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OZET
Feline Infeksiy0z Peritonitis’li Kedilerde Pankreas Hasarinin Arastirilmasi

Yapilan bu yiiksek lisans tez ¢alismasinda Feline Infeksiydz Peritonitis’li (FIP)
kedilerde pankreatitisin gelisip gelismediginin belirlenmesi amaglanmistir. Felin
infeksiydz peritonitis (FIP) mutasyona ugramis Coronaviriislarm neden oldugu son
derece bulasici ve ldiiriicti bir hastaliktir. Kesin tan1 ve tedavideki gligliikler nedeniyle
giinlimiizde hala en tehlikeli viral kedi enfeksiyonlar1 arasinda yer almaktadir. Hastalik
kedilerde karin, gogiis gibi organlarda sivi toplanmasi yaninda cesitli organlarda
granulamatdz/ pyogranulamatdz lezyonlarla karakterizedir. Felin infeksiyoz
peritonitis kedilerde beyin, akciger, karaciger, bobrek, pankreas ve goz gibi organlarda
degisik derecelerde hasarlara neden oldugu saptanmistir. Ancak FIP’li kedilerde
yapilan bu ¢aligmalar 6lmiis olan hayvanlarda morfolojik ve histopatolojik diizeydedir.
Biyomarkirlar kullanilan organ hasari, fonksiyon kaybi veya yangiy1 belirlemeye
yonelik ¢alismalar oldukca smirh sayidadir. Mevcut bu calismada FiP'li kedileri
belirlemek i¢in Nested-PCR testi uygulandi ve Feline Corona Viriis (FCoV) pozitif
olan 20 FIP’li ve negatif olan 10 klinik olarak saglikli kedi calismaya dahil edildi.
Calismaya dahil edilen kedilerin benzer yas, itk ve cinsiyetten olusmasina dikkat
edildi. Caligmaya dahil edilen her bir kediden serum o6rnekleri alinarak bu 6rneklerde
bobrek, karaciger ve pankreasa yonelik biyokimyasal analizler yapildi. Pankreasa
yonelik olarak serum orneklerinde kedi spesifik pankreatik lipaz (fPL, Vcheck fPL 2.0,
Vcheck V200, USA) ve tripsin benzeri immunreaktivite proteini (fTLI, MyBioSourge
ELISA kiti) analizleri yapildi. Calismada FiP’li kedilerin bir kisminda bdbrek
yetmezligi ile ilgili klinik bulgular ve ikterus bulgulart tespit edildi. Yapilan
biyokimyasal analizlerde serum albumin/globulin (ALB/GLOB, p<0,01) ve sodyum
(Na, p<0,01)) diizeyleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlaml diizeyde
diisitk bulunurken, globulin (GLOB, p<0,01), total protein (TP, p<0,01), alkalen
fosfataz (ALP, p<0,01), total bilirubin (TBIL, p<0,01), fosfor (P, p<0,001) ve felin
tripsin benzeri immunoreaktif protein (fTLI, p<0,01) diizeyleri ise kontrol grubundan
anlamli derecede yiiksek oldugu saptandi. Elde edilen klinik bulgular ve biyokimyasal
parametrelerdeki degisimler kedilerin bir kisminda bdbrek yetmezligi yaninda
hepatitis/ kolangiohepatitisin gelistigini gostermistir. Kesim noktas1 dikkate
alindiginda FIP’li kedilerin bazilarinda fTLI diizeylerinin arttigi ve bunun FIP’li
kedilerde belirlenen bdbrek, karaciger, sindirim sistemi ve pankreas yangilarindan
kaynaklanmis olabilecegi sOylenebilir. Bununla birlikte kedilerde pankreatik lipaz
(fPL) testinin spesifite ve sensitivitesinin yiiksek olmasi nedeniyle iki kedide
belirlenmis olan fPL diizeyindeki artislar FIP’in kedilerde kolangitis/kolangiohepatitis
ile birlikte pankreatitise de neden olabilecegini ortaya koymaktadir.

Anahtar Kelimeler: Biyokimya, Feline infeksiydz peritonitis (FIP), pankreatitis,
Felin pankreatik lipaz (fPL), Felin tripsin benzeri immunoreaktif protein (fTLI), Kedi.



