglari

Efiizyonlu (N:13) Saghkh (N:8)

Parametreler (X+SEM) (X+SEM) P

BUN mg/dL 19,78+3,39 24,70+1,81 0,2172
CREA mg/dL 0,81+0,17 0,96+0,08 0,069°
ALT U/L 133,85+45,36 64,25+8,41 0,612°
AST U/L 214,23+60,34 27,38+2,85 0,001°
GGT U/L 5,53+0,82 6,88+0,64 0,211°
ALP U/L 54,16+11,97 73,00+13,40 0,169°
TP g/dL 7,72+0,52 6,78+0,28 0,1272
Alb g/dL 2,58+0,15 3,20+0,07 0,003°
Glb g/dL 5,14+0,48 3,58+0,31 0,013?
Alb/ Glb 0,55+0,05 0,95+0,10 0,003?
TBIL mg/dL 3,74+0,78 0,31+0,04 0,001°

a: Bagimsiz t-testi ile, b: Mann-Whitney U testi ile degerlendirildi.
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Efiizyonlu kedilerin efilizyon sivisinda yapilan molekiiler analiz sonucuna gore
FIPV bakimindan pozitif olanlar ile negatif olanlarin serum biyokimyasi analiz sonuglari
karsilastirildiginda fark olmadigi  (P>0,05) tespit edildi (Cizelge 4.7.). Kedi
Koronavirus/FIPV bakimindan pozitif olanlar ile sagliklilar karsilastirildiginda FIPV (+)
olanlarda CREA, Alb / Glb oranin diisiik; AST ve TBIL diizeylerinin yiiksek oldugu tespit
edildi (Cizelge 4.8.). Molekiiler analiz sonucuna gore FIPV (+) ve FIPV (-) olan kedilerin
serum biyokimyasi analiz sonuglar1 ¢izelge 4.7.’de; FIPV (+) ve saglikli olanlarin ise

cizelge 4.8.’de sunuldu.

Cizelge 4.7. FCoV/FIPV (+) ve FCoV/FIPV (-) olan kedilerin serum biyokimyasi analiz sonuglari

FIPV (+) (N:4) FIPV (O (N:9)

Parametreler X+SEM X+SEM P

BUN mg/dL 21,45+7,24 19,03+4,00 0,758
CREA mg/dL 0,52+ 0,12 0,93+ 0,23 0,351°
ALT U/L 132,50+60,91 134,44+61,96 0,486°
AST U/L 190,81+54,49 224,63+85,73 0,643°
GGT U/L 4,56+1,52 5,97+1,00 0,45082
ALP U/L 39,40+20,18 60,71£15,00 0,279°
TP g/dL 7,15+0,69 7,98+0,69 0,487
Alb g/dL 2,65+0,34 2,55+0,16 0,7602
Glb g/dL 4,50+ 0,44 5,43+0,65 0,3912
Alb/Glb 0,59+ 0,07 0,53+ 0,06 0,547
TBIL mg/dL 3,54+ 0,86 3,83+ 1,08 0,872?

a: Bagimsiz t-testi ile, b: MannWhitney U testi ile degerlendirildi.

Cizelge 4.8. FCoV/FIPV (+) ve saglikli olan kedilerin serum biyokimyasi analiz sonuglari

FIPV (+) (N:4) Saghkl (N:8)

Parametreler X+SEM X+SEM P

BUN mg/dL 21,45+7,24 24,70+1,81 0,5692
CREA mg/dL 0,52+ 0,12 0,96+ 0,08 0,009
ALT U/L 132,50+60,91 64,25+8,41 0,307°
AST U/L 190,81+54,49 27,38+2,85 0,006°
GGT U/L 4,56+1,52 6,88+0,64 0,1242
ALP U/L 39,40+20,18 73,00+13,40 0,186
TP g/dL 7,15+0,69 6,78+0,28 0,5582
Alb g/dL 2,65+0,34 3,20+0,07 0,071°
Glb g/dL 4,50+ 0,44 3,58+0,31 0,117
Alb/ Glb 0,59+ 0,07 0,95+ 0,10 0,0342
TBIL mg/dL 3,54+ 0,86 0,31+ 0,04 0,005P

a: Bagimsiz t-testi ile, b: Mann-Whitney U testi ile degerlendirildi.
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Kedi Koronavirus/FIPV (+) kedilerde serum Alb / Glb oraninin tanisal etkinligini

incelemek i¢in AUC ile ROC analizi yapildi. Analiz sonuglar ¢izelge 4.9.’da verildi, ROC

egrisi sekil 4.2.’de sunuldu.

Cizelge 4.9. Saglikli kediler i¢in FIPV (+) kedilere gore Alb / Glb oranina ait ROC analizi ¢izelgesi

AUC (%95 Kesme o B o
GA) Degeri P Duyarhhik (%) Ozgiilliik (%0)
Alb/ Glb 0,875 (0,665-
oran 1,000) 0,64 0,042 75,0 87,5
ROC Curve
10
08
> 06
0 04
0z
o0
0,0 02 04 06 08 10
1 - Specificity

Sekil 4.2. Saglikli X FIPV (+) kediler i¢in Alb / Glb oran1 ROC analiz egrisi

4.3. Efiizyon Sivisinin Rivalta Testi Sonuclari

Hasta kedilerden alinan efiizyon sivisi drneklerine yapilan Rivalta testi sonucu tiim

hasta kedilerde pozitif olarak belirlendi. Hazirlanan asetik asit soliisyonu igerisine

damlatilan efiizyon sivis1 6rneginin soliisyon igerisinde askida kaldigi ya da deniz anasi

goriiniimiinde deney tlipiiniin tabanina dogru hareket ettigi gozlemlendi (Sekil 4.3.).
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Sekil 4.3. Pozitif Rivalta testi sonucu

4.4. Kedi Galektin-3 Ol¢iim Sonuclari

Kedi Galektin-3 olgtimleri saglikli kedilerde kan serumundan, efiizyonlu kedilerde
ise hem kan serumundan hem de 6rnek efiizyon sivilarindan gergeklestirildi. Efiizyonlu
kedilerin efiizyon sivisindaki Kedi Galektin-3 seviyesi (1519,67+174,13 pg/mL), aym
kedilerin kan serumu seviyesinden (866,96+129,79 pg/mL) anlamh diizeyde (P=0,009)
yiksek bulundu. Saglikli ve efiizyonlu kedilerin Kedi Galektin-3 kan serumu sevileri
karsilastirildiginda, efiizyonlu kedilerde Kedi Galektin-3 seviyesi sagliklilara gore anlamli
diizeyde (P=0,034) yiiksek bulundu (Cizelge 4.10.). Eflizyonlu kedilerde efiizyon
stvisindan yapilan molekiiler analiz sonucuna gore FIPV (+) ve FIPV (-) olan kedilerin kan
serumu ve efiizyon sivist Kedi Galektin-3 seviyeleri 6rnek tiiriine gore karsilagtirildiginda
anlaml bir farklilik (P>0,05) tespit edilemedi (Cizelge 4.10.). Molekiiler analiz sonucuna
gore FIPV (-) olan kedilerin ve saglikli kedilerin kan serumu Kedi Galektin-3 seviyeleri
karsilastirildiginda anlamli bir farklilik tespit edilemezken, FIPV (+) olan kedilerde kan
serumu Kedi Galektin-3 seviyesi (966,43+183,21 pg/mL) sagliklilara gore anlamli diizeyde
yiiksek bulundu (Cizelge 4.10.).

Spearman’in Siralama Korelasyon Katsayisi analiz sonucuna gore efiizyonlu ve
saglikli kedilerin serum galektin seviyesi ile tam kan beyaz profili (WBC, Notrofil,
Lenfosit, Monosit, N / L orani) arasinda; WBC igin pozitif orta (rs=0,514; P=0,017),
noétrofil sayisi i¢in pozitif orta (rs=0,558; P=0,009), lenfosit sayisi i¢in 6nemsiz (rs=-0,021;
P=0,929), N / L orani igin pozitif orta (rs=0,511; P=0,018) ve monosit sayis1 i¢in pozitif
zay1f (rs=0,435; P=0,049) bir iliski oldugu belirlendi. Kedi Koronavirus pozitif efiizyonlu
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kediler ile sagliklilarin serum galektin seviyesi ile tam kan beyaz profili arasinda ise

yalnizca N / L orani igin pozitif orta (rs=0,622; P=0,031) bir iliski oldugu tespit edildi.

Kedi Galektin-3 kan serum seviyesine iliskin ROC analizi sonucuna gore efiizyonlu
kedilerde AUC degeri 0,731 (Duyarlilik: %76,9 - Ozgiillikk: %75) (P=0,082; %95 GA’da
AD=0,482 ve UD=0,979) (Sekil 4.4) ve FCoV/FIPV (+) efiizyonlu kedilerde AUC degeri
0,813 (Duyarlilik: %100 - Ozgiilliik: %75) (P=0,089; %95 GA’da AD=0,555 ve
UD=1,000) (Sekil 4.5.) olarak bulundu.

Cizelge 4.10. Kedi Galektin-3 seviyesinin 6rnek ve gruplardaki durumu.

Ornek Grup X+SEM P
Serum Galektin-3 (pg/mL) Ef;f;ﬁ Efg;f) igiigiig;g 0,034°
Serum Galektin-3 (pg/mL) IEIIE\\; 8 Eltllgi Zggjﬁijgg 0,757°
Efilizyon Galektin-3 (pg/mL) II::IITD\\//((j)) ((ISI ::;)) E?ljgiiﬁi:ﬁ; 0,968°
Serum Galektin-3 (pg/mL) FSIS;IIE;)&\!;) Ziiiiié; 0,0412
Serum Galektin-3 (pg/mL) FSLF;\I/ﬂfh) ((II\\II::S)) ii?;iigzzi 0,105°

a: Bagimsiz t-testi ile, b: Mann-Whitney U testi ile degerlendirildi.
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Sekil 4.5. FCoV (+) efiizyonlu kedilerin serum Gal-3 ROC egrisi
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4.5. Tam Kan ve Efiizyon Orneklerinin Molekiiler Analiz Sonuclari

Calismaya dahil edilen kedilerde saglikli olanlarin tam kaninda, efiizyonlu kedilerin
ise hem tam kaninda hem de efiizyon sivisi 6rneklerinde TT-PZR ile FCoV S gen bolgesi

primeri kullanilarak tip [ FCoV i¢in 360 bp ve tip Il FCoV i¢in 218 bp varlig1 aragtirildi.