ABSTRACT
Investigations of Pancreatitis in Cats with Feline Infectious Peritonitis

This master's thesis aimed to determine whether cats with Feline Infectious Peritonitis
(FIP) develop pancreatitis. Feline Infectious Peritonitis (FIP) is a highly contagious
and fatal disease caused by mutated Coronaviruses. Due to the difficulties in definitive
diagnosis and treatment, it is still among the most dangerous viral feline infections
today. The disease is characterized by fluid accumulation in organs such as the
abdomen and chest in cats and granulomatous/pyogranulomatous lesions in various
organs. Feline Infectious Peritonitis has been found to cause varying degrees of
damage in organs such as the brain, lung, liver, kidney, pancreas and eye in cats.
However, these studies conducted in cats with FiP are at the morphological and
histopathological level in dead animals. Studies using biomarkers to determine organ
damage, loss of function or inflammation are quite limited. In this study, nested-PCR
test was applied to identify cats with FIP and 20 Feline Corona Virus (FCoV) positive
and 10 negative clinically healthy cats were included in the study. It was ensured that
the cats included in the study were of similar age, breed and sex. Serum samples were
taken from each cat included in the study and biochemical analyses were performed
for kidney, liver and pancreas. Cat-specific pancreatic lipase (fPL, Vcheck fPL 2.0,
Vcheck V200, USA) and trypsin-like immunoreactivity protein (fTLI, MyBioSourge
ELISA kit) analyses were performed on the collected serum samples for pancreas.
Clinical signs of renal failure and jaundice were detected in some of the cats with FIP
in the study. In biochemical analyses, serum albumin/globulin (ALB/GLOB, p<0.01)
and sodium (Na, p<0.01) levels were found to be statistically significantly lower than
in the control group, while globulin (GLOB, p<0.01), total protein (TP, p<0.01),
alkaline phosphatase (ALP, p<0.01), total bilirubin (T.BIL, p<0.01), phosphorus (P,
p<0.001) and feline trypsin-like immunoreactive protein (fTLI, p<0.01) levels were
found to be significantly higher than in the control group. Clinical findings and
changes in biochemical parameters indicated that some cats developed kidney disease
and hepatitis/cholangiohepatitis. Considering the cut-off point, it can be said that fTLI
levels increased in some cats with FIP and this may be due to the inflammation of the
kidneys, liver, digestive system and pancreas detected in cats with FIP. However, due
to the high specificity and sensitivity of the feline pancreatic lipase (fPL) test in cats,
increases in fPL levels determined in two cats suggest that FIP may also cause
pancreatitis along with cholangitis/cholangiohepatitis in cats.

Key Words: Biochemistry, Cat, Feline infectious peritonitis (FIP), Feline pancreatic
lipase (fPL), Feline trypsin-like immunoreactive protein (fTLI), Pancreatitis.
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1.GIRIS

Kedilerde infeksiydz peritonitis (FiP), organlarda pyograniilomlar ve
graniilomatdz vaskiilit ile karakterize, Coronaviriis (CoV) kaynakl 6liimciil sistemik
bir hastaliktir (Kipar ve ark., 2005; Celebi ve Gokce, 2024; Pedersen, 2009; Tasker ve
ark., 2023). Feline Coronaviriis (FCoV), Coronaviridae familyasina, Alphacoronavirus
cinsine ait, zarfli, tek sarmalli bir RNA virtistidiir (Sekil 1.1). Viriisiin iki genotipi
vardir; FCoV tip I (FCoV-I) ve tip IT (FCoV-II), her biri iki biyotip igerir; bu biyotipler
kedigiller enterik koronaviriis (FECV) ve kedigiller bulasici peritonit viriisii (FIPV)
olarak adlandirilmaktadir (Decaro ve ark., 2021).

Serolojik ve genetik arastirmalar Serotip I FCoV’ {iniin diinya ¢apinda baskin
olarak goriildiigiinii ortaya koymustur. FCoV esas olarak fekal oral yolla yayilir. FCoV
ile enfekte olmus kedilerin cogunda enfeksiyon subklinik seyreder. Bununla birlikte S
proteininin cesitli mutasyonlari, FIP ad1 verilen viriilent bir tipin ortaya ¢ikmasina

sebep olur (Takano ve ark., 2021).

Kedi Coronaviriislar1 bimodal bir patojenite gdsterirler. Diisiik viriilensli
suslar1 Feline Enteric Coronavirus (FECV) hafif ishal ile karekterize gastrointestinal
bozukluklara neden olur. Bununla birlikte FECV’un mutasyonu sonucu olusan ytiksek
viriilensli ve son derece letal olan Feline Infectious Peritonitis Viriisii (FIPV)
gelismesine neden olur. Bu virtis ise kedilerde teshis ve tedavisi zor olan ve dldiirticii
seyreden FIP enfeksiyonuna neden olur (Aytug, 2009; Gao ve ark., 2023). FECV
atilimi 18 aya kadar veya daha uzun siire kalic1 olabilir. Viriis sagilim1 4-6 ay boyunca
devam edebilir, daha sonra aralikli olarak devam edebilir veya 6-8 ay iginde
temizlenebilir (Pedersen, 2009). FIPV ev tipi deterjanlarin cogu tarafindan hizla etkisiz
hale getirilmesine ragmen, kuru kosullarda konakg1 disinda 3 ila 7 hafta boyunca stabil
ve bulasict olarak kalir (Andrew, 2000). FCoV seroprevalansinin tek kedili evlerde
%25 oldugu, grup halinde barindirilan kedilerde ise %75-90 kadar yiiksek oldugu
tahmin edilmektedir (Healey ve ark., 2022).

Kedilerde FIP siklikla yanlis teshis edilir. Cogu zaman genel klinik belirtileri
(6rnegin; kronik ates, kilo kayb1, anoreksi ve halsizlik) spesifik degildir (Hartmann ve
ark., 2003; Pedersen, 2009). Klinik belirtiler etkilenen dokularla ilgili olup 6zellikle

kuru form i¢in oldukca degiskendir. Hastaligin etkiledigi organlar arasinda karaciger,
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bobrek, pankreas, dalak, karin lenf diigiimleri, akciger, gozler ve kalp yer almaktadir
(Celebi ve Gokce, 2024; Norris ve ark., 2005; Pedersen, 2009; Tasker ve ark.,2023).

Feline infeksiy6z peritonitisin viriisun siirekli mutasyona ugramasi nedeniyle
kesin teshisi olduk¢a zordur. (Kennedy, 2020; Pedersen, 2009; Tasker ve ark.,2023).
Giiniimiizde FIP tanis1 i¢in tercih edilen yontemlerde, makrofajlarda immiin boyama
veya reverse transkriptaz polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) yoluyla antijen tespiti
gibi dogrudan viriis tespiti i¢in teknikler kullanilmaktadir (Celebi ve Gokce, 2024;
Hartmann, 2017).

Yapilan calismalar FiP enfeksiyonunun gesitli organlarda hasarlara neden
oldugunu rapor edilmis olup pankreas ile ilgili ¢alismalar ise son derece sinirhidir.
Yapilan tek bir ¢alisma ise morfolojik ve histopatolojik diizeyde olup pankreatitis
gelisimine yonelik calisma mevcut degildir (Kotsyumbas ve ark., 2021). Yapilan
mevcut bu tez ¢alismasinda ise FIP’li kedilerde pankreatitisi belirlemeye yonelik
biyomarkirlar kullanilmis ve FIP’li kedilerde pankreatitisin gelisip gelismedigi ve

ayrica karaciger ve bobrekler gibi organ hasarlarinin tespiti amaglanmgtir.



2.GENEL BILGILER
2.1.Feline infeksiyoz Peritonitis
2.1.1.Etiyoloji

Coronavirtiisler, dort cinse ayrilan Coronavirinae alt ailesinda yer almaktadir:
Alpha, beta, gamma, ve deltacoronavirus. Alphacoronavirus cinsi i¢inde kedi
coronaviriisleri (FCoV'ler), Alphacoronavirus 1 tiirliniin bir par¢asidir; ikincisi ayrica
kopek coronaviriisleri (CCoV'ler) ve domuzdan bulasict gastroenterit virlisii (TGEV)
gibi birka¢ yakindan iliskili viriisii i¢erir. Alphacoronavirus cinsindeki diger daha uzak
akraba tiirler arasinda Domuz salgin ishal viriisii (PEDV), Insan coronaviriisii 229E
(HCoV-229E) ve Insan coronaviriisit NL63 (HCoV-NL63) yer alir (Tekes ve Thiel,
2016). Hem hayvanlarda hem de insanlarda ciddi enfeksiyonlara neden olan
Coronaviriislar ilk defa 1937 yilinda tavuk embriyolarindan izole edilmistir. Insanlarda
goriilen Coronaviriis enfeksiyonlar1 arasinda Cin’de 2002-2003 yilinda ortaya ¢ikan
Akut Solunum Yolu Sendromu (SARS-CoV veya SARS-CoV1), 2012 yilinda Sudi
Arabistan’da ortaya ¢ikan Orta Dogu Solunum Yolu Sendromu (MERS, 2012-nCoV)
ve son olarak milyonlarca insanin 6liimiine neden olan Covid-19 (B-CoV) salgin1 yer