Saglikli ve efiizyonlu kedilerin kan 6rneklerinin tamaminda tip I FCoV igin 360 bp
ve tip II FCoV igin 218 bp varligi negatif bulundu (Cizelge 4.11.). Efiizyonlu kedilerin
efiizyon sivist orneklerinin FCoV i¢in %30,7’sinin (n:4/13) pozitif oldugu tespit edildi
(Cizelge 4.11.). Pozitif olan 6rneklerin %50’sinin (n:2/4) tip | FCoV ve %50’sinin (n:2/4)
ise tip 11 FCoV oldugu belirlendi (Sekil 4.4.).

Cizelge 4.11. Tam kan ve efiizyon 6rneklerinin molekiiler analiz sonuglar

Olgu No Molekiiler Sonug¢ Elektroforez Sonug

Saglik Durumu Kan PZR Efiizyon PZR FCoV tip

1 Abdominal Efiizyonlu Negatif Pozitif FCoV tip Il

2 Torakal Efiizyonlu Negatif Negatif -

3 Abdominal Efiizyonlu Negatif Pozitif FCoV tip Il

4 Torakal Eftizyonlu Negatif Pozitif FCoV tip |

5 Abdominal Efiizyonlu Negatif Negatif -

6 Abdominal Efiizyonlu Negatif Pozitif FCoV tip |

7 Abdominal Efiizyonlu Negatif Negatif -

8 Abdominal Efiizyonlu Negatif Negatif -

9 Abdominal Efiizyonlu Negatif Negatif -

10 Torakal Efiizyonlu Negatif Negatif -

11 Torakal Eflizyonlu Negatif Negatif -

12 Abdominal Efiizyonlu Negatif Negatif -

13 Abdominal Efiizyonlu Negatif Negatif -

14 Saglikl Negatif - -

15 Saglikli Negatif - -

16 Saglikli Negatif - -

17 Saglikli Negatif - -

18 Saglikli Negatif - -

19 Saglikl Negatif - -

20 Saglikli Negatif - -

21 Saglikl Negatif - -
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Sekil 4.6. PZR forez goriintiisii
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5. TARTISMA

Bu c¢alisma eflizyonlu kedilerin klinik bagvuru anindaki klinik durumlarinin,
TKS’nin, serum biyokimyasi analizlerinin, tam kan ve eflizyon sivist Orneklerinde
FCoV/FIPV varlig1 ile bu kedilerin kan serumu ve efiizyon sivisi drneklerindeki Kedi
Galektin-3 seviyesinin degerlendirilmesini amaglamistir. Klinige basvuran eflizyonlu
kedilerin %76,9’unun erkek (n:10/13), %23,1’inin disi (n:3/13) oldugu tespit edilmistir.
Klinik bagvuru aninda eflizyonlu kedilerde mukoz membranlarin olgularin %61,5’inde
(n:8/13) solgun, %23,1’inde (n:3/13) ikterik, %7,7’sinde (n:1/13) hiperemik ve %7,7’sinde
(n:1/13) normal oldugu; efiizyonun lokalizasyonunun kedilerin %69’unda (n:9/13)
abdominal, %31’inde (n:4/13) ise torakal oldugu; eflizyonlu kedilerde nétrofilik 16kositoz,
mikrositer hipokromik anemiyi gosteren Hb miktarinin, Hct yiizdesinin, MCH ve
MCHC’nin diisiik oldugu; serum biyokimyasinda efiizyonlu kedilerde Alb seviyesi ve Alb
/ Glb oraninin diisiik oldugu; eflizyonlu kedilerde serum Kedi Galektin-3 seviyesinin
yiiksek oldugu; FCoV varlig1 i¢in efiizyonlu kedilerin %30,7 sinin (n:4/13) pozitif oldugu
ve bunlarin da %50’sinin (n:2/4) tip 1 FCoV ve %50’sinin de (n:2/4) tip Il FCoV oldugu

belirlenmistir.

Plevranin pariyetal tabakasinin veya peritonun kilcal damarlarinda siiziilme sonucu
Olusan bosluk sivilari, saglikli hayvanlarda az miktarda bulunur ve organlar arasindaki
stirtinmeyi 6nlemek ve yaglamak gibi gorevleri vardir (de Oliveira ve ark. 2021). Ancak
patolojik durumlarda, bosluk sivilarmin hacmi artabilir ve anormal 6zellikler gosterebilir,
bu nedenle efiizyon olarak adlandirilir (Epstein 2014; de Oliveira ve ark. 2021). Eflizyon
bir hastalik belirtisidir ancak kendisi birincil bir hastalik degildir (Wright ve ark. 1999).
Kedilerde kardiyak, hepatik ve renal hastaliklar, iiriner sistem travmalari, peritonitis,
neoplaziler ve FIP gibi durumlarda / hastaliklarda efiizyonlarla karsilasilabilir (Wright ve
ark. 1999). Yapilan bir ¢alismada abdominal efiizyon tespit edilen kedilerin ¢ogunlugunun
erkek (%60; n:39/65) oldugu bildirilmektedir (Wright ve ark. 1999). Ayni ¢alismada
eflizyon tespit edilen kedilerin ¢ogunlugunda (n:32) yasin 9 yil iizerinde oldugu, ikinci
sirada ise 1-5 yil araligindaki (n:17) kediler ve irk olarak da en ¢ok yerli kisa tiiylii kediler
oldugu rapor edilmektedir. Ayrica FIP tanis1 almis kedilerin (n:4) ¢ogunun erkek (n:3) ve
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yerli kisa tiiylii 1tk (n:3), 1-5 yas (n:2) araliginda ve 9 yasin (n:2) iizerindeki kediler oldugu
da bildirilmektedir (Wright ve ark. 1999). Hardwick ve ark. (2024) yaptiklar1 ¢aligmada
eflizyonlu kedilerde (n:103) eflizyonun erkek olan kedilerde (n:68) daha fazla oldugunu
belirtmektedir. Ayn1 ¢alismada 1k dagiliminda ilk ¢ sirada yerli kisa tiiyli (n:67), yerli
uzun tiyli (n:15), British kisa tiiylii (n:6) yer almis ve bu kedilerin yas ortalamasi da 7 yil
olarak bildirilmistir. Olgularda efiizyonun lokalizasyonunun ise sirasi ile abdominal
(%78,6; n:81/103), torakal (%29,1; n:30/103) ve perikardiyal (%12,6; 13/103) oldugu ve
birden ¢ok viicut boslugunda goriildiigi rapor edilmektedir (Hardwick ve ark. 2024).
Eflizyon s1vis1 6rneklerinden molekiiler olarak FCoV varlig1 belirlenme oran1 Hardwick ve
ark. (2024) tarafindan %41,7 (n:5/12), abdominal efiizyonda %37,5 (n:3/8) ve torakal
eflizyonda ise %50 (n:2/4) olarak bildirilmektedir. Hardwick ve ark. (2024) efiizyona
neden olan enfeksiyoz hastaliklar arasinda en ¢ok FIP (%73; n:11/15) oldugunu ve bu
olgular arasinda en baskin irk dagilimini ise safkan irklarin (%72,7 n:8/11) olusturdugunu
vurgulamaktadir. Moyadee ve ark. (2024) kuvvetli FIP siipheli kedilerde ortalama yasi1 1,6
yil, cogunluktaki cinsiyeti erkek ve irklari ise yerli kisa tiiylii (%77,8), Scottish fold (n:5),
[ran (n:4) ve Bengal (n:1) safkan 1k (%22,2; n:10) kediler olarak bildirmektedir. Ayni
yazar ve ¢alisma arkadaslarinin daha once yapmis oldugu bir baska ¢alismada (Moyadee
ve ark. 2023), 62 efiiyonlu kedinin %51,6’sinda (n:32) FCoV antijeni tespit edilirken
digerlerinde tespit edilememistir. Bu 32 kedide efiizyonun yerlesimi %50 (16/32)
abdominal, %46,9 (15/32) torakal ve %3,1 (1/32) ise her iki bosluk olarak bildirilmektedir
(Moyadee ve ark. 2023). Ayni ¢alismada erkeklerin (%62,5, 20/32) daha ¢ok etkilendigi ve
%71,9’unun (23/32) yerli kisa tiiylii, geri kalan kismin ise saf ik oldugu rapor
edilmektedir. Eftizyonlu kedilerle yapilan bir bagka ¢alismada (de Oliveira ve ark. 2021),
efiizyonun en cok tespit edildigi cinsiyetin erkek (%62,9), lokalizasyonun %64,8’inin
(68/105) abdominal ve %35,2’sinin (37/105) torakal, en ¢ok goriildiigl yas araliginin 1-8
yas, rkin belirlenebildigi olgularda ise sirasi ile Siyam (%45,2; 14/31), Iran / Persian
(%45,2; 14/31), Tirk Ankara / Angora (%6,5; 2/31) ve Ragdoll (%3,2; 1/31) oldugu
bildirilmektedir. Ayni c¢alismada abdominal efiizyon olgularinda FIP tanisinin %32,4
(n:11/34) ve torakal efiizyon olgularinda ise %11,8 (n:2/17) oldugu belirtilmektedir. Ayrica
yas dagiliminda FIP tanist ise <1 yas (%28,6; 4/14), 1-8 yas (%20,7; 12/58), >8 yas
(%21,2; 7/33) olarak rapor edilmektedir (de Oliveira ve ark. 2021). Sunulan bu ¢alismada
efiizyonlu kedilerin %76,9’unun erkek (n:10/13), %23,1’inin disi (n:3/13) oldugu tespit
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edildi (Sekil 4.1.). Erkeklerin yas ortalamas1 17,90+4,45 ay, disilerin ise 34,00+25,00 ay ile
efiizyonlu kedilerin yas araliginin 1-5 yil oldugu belirlendi (Cizelge 3.1.). Efiizyonun en
cok tespit edildigi kedi irklar1 ise sirast ile Melez %23,1 (n:3/13), Tekir/Sarman %23,1
(n:3/13), British melezi %15,4 (n:2/13), British kisa tiiyli %7,7 (n:1/13), Scottish fold
%7,7 (n:1/13), iran (Persian) %7,7 (n:1/13), Bombay %7,7 (n:1/13) ve Siyam %7,7
(n:1/13) olarak tespit edildi. Calismada FCoV varligi tespit edilen kedilerin ise (n:4/13)
ikisinin erkek melez ve British melezi, birinin erkek Scottish fold digerinin ise disi Iran 1k
2 yas alt1 kediler oldugu belirlendi. Bu ¢alismadan elde edilen kedilerin demografik
verilerine ait sonuglar, daha dnce yapilmis ¢alismalarin (Wright ve ark. 1999; Moyadee ve
ark. 2019; de Oliveira ve ark. 2021; Giilersoy ve ark. 2023; Hardwick ve ark. 2024;
Moyadee ve ark. 2024) demografik verileri ile benzerlik gostermektedir. Bu sonuglara
bagl olarak ozellikle 1-5 yas araliginda, erkek, yerli veya yerli-saf ik melezi kedilerin
efiizif hastaliklara; ozellikle 2 yas alti, erkek, saf irk ve melezlerinin ise FIP’e karsi

yatkinlig1 olabilecegi diistiniildii.