almaktadir (Santacroce ve ark., 2021; Wang ve ark., 2015).

Kedi Coronaviriislar1 degisken bir patojenite gosterirler. Diisiik virulensli
suslar1 Feline Enteric Coronaviriis (FECV) hafif ishale neden olurken, FECV’nin
mutant1 oldugu diisiiniilen yiiksek viriilensli suslar1 olan Feline Infectious Peritonitis
Viriisii (FIPV) letal FIPV’e neden olurlar (Aytug, 2009; Murphy ve ark., 2024; Tasker
ve ark., 2023). FIPV ev tipi deterjanlarin ¢ogu tarafindan hizla etkisiz hale
getirilmesine ragmen, kuru kosullarda konake1 disinda 3 ila 7 hafta boyunca stabil ve

bulasici olarak kalir (Andrew, 2000).



Order Nidovirales

Family Arteriviridae Coronaviridae Mesoniviridae Roniviridae
Sub-family Coronavirinae Torovirinae
Genera Arterivirus Alpha- Beta- Gamma- Delta- Bafinivirus Torovirus Alphamesonivirus Okavirus
CoV CoV CoV CoV

PRRSV EAV TGEV PEDV FCoV IBV WBV BToV PToV HToV DKNV YHV
Lineage

SARS-CoV MHV MERS-CoV

Sekil 2.1. Nidovirales takimi ve alt aileleri (Cong ve ark., 2017).

FCoV Yapisi: Coronaviridae ailesinin tiyeleri biiyiik, zarfli, tek sarmalli RNA
virtisleridir. Bunlar, 25 ila 32 kb arasinda degisen genomlara ve 118-136 nm capinda
bir virion'a sahip, bilinen en biiylik RNA viriisleridir. Viryonlar kabaca kiireseldir ve
viriis zarfindan 16-21 nm kadar uzanan biiyiik spike (S) glikoproteini agisindan dikkate

degerdir (Payne, 2017).

Coronaviriislerin en belirgin 6zelligi viriyonun ylizeyinden ¢ikan sivri
cikintilardir. Bu sivri uglar viryonun tanimlayici bir 6zelligidir ve onlara giines
coronasi goriiniimii vererek, coronaviriis isminin ortaya ¢ikmasina neden olur (Fehr ve
Perlman, 2015). FCoV genomunda dort yapisal proteini kodlayan 11 acik okuma
cergevesi (ORF) bulunur: bunlar spike (S), zarf (E), membran (M), niikleokapsid (N)
ve 3a, 3b, 3c, 7a ve 7b ve 1a ve 1b olmak iizere yedi yapisal olmayan proteindir (Jaimes

ve Whittaker, 2018).

Viriistin kodladig1 S proteininin homotrimerleri, viriisiin yiizeyindeki ayirt
edici diken yapisim1 olusturur (Fehr ve Perlman, 2015). S proteini birincil viral
baglayici proteindir ve membran fiizyonunun ve viral girisin aracisidir (Haake ve ark.,
2020). Cogu coronaviriiste S, S1 ve S2 olarak adlandirilan iki ayr1 polipeptide boliintir.
S1, S proteininin genis reseptdr baglanma alanini olustururken S2, S molekiiliiniin
sapint olusturmaktadir (Fehr ve Perlman, 2015). M proteini viriyonda en ¢ok bulunan

yapisal proteindir ve viriyona sekil verdigi diisiiniilmektedir (Armstrong ve ark.,
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1984). E proteini proteini virion igerisinde en az miktarda bulunan proteindir (Fehr ve
Perlman, 2015). N proteini, genomik viral RNA M proteinine baglanarak stabilize
edilen sarmal niikleokapsidi olusturur. Transmembran E ve M proteinleri viriyon

olusumunda rol oynar (Haake ve ark., 2020).
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Sekil 2.2. Feline coronaviriis (FCoV) yapis1 (Kipar ve Meli, 2014).

Virlisilin yapisal olmayan-aksesuar proteinleri 3a, 3b, 3c, 7a ve 7b tarafindan
kodlanmakta; 1a ve 1b ile replike olmaktadir. Yapisal olmayan 3a, 3b, 3¢ proteinlerinin
spesifik Ozellikleri heniiz bilinmemektedir. Fakat viral replikasyon i¢in 3¢ proteinin
gerektigi tespit edilmistir. Yapilan son arastirmalarda ise enterik FCoV’un
replikasyona ugrayabilmesi i¢in mutasyona ugramamis saglam bir 3¢ geninin gerektigi

tespit edilmistir (Chang ve ark., 2010).

FCoV Serotipleri: FCoV, ¢ok sayida susu kapsayan iki serotipte (tip I ve II)
ortaya ¢ikar. FCoV serotipleri, nétralize edici antikor reaksiyonlar1 agisindan farklilik

gosterir ve farkli spike (S) protein dizilerine sahiptir. Tip II, ¢ogu kedi popiilasyonunda



tip I, ile karsilastirildiginda daha az yaygindir ve bu muhtemelen FCoV tip I ile kopek
coronaviriisleri arasindaki rekombinasyondan kaynaklanmaktadir. Serotip II, hiicre
girisi icin bagirsak villusunda bulunan kedi aminopeptidaz-N reseptdriinii kullanirken
serotip I'in hiicresel reseptorii hala bilinmemektedir (Thayer, 2022). Bir kedi FCoV ile
enfekte oldugunda viriis, distal duodenumdan sekuma kadar ince bagirsak villusunun
olgun apikal kolumnar epitel hiicreleri iginde ¢ogalir. Bazi kedilerde kolonik kolumnar

epitel hiicrelerinde kalic1 enfeksiyon meydana gelir (Thayer ve ark., 2022).
2.1.2.Epidemiyoloji

FCoV bulasicr bir viriistiir. Kediler viriisii fekal-oral yolla ve temas yolu ile
alirlar. Bulasma ¢ogunlukla diskiyla kontamine olmus nesnelerle (6rn. kum tepsileri,
kedi kumu fomitleri ve kepgeleri, firgalar, elektrikli siipiirgeler, ayakkabilar yoluyla)
temas ve kum tepsisi kullanimi sirasinda kontamine olmus patilerin timarlanmasi
yoluyla dolayli olarak gerceklesir (Pedersen, 2009; Tasker ve ark., 2023). Bulasmadan
sonraki bir hafta i¢inde digkida viral sagilim meydana gelir. Bu sa¢ilim ileum, kolon
ve rektumdan meydana gelir. FECV atilim1 18 aya kadar veya daha uzun siire kalici
olabilir (Pedersen, 2009). FiP en cok 2 yas alt1 kedilerde goriiliir (Kennedy, 2020;
Tasker ve ark., 2023). Nazal bulagsma ve transplasental bulagsma nadir olarak goriiliir.
Yapilan bir ¢alismada deneysel olarak paranteral enjeksiyon yoluyla FIPV bulagmasi
saglanmistir (Barker ve Tasker, 2020). FiP lezyonlar1 goriilen 4 giinliik bir yavru
kedide ve FIP’li bir annenin gebeliginin ilerleyen asamalarinda transplasental

bulagmada rapor edilmistir (Andrew, 2000).

Kalic1 olarak FCoV ile enfekte olmus kedilerin yasadigi stres (Ornegin;
ameliyat, kedi ciftligine ziyaret, tasinma, kedi 16semi viriisii ve ko-enfeksiyonlar),
onlar1 FIP gelistirmeye yatkn hale getirir (Addie ve ark, 2009). Yavrular kolostrumdan
alinan antikorlarla korunurken, 5 haftadan biiyiik yavrularin antikor seviyeleri azaldig1

icin virlise duyarl hale gelirler (Gao ve ark., 2023).