Wright ve ark. (1999) abdominal efiizyonlu kedilerde (n:65) yaptiklar1 ¢alismada
klinik olarak karsilastiklar1 bulgular1 sirasi ile anoreksi (n:44), abdominal gerginlik (n:40),
kaseksi (n:20), dispne (n:18), kardiyak {iftirim (n:15), kusma / diyare (n:13), ikterus (n:7)
ve abdominal agr1 (n:5) olarak rapor etmekte ve bunlarin tek basmna degil birkacinin
birlikte seyrettigini bildirmektedir. Ayni ¢alismada abdominal efiizyonlu kedilerden FIP
tanis1 koyulanlarda (% 6,2; n:4/65) ise abdominal gerginlik (n:3), anoreksi (n:3), kardiyak
ifirim (n:2), kaseksi (n:1) ve kusma / diyare (n:1) bulgularmin tespit edildigi
belirtilmektedir. Moyadee ve ark. (2019) efiizif FIP’li kedilerde yaptiklart ¢alismada klinik
belirti olarak en ¢ok sirasiyla abdominal gerginlik (%68), depresyon (%60), dehidrasyon
(%58), anoreksi (%54), dispne (%42) ve sarilik (%24) ile karsilagtiklarini ve efiizyonun
lokalizasyonunu ise %66 abdominal, %32 torakal ve %1 ise birlesik olarak bildirmektedir.
Yakin zamanda yapilan bir calismada (Hardwick ve ark. 2024), efiizyonlu kedilerin klinik
muayenesinde en ¢ok sirasi ile letarji / halsizlik (%75,7; n:78), istahsizlik (%62,1; n:64),
dispne (%41,7; n:43), kilo kaybi1 (%31,1; n:32), abdominal gerginlik (%16,5; n:17)
belirlenmistir. Giincel bir baska calismada ise kuvvetli FIP siipheli kedilerde klinik
bulgular viicut sistemlerine gére ayrildiginda %60 sindirim sistemi (abdomianl gerginlik,
ishal ve kusma), %53.3 hematolojik sistem (solukluk veya anemi, ikterus ve

dehidratasyon), %33.3 solunum sistemi (tasipne ve dispne), %6.7 norolojik sistem (ataksi,
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nobet, davranis degisiklikleri, felg ve segirme) ve %4.4 okiiler sistem (iiveit, nistagmus,
kornea 6demi, anizokori ve retina dekolmani) olarak bildirilmektedir (Moyadee ve ark.
2024). Sunulan bu c¢alismada efiizyonlu kedilerin klinik muayenesinde mukoz
membranlarin olgularin %61,5’inde (n: 8/13) solgun; %23,1’inde (n:3/13) ikterik;
%7,7’sinde (n:1/13) hiperemik ve %7,7’sinde (n:1/13) normal oldugu belirlendi. Efiizyonlu
kedilerin biiyiikk ¢ogunlugunda (%76,92 (n:10/13)) palpe edilebilir bolgesel lenf
yumrularinin boyutunun normal; %15,38’inde (n:2/13) biiyiik ve %7,69’unda (n:1/13) ise
hafif biiyiik oldugu tespit edildi (Cizelge 4.3.). Eflizyonlu kedilerin anemnez bilgisinde
%84,6’sinda (n:11/13) istahsizlik oldugu %15,4’tinde (n:2/13) istahsizlik olmadig
ogrenildi. Klinik muayenede kedilerin tamaminin halsiz oldugu goriildii (Cizelge 4.3.).
Radyografik goriintilleme ile efiizyonun lokalizasyonu kedilerin %69’unda (n:9/13)
abdominal, %31’inde (n:4/13) ise torakal olarak tespit edildi. Torakal efiizyon tespit edilen
kedilerde klinik olarak dispne belirgindi (X?=9,244 (df:1), P=0,007) (Cizelge 4.3.).
Efiizyonlu kedilerden FCoV varligi tespit edilenlerde (%31; n:4/13) ise mukoz
membranlarin daha ¢ok solgun (%75; n:3/4), palpe edilebilir lenf yumrularinin normal,
tamaminin istahsiz ve halsiz oldugu; ayrica dispnenin sadece torakal efiizyonu olan kedide
goriildiigii belirlendi (Cizelge 4.3. ve 4.11.). Hem FCoV varligi tespit edilen hem de
edilmeyen efiizyonlu kedilerde birden ¢ok klinik bulgunun bir arada seyrettigi goriildii.
Daha once yapilan ¢alismalar (Wright ve ark. 1999; Moyadee ve ark. 2019; Giilersoy ve
ark. 2023; Hardwick ve ark. 2024; Moyadee ve ark. 2024) ile sunulan ¢aligmanin klinik
muayene bulgulari kargilastirildiginda efiizyonlu kedilerin ¢ogunda abdominal efiizyon
kaynakli abdominal gerginliginin olmasi, istahsizligin ve halsizligin hemen hepsinde
goriilmesi, torakal efiizyon olgularinda ise dispnenin daha belirgin olmasi ile benzerlik
gostermektedir. Ayrica FCoV varlig1 tespit edilen kedilerin de onceki caligmalardaki
(Moyadee ve ark. 2019; Giilersoy ve ark. 2023; Hardwick ve ark. 2024) kedilere ait benzer
bulgular igerdigi de goriilmektedir. Klinik bulgu sonuglar1 degerlendirildiginde efiizyona
neden olan hastalik / durum ile ilgili olarak etkilenen sistem ile iliskili bulgularin 6n plana
ciktig1; ornegin torakal eflizyon olgularinda dispnenin daha belirgin olabilecegi; sistemik
tutulumla iligkili olarak genel bir halsizlik ve istahsizlik ile palpe edilebilir lenf
yumrularinda biiylimenin goriilebilecegi; FCoV ile iligkili olarak hematopoetik sistemin
etkilenmesi neticesinde (Piek 2010; Grzelak ve Fry 2022) anemiye bagli mukoz

membranlarda solgunluk ve komplement aracili endotel hasar1 sonrasi vaskiiler
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gecirgenligin artmasi ve septik olmayan eksiidat sizintis1 (Wright ve ark. 1999) neticesinde

abdominal eflizyon kaynakli abdominal gerginlik belirlenebilecegi kanisina varildi.

Tam kan sayimi, serum kimya profili ve idrar tahlili Klinik laboratuvar
degerlendirmesinin temel taslari arasindadir. Tam kan sayimi, hastanin genel saglik
durumu hakkinda genis bir genel bakis saglar. Bu nedenle hematoloji, hastalarin
laboratuvar degerlendirmesinin kritik bir bilesenidir (Rebar ve Metzger 2001). Akut ve
kronik yangi sonrast doku yikimi ve travmaya bagli yaralanmalar, siipiirasyon, nekroz,
piyograniilomatéz yangi, hemoliz, hemoraji, malignite ve immiin aracili bozukluklar
nétrofiliye neden olur (Terzi ve ark. 2017). Ote yandan FIP ile iliskili olarak bildirilen
hematolojik ve serum biyokimyasal bulgular spesifik olmasa da yaygin hematolojik
degisiklikler arasinda anemi, nétrofili ve lenfopeni bildirilmektedir (Moyadee ve ark. 2019;
Moyadee ve ark. 2023). Moyadee ve ark. (2019) efiizyonlu kedilerde yaptiklar1 ¢calismada
TKS’nda FIP tanisi koyulan kedilerde Hct yiizdesi, RBC, Hb, MCV, lenfosit ve eozinofil
sayilarini, FIP olmayan kedilere gore daha diisiik; WBC, segmentli notrofil sayilarini ise
FIP olmayan kedilere gore daha yiiksek bulmustur. Yakin zamanda yapilan bir ¢aligmada
(Moyadee ve ark. 2024) yiiksek FIP siipheli ve efiizyonlu kedilerin TKS sonuglarinda
kedilerin %73,3"'tinde Hct’in azaldigi, kedilerin %66,7'sinde Hb’in azaldigi, ancak kedilerin
yalnizca %22,2'sinde RBC sayisinda azalma oldugu bildirilmektedir. Yine ayni ¢aligmada
FIP'li kedilerin %13,6'sinda WBC sayisinin arttigi, kedilerin %75'inde lenfopeni gelistigi,
%45,5'inde nétrofili ve %13,6'sinda monositoz goriildiigi de belirtilmektedir. Bir baska
calismada ise efiizyonlu ve FCoV antijen varlig1 pozitif olan kedilerde (n:29/32) %PCV
degerinin diisiik oldugu, Kedi Losemi Virusu (Feline Luekemia Virus) (FeLV) tanist almis
ve FIP olmayan kedilerde ise bu degerin normal oldugu rapor edilmektedir (Moyadee ve
ark. 2023). Ayni ¢alismada FIP ve FeLV pozitif olan kedilerde (n:4) Hb ve RBC sayisinin
diisiik oldugu, sadece FIP pozitif olan kedilerin (n:14) %57'sinde hafif anemi (PCV %20 -
%29) ve %14"inde orta dereceli anemi (PCV %15 - %19) oldugu, FIP ile birlikte baska bir
Retrovirus enfeksiyonu olan kedilerde (n:7) ise orta dereceli anemi oldugu bildirilmektedir.
Bir diger ¢alismada ise efiizyonlu kedilerde RBC, Hct ve Hb konsantrasyonunun saglikli
kedilerdeki degerlerle karsilastirildiginda onemli diizeyde diisiik oldugu bildirilmektedir
(Kopilovi¢ ve ark. 2023). Aym c¢alismada FIP siipheli efiizyonlu kedilerde referans
araliklarda olmakla birlikte saglikli kedilere kiyasla 16kosit ve nétrofil sayisinin yiliksek
oldugu ve eflizyonlu kedilerde bazofilinin de tespit edildigi bildirilmektedir. Ayrica N / L
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oraninin FIP siipheli efiizyonlu kedilerde sagliklilara gore oldukga yiiksek oldugu da
vurgulanmaktadir (Kopilovi¢ ve ark. 2023).

Sunulan ¢alismanin TKS sonuglarina gore efiizyonlu kedilerde belirgin 16kositoz
oldugu gozlemlendi (Cizelge 4.4.). Saglikl1 ve efiizyonlu kedilerde lenfosit sayisi referans
araliginda olsa da (Fielder 2022a) eflizyonlu kedilerde lenfosit yiizdesinin diisiik oldugu
belirlendi. Monosit sayisinda eflizyonlu ve saglikli kediler arasinda anlamli fark bulunsa da
Olciilen degerlerin referans araliginda oldugu goriildii (Fielder 2022a). Monosit yiizdesinde
efiizyonlu kedilerde belirgin bir artig tespit edildi ancak bu degerin de referans araliginda
oldugu belirlendi (Fielder 2022a). Efiizyonlu kedilerde sagliklilara kiyasla hem belirgin bir
notrofili hem de notrofil yiizdesinde artis oldugu tespit edildi (Cizelge 4.4.). Efilizyonlu
kedilerde bazofil yiizdesinde belirgin bir artis oldugu tespit edildi (Cizelge 4.4.). Ayrica
notrofil sayisinin lenfosit sayisina oraninin efiizyonlu kedilerde belirgin olarak daha
yiiksek oldugu da belirlendi (Cizelge 4.4.). Eflizyonlu kedilerde mikrositer hipokromik
anemiyi destekleyen Hb miktarinda, Hct yiizdesinde, MCH ve MCHC’de sagliklilara
kiyasla anlaml bir diisiikliik oldugu goriildii (Cizelge 4.4.). Kirmiz1 hiicre dagiliminin da
efiizyonlu kedilerde saglikli olanlara kiyasla diisiik oldugu belirlendi. Trombosit sayisi
eflizyonlu kedilerde daha diisiik olarak belirlense de bu diisiikliigiin istatistiksel olarak
anlamli olmadig: tespit edildi. Ancak platelet indeksinin (MPV, PCT, PDW) efiizyonlu
kedilerde anlamli olarak diisiik oldugu goriildii (Cizelge 4.4.). Efiizyon sivisi analiz
sonucuna gore FCoV varligi bakimindan karsilagtirildiginda RDW’nin FCoV/FIPV (+)
olanlarda daha diistik oldugu (p=0,049) tespit edildi (Cizelge 4.5.). Bu deger disinda diger
tam kan analizi parametrelerinde farklilik olmadigt belirlendi. Sunulan ¢alismadaki
efiizyonlu kedilerde 16kositoz varlig1 bazi ¢calismalar (Moyadee ve ark. 2019; Giilersoy ve
ark. 2023; Moyadee ve ark. 2024) ile benzerlik gosterirken daha 6nce yapilmis ¢esitli
calismalardaki (Konig ve ark. 2019; Kopilovi¢ ve ark. 2023; Moyadee ve ark. 2023)
normal olan 16kosit sayisi ile farklilik gostermektedir. Calismamizda efiizyonlu kedilerdeki
lenfosit yiizdesi diisiikligli (Moyadee ve ark. 2019; Moyadee ve ark. 2024) ve nétrofili
varhigr (Moyadee ve ark. 2019; Giilersoy ve ark. 2023; Kopilovi¢ ve ark. 2023; Moyadee
ve ark. 2023; Hardwick ve ark. 2024; Moyadee ve ark. 2024) ile daha 6nce yapilan bazi
calismalarla benzerligi oldugu goriilmektedir. Sunulan c¢alismada FCoV/FIPV varligi
pozitif olan kedilerdeki hem nétrofil sayist hem de yiizdesi ile N / L orani istatistiksel
olarak anlamli olmasa da negatif olanlara kiyasla yiiksekti bu bakimdan FCoV/FIPV
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varliginin arastirildigi ¢alismalar ile de benzerlik géstermektedir (Moyadee ve ark. 2019;
Giilersoy ve ark. 2023; Kopilovi¢ ve ark. 2023; Moyadee ve ark. 2023; Moyadee ve ark.
2024). Sunulan c¢alismada efiizyonlu kedilerde belirledigimiz monosit sayisi ve
yiizdesindeki yiikseklik de Onceki ¢alismalar (Sparkes ve ark. 1993; Paltrinieri ve ark.
2001; Moyadee ve ark. 2019) ile uyumluluk gostermektedir. Calismamizda efiizyonlu
kedilerde FCoV/FIPV varligiin disinda diger etiyolojik faktorlerin (bakteriyel, paraziter,
diger viral etkenler, neoplazi vb. gibi) degerlendirilememis olmasi ¢alismanin énemli bir
smirlayict faktorii olabilir. Bu bakimdan da degerlendirildiginde genel olarak sagliklilara
kiyasla eflizyonlu kedilerin TKS’indaki beyaz profil anormallikleri (16kositoz, ndtrofili ve
lenfosit yiizdesindeki diisiiklilk) muhtemel etiyoloji kaynakli organizmanin gostermis
oldugu kemotaktik yanit neticesinde gelisen 6rnegin; abdominal efiizyonda peritonitis,
plevral efiizyonda ploritis (Kipar ve Meli 2014; Giilersoy ve Maden 2021) gibi yangisal
siire¢ (Piek 2010; Terzi ve ark. 2017) ile iliskili olabilecegi diisiiniildii. Oyle ki FIP siiphesi
yiiksek kedilerde de (Kopilovi¢ ve ark. 2023) yangisal durum belirteci olarak kullanilan N /
L oran1 (Donato ve ark. 2023) ¢aligmamizda efiizyonlu kedilerde sagliklilara gore oldukca
yiiksekti. Ilaveten ozellikle mikrositer hipokromik anemiyi destekleyen kirmizi profil
anormallikleri (diisik RBC, Hb, Hct, MCH, MCHC ve %RDW) efiizyonlu kedilerin klinik
muayenesinde sik tespit edilen anoreksi (gizelge 4.3.) neticesinde demir alimi
yetersizligine bagli olabilecegi gibi kronik hastaliklarin (6rn. enfeksiyonlar, yangi ve
kansere eslik eden) mikrositer hipokromik anemileri ile de iliskili olabilecegi kanaatine
varildi. Ciinkii bu hastaliklarda eritroid onciillerinin demir gereksinimleri demir arzini agar
ve kirmizi hiicrelerin hemoglobinlesmesinin azalmasina yol agan islevsel bir demir

eksikligi gelisir (Piek 2010; Grzelak ve Fry 2022).

Hastalarda kan profilinin degerlendirilmesi, kanin 6zel bir viicut sivisi olmasi
nedeniyle saglik durumunun degerlendirilmesi agisindan biiyiik 6nem tasimaktadir (Simsek
ve ark. 2015). Hiperproteinemi, hipoalbiiminemi ve hiperglobulinemi, total serum protein
artig1 ile birlikte ya da olmadan ve vaskiilitin etkiledigi organlara bagli azotemi, yiiksek
karaciger enzim diizeyleri efiizyonlu kedilerde daha ¢ok goriiliir ve olgularin hemen
hepsinde (%89) bildirilmistir (Riemer ve ark. 2016; Felten ve Hartmann 2019). Kedi
enfeksiyoz peritonitisi olan kedilerde yapilan bir ¢calismada BUN, CREA, ALT, Alb ve Alb
/ Glb oran1 degerlerinin, FIP olmayan kedilere gore FIP’li kedilerde daha diisiik ancak TP
ve Glb seviyelerinin ise daha yiiksek oldugu rapor edilmektedir (Moyadee ve ark. 2019).
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Giilersoy ve ark. (2023) yaptiklar1 caligmada TP seviyesini diger gruplara kiyasla en diisiik
abdominal eflizyonu olan FIP’li kedilerde belirlerken, FECV pozitif olan, abdominal ve
torakal efiizyonlu FIP’li kediler arasinda Alb seviyesi i¢in fark olmadigini1 bildirmektedir.
Yakin tarihli yapilan bir ¢alismada (Hardwick ve ark. 2024), bikaviter efiizyonu olan
kedilerin %90,2’sinde hipoproteinemi, %59’unda hipoalbiiminemi, %>58,2’sinde ALT
artisi, %51,6’sinda hiperbilirubinemi belirlenirken sadece %9,8’inde hiperglobulinemi
oldugu bildirilmektedir. Sunulan calismada TP seviyesinde efiizyonlu ve saglikli kediler
arasinda farklibk bulunamadi. Albiimin seviyesi eflizyonlu kedilerin geneli
degerlendirildiginde saglikli olan kedilere kiyasla anlamli bir sekilde diisiik (Cizelge 4.6.)
iken, FCoV (+) eflizyonlu kedilerde de seviyesi sagliklara gore diigiiktii ancak istatistiksel
olarak anlamli degildi (Cizelge 4.8.) ve referans limitler icerisindeydi (Fielder 2022b).
Eflizyonlu kedilerin genelinde Glb seviyesi sagliklilara gore anlamli diizeyde yiiksekti
(Cizelge 4.6.) ve referans tist sinirinin da tizerindeydi (Fielder 2022b), ancak FCoV (+)
eflizyonlu kedilerde Glb seviyesi yine yiiksek olsa da anlamli degildi (Cizelge 4.8.).
Caligmamizin kan protein profili daha 6nce yapilan calismalar ile biiyiik ¢ogunlukta
benzerlik gostermektedir (Riemer ve ark. 2016; Felten ve Hartmann 2019; Moyadee ve
ark. 2019).