En yiiksek FIP insidans1 3 ay ile 2 yas aras1 kedilerde goriiliir, bunu 10 yas {istii
kediler takip eder. Calismalar, erkek ve kisirlastirilmanus kedilerin FiP'e disi ve
kisirlagtirilmis kedilere gére daha duyarli oldugunu gdstermistir; bu da hastaligin
cinsiyetle iliskili olabilecegini diisiindlirmektedir. Bazi1 bilim adamlar1 safkan kedilerin

FIP' ¢ melez kedilere gore daha duyarli oldugunu &ne siirmiislerdir, ancak bunun
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bilimsel bir temeli bulunamamistir. Ilging bir sekilde British Shorthair kedilerinde
goriilme siklig1 diger kedi irklarina gore daha yiiksektir (Gao ve ark.,2023).

Japonya’nin kuzey bolgelerinden gelen safkan kediler FCoV seropozitif olarak
belirlenmistir. Yapilan ¢alismada Norve¢ orman kedisi, Manine coon, Ragdoll, iskog
irki kediler ve Amerikan curl cinsi kediler ytliksek antikor titresine sahipken; Amerikan
shorthair Himalayan kedisi, Iran, Siyam ve Dogu kedilerin diisiik antikor titresine

sahip oldugu rapor edilmistir (Taharaguchi ve ark., 2012).
2.1.3.Patogenez

Feline infeksiy6z peritonitisli kedilerde lezyonlarinin olugmasti i¢in ii¢ 6nemli

kriter vardir. Bunlar;

e Viriilent FCoV (FIPV) ile sistemik generalize enfeksiyon olusmast,
e Monositlerde viriilent FCoV’un replike olmasi,

e FIPV ile enfekte olan monositlerin aktive olmasidir (Kipar ve Meli, 2014).

Viriis, oral yolla alindiktan sonra ilk olarak ince bagirsak villuslarinin epitel
hiicrelerine girer ve ¢ogalir. Tip II FCoV, bagirsak villuslarinda ve monositlerde
mevcut olan fAPN'yi kullanir, ancak tip [ FCoV'nin reseptorii bilinmemektedir (Licitra
ve ark., 2013; Tasker ve ark., 2023). FCoV ile enfekte kedilerin ¢ogu ya saglikli kalir
ya da sadece hafif bir gastroenterit semptomlar1 gosterirler (Addie ve ark., 2009;
Celebi ve Gokce, 2024; Pedersen, 2009). FiP’te viriis yiiklii monositler kiigiik
damarlarin duvarlarma yapisarak endotel bazal laminaya zarar veren inflamatuar
sitokinlerin tretilmesine neden olur (Licitra ve ark., 2013; Barker ve Tasker, 2020).
FCoV ile enfekte kedilerin kiiciik bir kismi, kedi FIP’i olarak adlandirilan vaskiilitin
aracilik ettigi ciddi bir hastalig1 gelistirmeye devam eder (Tasker ve ark., 2023).
Coranaviriisler RNA viriisleridir ve bu nedenle mutasyona 6zellikle yatkindirlar. Bu
nedenle FiP, FCoV’ nin makrofajlarda kitlesel replikasyonuna yol agan
mutasyonundan kaynaklanir (Hartmann, 2017). Bununla birlikte giiclii bir hiicre aracili
bagisiklik tepkisi olusturan kedilerin FIP gelistirmedigi, buna karsin agirlikli olarak
humoral bir tepki, gosteren kedilerin hastaliga dogru ilerledigi 6ne siirtilmiistiir (Addie
ve ark., 2009; Celebi ve Gokce, 2024; Pedersen, 2022).
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ORF’ler lizerinde yapilan arastirmalarda 3¢’ deki mutasyonlarin FECV’te
goriilmedigi, FIPV’de goriildiigii ortaya konulmustur. Baz1 FIPV’lerde bozulmamis
ORF 3c¢’nin bulunmasi 3¢ mutasyonlarmnin FiP’ te tek neden olmadigini gdstermistir
(Myrrha ve ark., 2011). Ayrica FCV’de bulunmayan S geninin makrofajlar1 enfekte
etme yeteneginin kaynagi oldugu tespit edilmistir (Chang ve ark., 2010; Gao ve ark.,
2023; Celebi ve Gokce, 2024; Tasker ve ark., 2023).