Kedilerde neoplaziler, travmatik durumlar, intrakaviter organ yangilari, enfeksiydz
ajanlar (bakteriler, viruslar gibi) gibi birgok faktor abdominal, torakal ve / veya
perikardiyal efiizyon kaynagi olarak gosterilmekle birlikte 2 yas alti erkek kedilerde
kaviter efiizyonlarin en yaygin kaynagi FIP olarak bildirilmektedir (Valenciano ve Rizzi
2019). Albimin / Globulin oranmin hematolojik ve biyokimyasal analizlerle birlikte
degerlendirilmesinin FIP tanisinda ve prognozunda yardimci oldugu belirtilmektedir
(Felten ve Hartmann 2019). Yapilan c¢esitli ¢alismalar ile FIP tanisina yonelik Alb / Glb
icin kesme degeri belirlenmeye ¢alisilmistir. Hirschberger ve ark. (1995) Alb / Glb <0.6
oraninin FIP gibi inflamatuvar hastaliklarda iyi bir tan1 degerine sahip oldugunu bulmustur.
Hartmann ve ark. (2003) FIP'in yiiksek yayginlik gosterdigi bir kedi toplulugunda yaptig
arastirmada, Alb / Glb <0.8 orani i¢in %92 pozitif ongorii degeri rapor etmektedir. Ancak
Jeffery ve ark. (2012) ise Alb / Glb oranmin 0,8 ve 0,6'dan diisiik olmas1 durumunda
PPV’nin sirasiyla %12,5 ve %25 olmasi nedeniyle Alb / Glb oraninin bu degerlerde FIP
icin yanlis pozitif olma riskinin oldugunu bildirmektedir. Moyadee ve ark. (2019)
calismalarinda FIP olan efiizif kedilerde Alb / GIlb oranin1 0.43+0.12 olarak FIP
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olmayanlara (0.87+0.20) kiyasla daha diisiik bildirmektedir. Ayrica ayni ¢alismada Alb /
Glb oran1 FIP’li kedilerin %60'1nda (30/50) 0,4'ten diisiik bir degere sahipken, kedilerin
%40'inda (20/50) ise 0,5-0,7 araliginda bir degere sahip oldugu goriilmektedir. Reimer ve
ark. (2016) efiizyonlu kedilerde diisiik Alb seviyelerinin 6nemli 6l¢iide yaygin oldugunu ve
FIP'li kedilerin yaklasik %85,0'inda (155/183) Alb / Glb oram1 <0,8 iken, kedilerin
%67,8'inde (124/183) Alb / Glb oran1 <0,6 oldugunu ifade etmektedir. Albiimin / Globulin
oraniin 0,4'ten az olmasmin FIP tanisini ¢ok olasi hale getirdigi, 0,8'den fazla olmasinin
ise FIP tanisin1 ¢ok diisiik bir olasilik haline getirdigi one siirtilmektedir (Tasker 2018;
Moyadee ve ark. 2019). Ote yandan, bagisiklik sistemi bozukluklarinda, kronik yangisal
hastaliklarda ve baz1 neoplazilerde de goriilebilen yiiksek serum Glb seviyeleri, diistik bir
Alb / Glb oraninin nedeni olabilmektedir (Eckersall 2008; Moyadee ve ark. 2019). Sunulan
calismada saglikli ve efiizyonlu kediler arasinda TP bakimindan fark olmadigi (P>0,05)
belirlendi (Cizelge 4.6.). Ancak saglikli kedilere kiyasla Glb seviyelerinin efiizyonlu
kedilerde yiiksek, Alb seviyesi ve Alb / Glb oraninin ise disiik oldugu tespit edildi
(Cizelge 4.6.). Ayrica FIPV bakimindan pozitif olanlar ile sagliklilar karsilagtirildiginda
FIPV (+) olan kedilerde de Alb / Glb oranmin diisiik oldugu belirlendi. Ilaveten
calismamizda Onceki caligmalar ile benzer sekilde FCoV/FIPV varligt dogrulanan
eflizyonlu kediler ile saglikli olan kediler karsilastirildiginda Alb / Glb oran i¢in 0,875
AUC (Duyarhilik: %75; Ozgiillik: %87,5) ile kesme degeri 0,64 olarak belirlendi.
Calismamizda FCoV varhigmin disinda immun sistemi baskilayabilen Retroviruslar’dan
FIV ve FeLV varliginin degerlendirilememis olmasi ¢alismanin bir diger sinirlayici faktorii
olabilir. Bu c¢ercevede degerlendirildiginde kan serumu protein profilindeki bu
degisikliklerin efiizyonlu kedilerdeki yangisal siire¢ ve etkilenen organlarla iliskili
fonksiyon bozukluklari ya da bagisikligin baskilanmasina neden olabilecek FCoV
haricindeki diger retroviral etkenler kaynakli olabilecegi diislintildi. Ayrica Onceki
caligmalar ile uyumlu olarak (Riemer ve ark. 2016; Tasker 2018; Felten ve Hartmann
2019; Moyadee ve ark. 2019) ozellikle FCoV/FIPV (+) olan olgular degerlendirildiginde
(Cizelge 4.8.) Alb / Glb oranm1 0,6’dan diisiik bulundugunda %87,5 6zgiilliik ile FCoV/FIP

icin kuvvetli bir olas1 tan1 yapilabilecegi diistintildi.

Kedilerde anoreksinin yetersiz beslenmeye, kilo kaybma ve kas kiitlesinde
azalmaya yol acabilecegi ve neticesinde kedilerde diisik BUN ve CREA seviyelerinin

goriilmesinin muhtemel olabilecegi ifade edilmektedir (Moyadee ve ark. 2019). Ayrica
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anormal BUN seviyesi siklikla bobrek hastaligi ve / veya bozulmus karaciger fonksiyonu
ile de iliskilidir (Cannon 2016; Moyadee ve ark. 2019). flaveten karaciger yetmezligi olan
hastalarda serum BUN konsantrasyonu referans araliginin alt sinirina yakin veya altinda
olabilir (Kozat ve Sepehrizadeh 2017). Kedilerde arjinin eksikligi kaynakli iire
dongiisiiniin bozulmasi neticesinde de diisiik BUN seviyeleri goriilebilir (Morris ve Rogers
1978; Moyadee ve ark. 2019). Ote yandan, FIP'li kedilerde bagirsak bdlgesindeki yangi,
protein emilim yetenegini sinirlayarak diisiik BUN seviyelerine neden olabilir (Eckersall
2008; Moyadee ve ark. 2019). Yapilan bir ¢alismada Giilersoy ve ark. (2023), FECV tanisi
olan kedilerde BUN ve CREA seviyesini abdominal ve torakal efiizyonu olan enfeksiyoz
peritonitisli kedilere gore daha diisiik bulmus ancak bu diisiikliigiin anlamli olmadigini
tespit etmislerdir. Bir baska calismada ise yazarlar FIP’li kedilerde BUN ve CREA
seviyelerini FIP olmayanlara kiyasla diisik bulmuslardir (Moyadee ve ark. 2019).
Hardwick ve ark. (2024), bikaviter efiizyonlu kedilerin (n:103) %15,5’inde (13/84) diisiik
tire seviyesi, %48,8’inde (41/84) ise artmis iire seviyesi oldugunu bildirmektedir. Sunulan
calismada O6nceki ¢alismalara benzer sekilde kan serumu BUN ve CREA seviyelerinin hem
eflizyonlu kedilerin genelinde hem de FCoV (+) efiizyonlu kedilerde sagliklilara kiyasla
diisiik seviyede oldugu gortldi (Cizelge 4.6. ve Cizelge 4.8.). Ancak efiizyonlu kedilerin
genelinde bu farklilik istatistiksel olarak anlamli olmasa da (P>0,05), FCoV (+) olan
efiizyonlu kedilerde BUN haricinde (P=0,569) CREA seviyesi anlamli olarak (P=0,009)
diigiiktii. Bu durumun ¢alismamizdaki efiizyonlu kedilerin hemen hepsinde tespit edilen
istahsizlik kaynakli yetersiz protein ve arjiinin aliminin yani sira yetersiz beslenme
kaynakl1 etkilenmis karaciger metabolizmas1 ve kas kiitlesindeki azalma ile iliskili

olabilecegi diisiiniildii.

Artmis serum ALT aktivitesi, inflamasyon, nekroz, vakuoler hepatopati ve primer
neoplazi i¢in en yiiksek duyarliliga sahiptir (%80 ila %100). Ancak kedi hepatik lipidozu
(%72), hepatik konjesyonu (%70), metastatik neoplazi, portosistemik vaskiiler anomaliler
ve sekonder hepatik lipidoz (%60) nedeniyle karaciger yetmezliginin tespiti igin
duyarliligin azaldig1 belirtilmistir (Webster 2005; Oikonomidis ve Milne 2023). Alanin
aminotransferaz ile karsilastirildiginda AST, karaciger hastaliklarinin saptanmasinda daha
duyarhdir ancak daha az 6zgiildiir. Ciinkii serum AST seviyesi, karaciger, iskelet kas1 ve
kalp kasi kaynakli olabilir (Webster 2005; Oikonomidis ve Milne 2023). Genel olarak,
belirli bir miktarda hepatosit hasari i¢in serum AST yiikselme derecesi ALT yiikselme
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derecesinden daha azdir. Ancak serum AST seviyesi, serum ALT seviyesinden ¢ok daha
yiiksekse, enzimlerin kas kaynagi aragtirtlmalidir. Ayrica insanlarda, AST'de ALT'ye gore
orantisiz bir artig, seruma biiyiik miktarlarda mitokondriyal AST'in salindig1 ciddi, geri
doniistimsiiz hepatosit hasari ile birlikte de goriilebilir ki bu durumun kedi ve kopeklerde
de soz konusu olabilecegi ileri siiriilmektedir (Giannini ve ark. 2003; Webster 2005).
Ornekleme sonrasi ya da intravaskiiler hemoliz oldugunda da serum AST diizeyinin
artabilecegi ifade edilmektedir (Webster 2005; Oikonomidis ve Milne 2023). Ayrica, ALT
ve AST hepatoseliiler hasar kokenli sizinti durumunda artarken, ALP ve GGT Kkolestaz
durumunda artmaktadir (Kozat ve Sepehrizadeh 2017). Yapilan bir ¢alismada Moyadee ve
ark. (2019) referans limit degerler arasinda olmakla birlikte FIP olan efiizif kedilerde
serum ALT seviyesini FIP olmayanlara kiyasla diisitk bulmustur. Bir baska ¢alismada ise
serum ALT seviyesi FIP’e Retroviruslar’in (FIV ve FeLV) eslik ettigi olgularda oldukga
yiiksek (235 IU/L), viral kaynakli olmayan diger efiizif hastaliklarda yine yiiksek (172
IU/L), sadece FIP olgularinda ise 92 IU/L ile normal olarak tespit edilmistir (Moyadee ve
ark. 2023). Giilersoy ve ark. (2023) yaptiklart ¢alismada abdominal eflizyonlu FIP hastasi
kedilerde serum AST (84.66+66) ve GGT (7.06+3.33) seviyelerinin yiiksek oldugunu
bildirmektedir. Sunulan ¢alismada efiizyonlu kedilerde hepatoseliiler enzim olan ALT ve
AST seviyelerinin 6nceki caligmalara benzer sekilde (Gtlilersoy ve ark. 2023; Moyadee ve
ark. 2023) saglikli kedilere kiyasla yiiksek ve referans sinirlarinin tizerinde oldugu (Fielder
2022b), ancak ALT seviyesindeki yliksekligin anlamli olmadigi belirlendi. Kolestatik
enzimlerde (ALP ve GGT) de Onceki ¢alismalarla uyumlu sekilde (Riemer ve ark. 2016;
Giilersoy ve ark. 2023) fark olmadigi belirlendi. Calismamizda eflizyonlu kedilerde
eflizyona neden olabilecek pankreatit, neoplazi, kronik karaciger hastaligi vb. gibi alt
tanillarin olmamast c¢alismanin bir bagka smirlayict faktorii olabilir. Bu agidan
degerlendirildiginde sunulan calismadaki efiizyonlu kedilere ait serum kimyasindaki
enzimatik degisimlerin bahsedilen alt tanilara ek olarak TKS’nda da belirlenen anemi
kaynakl1 olabilecegi diisliniildii. Ciinkii anemi bulunan hastalarda anemiye bagli olarak
karaciger enzim aktivitelerinde anormallik olabilecegi ifade edilmektedir (Kozat ve
Sepehrizadeh 2017). Ek olarak mevcut enzimatik degisimler karaciger hasari ile de
iliskilendirilebilir. Ciinkii hepatopati ve sistemik enfeksiyon varligini degerlendirmede
kullanilabilen AST / ALT oraninin (Machado ve ark. 2024) hem efiizyonlu kedilerin
genelinde (2,58+0,84; P=0,001) hem de efiizyon FCoV varlig1 pozitif olan kedilerde
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(1,9540,65; P=0,006) saglikli kedilere gore oldukea yiiksek oldugu goriilmektedir. Ayrica
akut viral hepatitlerde bilirubin seviyesi artabilecegi gibi karaciger hastaligi olan
hayvanlarda karbonhidrat metabolizmasi bozulabilir ve kanda piriivat, bilirubin ve Glb
seviyeleri yiikselebilir ancak serum Alb seviyesi énemli 6l¢iide azalirken kandaki TP ve
BUN konsantrasyonlari normal kalabilir (Kozat ve Sepehrizadeh 2017). Calismamizin
TBIL, Glb, Alb, TP ve BUN konsantrasyon bulgular1 da bu bilgiyi destekler niteliktedir
(Cizelge 4.6.). Ek olarak FCoV varlig1 pozitif olan kedilerdeki hiperbilirubinemi (Cizelge
4.8.) ise vaskiilit kaynakli olabilir. Cilink{i safra tuzu transferi i¢in gerekli olan hepatik
tastyicilarin  gen ekspresyonu endotoksinler ve sitokinler tarafindan azaltildigindan,
yanginin karacigerde safra metabolizmasimi ve atilimini bozdugu bilinmektedir. Ornegin,
sepsis nedeniyle olusan yangili bireylerde safra asitlerinin bazolateral ve kanalikiiler
taginmast azalir ve bu da bilirubinin dolasimin disina yetersiz taginmasiyla sonuglanir.

(Riemer ve ark. 2016).

Galektin-3 uzun esnek bir N-terminal alana bagli tek bir karbonhidrat tanima
alanina sahip kimera tipi galektindir (Dong ve ark. 2018). Biyolojik fonksiyonlari heniiz
tam olarak anlasilamamis olsa da (Hara ve ark. 2020) agirlikli olarak aktive edilmis
makrofajlar, eozinofiller ve mast hiicreleri tarafindan sentezlenip salgilanir (Vichit 2015;
Stack ve ark. 2023) ve cok islevli bir protein olup, enfeksiyon ve yangisal yanitta ¢ok
onemli rolleri vardir (Gajovic ve ark. 2023). Ornegin; akut yangisal yanit siirecindeki
notrofil aktivasyonu ve adezyonu, monositlerin / makrofajlarin hemoatraksiyonu, apoptotik
notrofillerin opsonizasyonu ve mast hiicrelerinin aktivasyonu gibi bir¢ok siiregte yer
almaktadir (Henderson ve Sethi 2009). Buna ek olarak son zamanlarda, hiicre yiizeyindeki
glikanlarin galektin aracili spesifik molekiiler taninmasi, potansiyel patojenlere ve
parazitlere kars1 dogustan gelen bagisiklik fonksiyonlar1 olarak rollerini ortaya ¢ikarmistir.
Mikrobiyal tanima/efektor islevleri i¢in dogustan gelen bagisiklik sisteminin bir pargasi
olarak galektinler, viruslarin, bakterilerin, mantarlarin ve parazitlerin yiizeyinde dissal
olarak a¢iga ¢ikan glikanlara baglanir (Hara ve ark. 2020). Galektin-3, hasarl hiicrelerden
ve yangisal hiicrelerden hiicre yiizeyine ve biyolojik sivilara (6rnegin serum ve idrar)
kolayca salgilandigindan, Gal-3 ¢esitli patolojik durumlar i¢in hassas bir tan1 veya prognoz
biyobelirteci olarak arastirllmistir (Jiang ve ark. 2019; Wang ve ark. 2019; Hara ve ark.
2020; Wang ve ark. 2020).
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Sunulan ¢aligmada efiizyonlu kedilerde saglikli kedilere gore yiiksek diizeyde bir
yangisal durum olabilecegi ve yangisal silirecte rolii olan Gal-3’iin hem lokal olarak
eflizyon sivisinda hem de sistemik olarak kan serumunda seviyelerinin yiiksek olabilecegi
hipotezi ile eflizyonlu kedilerin hem kan hem de eflizyon sivis1 6rneklerindeki seviyesi
Olgiildii.  Eflizyonlu kedilerin  efiizyon sivisindaki Kedi Galektin-3  seviyesi
(1519,67+174,13 pg/mL), ayni kedilerin kan serumu seviyesinden (866,96+129,79 pg/mL)
anlaml diizeyde (P=0,009) yiiksek bulundu. Calismadaki efiizyonlu kedilerden alinan
eflizyon 6rneklerinin hepsinde Rivalta testi sonucu Nururrozi ve ark. (2022) benzer sekilde
pozitifti (Sekil 2.3. ve Sekil 4.3.). Rivalta testi sadece yiiksek protein igeriginde degil, ayni
zamanda yiiksek konsantrasyonlarda fibrinojen ve yangisal mediatorlerin varliginda da
pozitif reaksiyon verebilir (Addie ve ark. 2009). Galektin-3 seviyesinin efiizyon sivindaki
yiiksekligi hem yangi mediyatorlerinin diizenlenmesindeki rolii hem de muhtemel
endotelyal hasar / vaskiilit neticesinde sekillenmis olabilen efiizyona, hasarli hiicrelerden

yogun bir sekilde Gal-3 sentezi ile iliskili olabilir (Gajovic ve ark. 2023).

Veteriner hekimlik alaninda Gal-3 klinik ¢alisma olarak en ¢ok kopeklerde (Lee ve
ark. 2021; Boliik 2022; Clark ve ark. 2022) olmak {izere, atlarda (Reesink ve ark. 2018;
Fedorka ve ark. 2023), domuzlarda (Herrera-Marcos ve ark. 2022), buzagilarda (Y1lmaz ve
ark. 2016), koyun (Osei ve ark. 2017) ve kegilerde (Ekwemalor ve ark. 2018)
aragtirtlmistir. Kedilerde ise sadece kalp hastaliklar1 iizerine yakin tarihli yapilmis birkag
calisma mevcuttur (Stack ve ark. 2023; Demeekul ve ark. 2024). Domuzlarda yapilan
deneysel calismada gen seviyesinin yiiksek seyretmesi ile iligkili olarak rolii tam olarak
aciklanamasa da Gal-3’iin alkolle iliskili olmayan steatohepatit gelisiminde etkili
olabilecegi ileri siiriilmektedir (Herrera-Marcos ve ark. 2022). Atlarda gebelik sirasinda
koryoallantoiste 45. giine kadar ve dogumdan sonra Gal-3 ekspresyonunun arttigi1 ve bu
artisin Gal-3’lin hiicre biiyiimesi, apoptoz, farklilasma, anjiyogenez, fibroz ve yangidaki
rolleri ile iliskili olabilecegi rapor edilmektedir (Fedorka ve ark. 2023). Yapilan bir baska
calismada da koyunlardakine benzer sekilde (Osei ve ark. 2017) kecilerde dogumdan 7 giin
sonra Gal-3 ekspresyonunda bir artis oldugu ve bunun yangidaki rolii ile iliskili oldugu
ileri stiriilmektedir (Ekwemalor ve ark. 2018). Yilmaz ve ark. (2016) buzagilarda yaptigi
calismada endotoksin kaynakli hiicresel hasar neticesinde yiiksek seviyelerde inflamatuvar
medyatorler tireten Gal-3 saliniminin artabilecegini ifade etmektedir. Kopeklerde yapilan

bir calismada Gal-3 serum seviyeleri sagliklilarda 0,64+0,15; kardiyak hastalig1 olanlarda
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1,12+0,83 ve non-kardiyak hastaligi olanlarda 2,27+2,59 ng/mL ile hasta olanlarda
sagliklilara gore seviyesinin anlamli bir sekilde yiliksek oldugu bildirilmektedir (Lee ve ark.
2021). Hipertrofik kardiyomyopatili kedilerde gen-kardiyak marker iligkisinin incelendigi
bir ¢alismada (Demeekul ve ark. 2024) popiilasyon genelinde serum Gal-3 seviyesi
204,54+32,59 pg/mL, heterozigot mutasyonlu grupta 259,23+89,44 pg/mL ile en yiiksek
deger bulunmus ancak gruplar arasinda fark olmadigi tespit edilmistir. Yine hipertrofik
kardiyomyopatili kedilerde yapilan bir baska ¢alismada da hastaliktan etkilenen kedilerde
Gal-3 seviyesi sagliklilara kiyasla yiiksek bulunmus ancak hasta gruplar arasinda fark
olmadigi belirlenmis (Stack ve ark. 2023). Sunulan ¢alismada saglikli ve eflizyonlu
kedilerin Kedi Galektin-3 kan serumu seviyeleri karsilastirildiginda, efiizyonlu kedilerde
(866,96+129,79 pg/mL) sagliklilara (451,25+125,89 pg/mL) gore seviye anlamli diizeyde
(P<0,05) yiiksekti (Cizelge 4.10.). Daha 6nce yapilan galismalar ile ¢aligmamizin sonuglari
degerlendirildiginde hayvan tiirii fark etmeksizin Gal-3 seviyesinin yapilan ¢alismalarda
hastalarda (Lee ve ark. 2021; Boliik 2022; Herrera-Marcos ve ark. 2022) ya da fizyolojik
stiregle iliskili olarak sagliklilarda (Osei ve ark. 2017; Ekwemalor ve ark. 2018; Fedorka ve
ark. 2023) bir sekilde arttigi goriilmektedir. Bu artisin daha ¢ok Gal-3’lin yangisal siireci
diizenlemedeki rolii (Yilmaz ve ark. 2016; Fedorka ve ark. 2023) ile iligkili olabilecegi
distintildii. Calismamizda Kedi Galektin-3 kan serum seviyesine iliskin AUC degeri 0,731
(Duyarlilik: %76,9 - Ozgiilliik: %75) (P=0,082; %95 GA’da AL=0,482 ve UL=0,979) ve
kesme degeri ise 627,44 pg/mL olarak belirlendi. Ancak bulunan kesme degeri istatistiksel

olarak anlamli degildi. Bu durum 6rneklem biiyiikliigiiniin kiigiik olmasi ile iligkili olabilir.

Klinik belirtiler ve olusturdugu patoloji bakimindan degerlendirildiginde FCoV ve
SARS-CoV-2 enfeksiyonlar1 6zellikle vaskiilitis iceren endotelyal disfonksiyon olusumu
ile birbirine yakin benzerlik gostermektedir ve her iki hastalikta da kuvvetli sistemik
yangisal siire¢ so6z konusudur (Sweet ve ark. 2022). Beseri hekimlik alaninda KKY, DM,
bobrek yetmezligi, kanser ve fibrozis gibi gesitli bozukluklara (Vichit 2015; Dong ve ark.
2018; Arcuri ve ark. 2024) ek olarak yangisal siire¢ ve enfeksiyoz etkenlerin
taninmasindaki rolii ile ilgili olarak Ozellikle SARS-CoV-2 enfeksiyonlarinda Gal-3
izerine yapilan arastirmalara ilgi artmistir (Kazancioglu ve ark. 2021; Portacci ve ark.
2021; Wang ve ark. 2020; Gajovic ve ark. 2023). Yapilan bir ¢alismada COVID-19
hastalarinin bagvuru anindaki hastalik siddetini belirlemeye yonelik kan serumu Gal-3

diizeyi incelenmis, yogun medikal ventilasyon ve / veya 6liim ile sonuglanan vakalarda
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ciddi olmayanlara kiyasla serum Gal-3 seviyesinin oldukga yiiksek (41,17 ng/mL) oldugu
ve yangiyla iliskili olan kan parametrelerinden nétrofil sayisi (r=0,39; p<0,0001) ve N / L
orani (r=0,34; p<0,0001) ile pozitif yonde orta iliski ve Gal-3 i¢in kesme degerinin 30,99
ng/mL (%74,07 duyarlilik; %73,53 6zgilliik ) oldugu tespit edilmistir (Cervantes-Alvarez
ve ark. 2022). Gajovic ve ark. (2023), COVID-19 hastalarinda hastaligin siddeti ilerledikce
Gal-3 serum seviyesinin anlamli bir sekilde arttigini, notrofil sayisi ile pozitif yonde zayif
iliskisi (r=0,213; p=0,001) oldugunu bildirmektedir. Ulkemizde beseri hekimlikte yapilan
yakin tarihli bir ¢alismada da serum Gal-3 seviyesi, durumu ciddi olan COVID-19
hastalarinda (1,07+0,75 ng/mL) durumu hafif olanlara (0,484+0,317) gore yiiksek; N / L
orani (r=0,299; p<0,0001) i¢in pozitif yonde zayif iliski ve hastanede oliim i¢in Gal-3
kesme degeri 0,552 ng/mL (%75 duyarlilik; %76,8 dzgiilliik) oldugu bulunmustur (Ozcan
ve ark. 2022). Kazancioglu ve ark. (2021) ise COVID-19 hastalarinda yaptiklari ¢alismada
Gal-3 serum seviyesini klinik durumlari ciddi (415,31 pg/mL) ve ciddi olmayan (326,33
pg/mL) hastalarda sagliklilara (243,13 pg/mL) gore yiiksek oldugunu rapor etmektedir.
Sunulan calismada eflizyonlu kedilerde efiizyon sivisindan yapilan molekiiler analiz
sonucuna goére FCoV/FIPV (+) ve FCoV/FIPV (-) olan kedilerin kan serumu ve eflizyon
stvist Kedi Galektin-3 seviyeleri ornek tiiriine gore karsilastirildiginda anlamli bir farklilik
(P>0,05) tespit edilemedi (Cizelge 4.10.). FCoV/FIPV (-) olan kedilerin ve saglikli
kedilerin kan serumu Kedi Galektin-3 seviyeleri karsilastirildiginda anlamli bir farklilik
tespit edilemezken, FCoV/FIPV (+) olan kedilerde kan serumu Kedi Galektin-3 seviyesi
(966,43+183,21 pg/mL) sagliklilara (451,25+125,89 pg/mL) gore anlamhi diizeyde
yiiksekti (Cizelge 4.10.). Eftizyonlu ve saglikli kedilerin serum Kedi Galektin-3 seviyesi ile
tam kan beyaz profili (WBC, Noétrofil, Lenfosit, Monosit, N / L oran1) arasinda; WBC igin
pozitif orta (rs=0,514; P=0,017), nétrofil sayis1 i¢in pozitif orta (rs=0,558; P=0,009),
lenfosit sayisi ig¢in 6nemsiz (rs=-0,021; P=0,929), N /L orani i¢in pozitif orta (rs=0,511;
P=0,018) ve monosit sayist icin pozitif zayif (rs=0,435; P=0,049) bir iliski oldugu
belirlendi. FCoV pozitif efiizyonlu kediler ile sagliklilarin serum Kedi Galektin-3 seviyesi
ile tam kan beyaz profili arasinda ise yalnizca N / L orani i¢in pozitif orta (rs=0,622;
P=0,031) bir iliski oldugu tespit edildi. Yapilan literatiir taramasinda veteriner hekimlik
alaninda FCoV/FIPV varlig ile ilgili yapilan calismalarda Gal-3 seviyesinin arastirildigi
caligmaya rastlanilamadigr i¢in c¢alismamizin verilerini degerlendirmek i¢in insan

hekimliginde yapilmis benzer ¢alismalarin sonuglarindan faydalanildi.  Sunulan
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calismadaki FCoV (+) kedilerin kan serumu Kedi Galektin-3 diizeyi, COVID-19
hastalarinda yapilan galismalara (Kazancioglu ve ark. 2021; Portacci ve ark. 2021; Wang
ve ark. 2020; Gajovic ve ark. 2023) benzer sekilde saglikli bireylere kiyasla yliksek
bulunmustur. Hem insanlarda hem de kedilerde Gal-3’iin hasta bireylerdeki yiiksek
seviyesi, yangisal stirecteki proinflamatuvar rolii ile iliskilendirilebilir. Ciinkii seruma veya
hiicre zarina yerlesen Gal-3, noétrofillerin ve diger proinflamatuvar hiicrelerin gociinii ve
infiltrasyonunu ve de enfekte bolgeye farkli proinflamatuvar sitokinlerin yogun tiretimini
uyararak yangiy1 arttirabilmektedir (Diaz-Alvarez ve Ortega 2017; Gajovic ve ark. 2023).
Ek olarak ¢alismamizda buldugumuz FCoV (+) efiizyonlu kedilerin Gal-3 ve N / L orani
arasidaki pozitif yonlii orta iliski Cervantes-Alvarez ve ark. (2022) ile benzerken Ozcan
ve ark. (2022) belirlemis oldugu pozitif yonlii zayif iligki ile farklilik gdstermektedir. Bu
farkliligin tiir bazli immun yanit farki ile iligkili olabilecegi diisiiniilmekle birlikte serum
Gal-3 seviyesinin hem kedilerde hem de insanlarda N / L orani ile iligkili bir parametre
oldugu agik¢a goriilmektedir. Kedi Koronavirus pozitif efiizyonlu kedilerde AUC degeri
0,813 (Duyarlilik: %100 - Ogzgiillik: %75) (P=0,089; %95 GA’da AL=0,555 ve
UL=1,000) ve kesme degeri 627,44 pg/mL olarak bulundu ancak istatistiksel olarak
anlamli degildi. Bu durum da kii¢iik 6rneklem biiyiikliigii ile iliskilendirilebilir.

Eftizyonlu kedilerde enfeksiyoz etken olarak efiizyon orneklerinin analizlerinde
bakteri, virus ve parazit gibi cesitli patojenlerin varligi molekiiler olarak ortaya
koyulmustur (Sun ve ark. 2024). Kedilerde eflizyonun enfeksiy6z kaynaklari arasinda
gosterilen FCoV kan oOrneklerinde bakilabilir ancak TT-PZR'nin kan oOrneklerindeki
ozgiilligii stphelidir, ¢linkii FIP gelismeyen saglikli kedilerin kaninda nadiren de olsa
FCoV RNA’s1 tespit edilebilir (Kipar ve ark. 2010). Bu nedenle, molekiiler tan1 testlerinde
genel olarak eflizyon sivisi kullanilan testler, kan kullanilan testlerden ¢ok daha iyi tahmin
degerine sahiptir (Addie ve ark. 2009; Kipar ve Meli 2014; Felten ve Hartmann 2019;
Thayer ve ark. 2022). Ornegin, Pedersen ve ark. (2015), tarafindan yapilan bir ¢alismada
FCoV RNA’s1 ile deneysel enfeksiyondan 14 giin sonra 18 FIP’li kedinin yalnizca 2’sinde
(%11) tam kanda virus tespiti yapilabilmistir. Doenges ve ark. (2017) yaptiklar1 ¢alismada
kan orneklerinde hassasiyetin zayif 6zgiinliigiin yliksek oldugunu tespit etmislerdir. Farkli
olarak bazi ¢alismalarda (Katayama ve Uemura 2021; Katayama ve Uemura 2023) ise
%80-90 oraninda kan 6rneklerinde FCoV pozitiflik belirlendigi de goriillmektedir. Sunulan

calismada da efiizyonlu kedilerin kan 6rneklerinde FCoV varligi belirlenemezken, efiizyon
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orneklerinin %31°1 (n:4/13) FCoV i¢in pozitif bulundu. Yapilan caligmalarda benzer
molekiiler metot kullanilsa da farkli sonuglar elde edilebildigi goriilmektedir (Gut ve ark.
1999; Pedersen ve ark. 2015; Krentz ve ark. 2021; Tasker ve ark. 2023). Bu farkliliklarin

nedeni 6rnek toplama, isleme veya saklama kosullarindan kaynaklaniyor olabilir.

Kedilerde tip I ve Il FCoV, hem daha az viriilan FCoV hem de FIP ile iliskili FCoV
olarak bulunabilir (Tasker ve ark. 2023). Tip | FECV/FIPV'ler Avrupa ve Amerika'da
baskinken, Asya tilkelerindeki Kedi Koronaviruslar’inin %25'i veya daha fazlasinin tip 11
oldugu ifade edilmektedir (Pedersen 2014). Toplamda 34 efiizyonlu kedide yapilan bir
calismada vakalarin 31'inde ti¢ RNA virusu, 13 bakteri ve bir parazit tanimlandigi; viruslar
olarak FCoV, FeLV ve Kedi Kalisivirus (Feline Calisivirus) (FCV) tespit edildigini; tespit
edilen FCoV’un tip I oldugu bildirilmektedir (Sun ve ark. 2024). Stranieri ve ark. (2018)
30 tane FIP siipheli kedide yaptiklari ¢alismada FCoV varligini tespit i¢in spike gen
dizilemesinin duyarliliginin diisiik oldugunu rapor etmektedir. Ancak Longstaff ve ark.
(2017) ise yaptiklar1 ¢aligmanin sonucuna gore siipheli olgularda FIP tanisim1 dogrulamak
icin efiizyon sivisinin analizinde spike gen dizilemesinin kullanimini 6nermektedir.
Sunulan ¢alismada da Longstaff ve ark. (2017) 6nerdigi gibi FCoV S genine yonelik analiz
(Addie ve ark. 2003) yapildi ve efiizyon orneklerinin %31°i (n:4/13) FCoV i¢in pozitif
bulundu. Bu orneklerin ikisi tip I FCoV diger ikisi ise tip Il FCoV olarak tanimlandi
(Cizelge 4.11.). Eflizyon sivisinda literatiirde bahsedilenden diisiik oranda tespit
gerceklestirilmis olmasinin nedeni, 6rnekleme, drneklerin islenmesi, yontem, viral ajan,
cevresel etmenler gibi durumlarla alakali olabilir. Clinkii FCoV tanimlamaya yonelik
yapilan TT-PZR analizlerinde arastirilan primer, metot tespitte farklilik yaratabilir (Sun ve
ark. 2024). Ayrica FCoV bir RNA virusu oldugu igin, replikasyon esnasinda yiiksek bir
hata oran1 gosterebilir ve primer ve / veya prob baglanma yerindeki herhangi bir mutasyon,

TT-PZR analiz etkinligini ve analizin duyarliligini azaltabilir (Tasker ve ark. 2023).

Saglikli ve efiizyonlu kedilerin karsilastirilmasinda, eflizyonun olusumuna neden
olabilen alt tanilarin / patojenlerin bilinmesi belirli semptomlara ve laboratuvar analizlerine
etkisi gibi daha spesifik dinamiklerin degerlendirilmesine olanak saglayacaktir Ki
calismamizda bu alt tanilarin olmamasi sinirlayict bir faktdr gibi goriinmektedir. Ayrica
saglikli kedilerde peritoneal/plevral sivi miktarinin az olmasi nedeniyle, ornekleme
neredeyse miimkiin olmamaktadir. Bu nedenle sunulan c¢alismada saglikli kedilerden

peritoneal / plevral sivi 6rneginin c¢alismaya dahil edilememis olmasi ozellikle Gal-3
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seviyesinin efiizyon sivinda degerlendirilmesinde hasta kedileri saglikli kedilerle
karsilagtirmada yoksun birakmistir. Bu da c¢alismamizin bir diger smirlayict faktori

olabilir.

Sonug¢ olarak kedilerde efiizyonun lokalizasyonunun ¢ogunlukla abdominal
oldugunun ve torakal olan olgularda ise dispnenin belirgin oldugunun; efiizif durumun
daha ¢ok 5 yas alti, erkek, yerli veya yerli-saf irk melezi kedilerde goriildiigiiniin
degerlendirilmesi; klinik semptom olarak birden ¢ok bulgunun bir arada seyrettigi ve
cogunlukla non-spesifik bulgularin (istahsizlik ve halsizlik) hakim oldugunun; spesifik
olmamakla birlikte TKS’nda (nétrofilik 16kositoz, mikrositer hipokromik anemi) ve serum
biyokimyasinda (hipoalbiminemi, hiperglobulinemi, hiperbilirubinemi, diisilk Alb / Glb
orani) 1slak FIP ile ortiisen bulgularin goriildiigiiniin; abdominal efiizyon 6rneklerinin FIP
icin diglama kriteri olarak kullanilan Rivalta testinde pozitif sonug verse de FCoV tanisinda
TT-PZR analizinin gerekli oldugunun; TT-PZR analizinde kandan ziyade eflizyon sivisinin
kullaniminin tercih edilmesi; benzer klinik tabloya sahip eflizyonlu kedilerde tip I FCoV
veya tip I FCoV’ un tespitinin miimkiin oldugunun; bu kedilerin 2 yas alti, erkek, saf veya
saf 1rk melezi oldugunun; efiizyonlu kedilerde belirgin yangisal siirecin hakim oldugu ve
bunun da yangisal siireci diizenlemede rolii olan Galektin-3’iin serum diizeyinin olgiilerek
ortaya koyulabildiginin kanisina varildi. Ayrica, bu calisma disinda iilkemizde efiizyonlu
kedilerde klinik acgidan yangisal siirecle iliskili olarak Gal-3 arastirnllmamis olup,
calismamiz eflizyonlu kedilerdeki Gal-3 seviyesinin degerlendirilmesi bakimindan

yapilmis ilk ¢alisma gibi gortinmektedir.
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6. SONUC

Sonu¢ olarak kedilerde efiizyonun lokalizasyonunun c¢ogunlukla abdominal
oldugunun ve torakal olan olgularda ise dispnenin belirgin oldugunun; eflizif durumun
daha ¢ok 5 yas alti, erkek, yerli veya yerli-saf irk melezi kedilerde goriildiigiiniin
degerlendirilmesi; efiizyonlu kedilerde klinik semptom olarak birden ¢ok bulgunun bir
arada seyrettigi ve ¢ogunlukla non-spesifik bulgularin (istahsizlik ve halsizlik) hakim
oldugunun; spesifik olmamakla birlikte TKS’nda (nétrofilik I6kositoz, mikrositer
hipokromik anemi) ve serum biyokimyasinda (hipoalbiiminemi, hiperglobulinemi,
hiperbilirubinemi, diisiik Alb / Glb orani) 1slak FIP ile ortiisen bulgularin goriildiigiiniin;
abdominal efiizyon 6rnekleri FIP i¢in diglama kriteri olarak kullanilan Rivalta testinde
pozitif sonug verse de FCoV tanisinda TT-PZR analizinin gerekli oldugunun; TT-PZR
analizinde kandan ziyade eflizyon sivisimin kullaniminin tercih edilmesi; benzer klinik
tabloya sahip efiizyonlu kedilerde tip I FCoV veya tip Il FCoV’un tespitinin miimkiin
oldugunun; bu kedilerin 2 yas alt1, erkek, saf veya saf irk melezi oldugunun; efiizyonlu
kedilerde belirgin yangisal siirecin hakim oldugu ve bunun da yangisal siireci diizenlemede
rolii olan Gal-3’lin serum diizeyinin olgiilerek ortaya koyulabileceginin kanisina varildi.
Ayrica, bu ¢alisma disinda lilkemizde efiizyonlu kedilerde klinik agidan yangisal siiregle
iligkili olarak Gal-3 arastirilmamis olup, calismamiz efiizyonlu kedilerdeki Gal-3

seviyesinin degerlendirilmesi bakimindan yapilmis ilk ¢aligma gibi gériinmektedir.

Ek olarak, halihazirda, her FIP vakasin1 dogru bir sekilde teshis edebilecek tek bir
tani testi olmadig1 ve kesin bir teshisin hala zor oldugu goriilmektedir. Bu nedenle, siipheli
kedilerde FIP teshisi i¢in ¢evre, klinik belirtiler, laboratuvar bulgulari, serolojik testler ve
viral antijen tespiti dahil olmak ftizere ¢ok yonlii c¢alismalarin gelecekte yapilmasi

Onerilmektedir.

Caligmamizdaki efiizyonlu kedilerin ornek sayisi az oldugu igin serum Gal-3
seviyesi i¢in bulunan kesme degerleri istatistiksel olarak anlamli degildi fakat kabul edilen
anlam diizeyine yakin bir degere sahipti. Bu nedenle, 6zellikle ileride yapilacak 6rnek

sayisi fazla ve kapsamli olan ¢alismalarin laboratuvar analiz kisminda Gal-3’iin de dahil

77



edilmesi efiizyonlu kedilerde serum seviyesi i¢in daha hassas bir kesme degeri elde

edilmesine olanak saglayabilecektir.
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(Ig Hastaliklart AD) ve Dog. Dr. Firat DOGAN'in (Viroloji AD) ortak ¢aligmalan " Efiizyonlu kedilerin,
klinik, baz1 hematobiyokimyasal parametreler ve FIP virus varhig yoniinden degerlendirilmesi"
adli proje Hayvan Deneyleri Etik Kurullarmimn Calisma Usul ve Esaslarina Dair Yonetmeliginin
(15/02/2014-28914) 2. Maddesi 2. Fikras: geregi yonetmelik kapsam1 diginda birakilan deneysel olmayan
klinik veteriner hekimligi uygulamalarini igeren projeler kapsaminda degerlendirildiginden ve aymi
yonetmeligin 8. Maddesi K bendinin 1. Ve 3. Fikrasinda "Teshis ve tedavi amagh klinik uygulamalar” in
HADYEK iznine gerek olmadig: belirtildiginden, Mezkur ¢aligmanin mer'i mevzuata binaen Hayvan

Deneyleri Yerel Etik Kurul iznine tabi olmadigina oybirligi ile karar verilmistir.

Prof.Dr. ilker YAVAS
Kurul Bagkani

Mevcut Elektronik imzalar
ILKER YAVAS - Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu (Kurul Baskani) - 07/09/2022
Bu belge, giivenli elektronik imza ile imzalanmgtir.
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OZGECMIS

Ik ve orta dgrenimini Kuzey Kibris Tiitk Cumbhuriyeti’nde tamamladi. Lise
Ogreniminin ilk 2 senesini Kuzey Kibris Tiirk Cumhuriyeti’nde, son 2 senesini Gaziantep
ilinin Sahinbey Ilgesinde tamamladi. 2016 yilinda Hatay Mustafa Kemal Universitesi
Veteriner Fakiiltesi’ni kazandi ve 2021 yilinda Veteriner Fakiiltesi’'nden birincilik
derecesiyle mezun oldu. Aym yil Hatay Mustafa Kemal Universitesi Saglik Bilimleri
Enstitiisii Veterinerlik I¢ Hastaliklart Anabilim Dali’nda Yiiksek Lisans ogrenimine
basladi. 2023 yili Mart-Temmuz aylarinda Gaziantep ilinde 6zel bir klinikte serbest
hekimlik hizmeti gergeklestirdi. Ayn1 yilin Agustos ayindan itibaren Gaziantep ilinde 6zel

bir hayvan hastanesinde hekimlik hizmetine devam etmektedir.
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