Hastaligin 2 formu olan effuzyonlu (Yas Form) ve efiizyonsuz (Kuru Form)
kedilerde tiim yas ve wrklarda tanimlanmustir. Ayrica FiP’li kedilerde hastahigin
ilerlemesi sirasinda formlar arasinda gecisin de olabilecegi rapor edilmistir (Norris ve

ark., 2005).

FIP’in efiizyonsuz formu genellikle daha belirsizdir. Bu formda enfekte
kedilerde ates, kilo kaybi, halsizlik ve istahsizlik gibi spesifik olmayan belirtilere
ortaya ¢ikar. Santral sinir sisteminde, abdominal organlarda; bobrek, dalak, karaciger,
pankreas, gastrointestinal sistem ve lenf nodlarinda spesifik pyograniilomatoz
lezyonlar goriilmektedir (Gao ve ark., 2023; Pedersen, 2009; Tasker ve ark., 2023).
Abdominal lezyonlar siklikla bobreklerde ve mezenterik lenf diiglimlerinde, daha az
oranda karaciger ve hepatik lenf diigiimlerinde bulunur. Kuru FIP’ te sekum ve kolon
duvarinin tutulmasi, ilseratif kolitin tipik belirtileriyle (yumusak, kanli ve mukuslu
disk1) spesifiktir (Gao ve ark., 2023; Celebi ve Gokce, 2024; Pedersen, 2009; Tasker
ve ark., 2023).

Islak formun, zay1f hiicre aracili bagisiklik tepkilerinin bir sonucu olarak ortaya
¢ikt1g1 varsayllmaktadir (Addie ve ark., 2009). Efiizyonlu FIP’ 1i hastalarda yiiksek
proteinli peritoneal ve/ veya torasik efiizyon, ates, kilo kayb1, yiiksek serum globulin
seviyeleri bulunur; ancak tiim kediler bu tipe uymaz (Gao ve ark., 2023; Celebi ve
Gokce, 2024; Pedersen, 2009; Tasker ve ark., 2023).

Dogal olarak olusan FIP vakalarinin inkiibasyon siiresini degerlendirmek
zordur, ancak deneysel olarak enfekte olmus spesifik patojen icermeyen (SPF) kedileri
kullanan bir dizi ¢aligma, 1slak form i¢in 2-14 giin ve kuru form i¢in birkac hafta

inkiibasyon siirelerinin oldugunu ortaya ¢ikarmistir (Tekes ve Thiel, 2016).
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Viriise maruz kalan kedilerin %13'i dmiir boyu persiste enfekte haline gelir ve
virlisli digkiyla sagarlar. Geriye kalan kedilerin ¢ogu gegici olarak enfekte olur, boylece
genellikle aylarla Olciilen bir silire sonra virlis sagilimmi birakirlar ve ardindan
seronegatif hale donerler. Ancak bu kediler her zaman yeniden enfekte olabilirler. Cok
az sayida kedinin enfeksiyona direncli oldugu belirlenmistir. Viriisiin kediler arasinda
yayiliminda persiste veya gecici enfekte kedilerin rol oynadigi tahmin edilmektedir
(Addie ve ark., 2003; Berliner, 2021; Tasker ve ark., 2023).

2.1.4.Klinik Bulgular

Kedilerde FIP siklikla yanlis teshis edilir. Cogu zaman genel klinik belirtileri
(6rnegin; kronik ates, kilo kaybi, anoreksi ve halsizlik) spesifik degildir (Celebi ve
Gokce, 2024; Hartmann ve ark, 2003; Pedersen, 2009). Hastaligin nonspesifik klinik
bulgularina baktigimizda; efiliziv ve nonefiiziv kedilerde ortak bulgu olarak kilo kaybz,
letarji, anoreksi ve yavru kedilerde gelisme geriligidir. Genellikle antibiyotik ve ates
diisiiriiciilere yanit vermeyen dalgali ates goriiliir. Tipik olarak 40 °C dalgali ve bazen

bu derecenin iistiinde bir ates goriiliir (Spencer ve ark., 2017).

Klinik belirtiler etkilenen dokularla ilgilidir. Etkilenen organlar arasinda
karaciger, akciger, dalak, bobrek, pankreas, karin lenf diigiimleri, bagirsaklar, gdzler
ve kalp yer alir (Celebi ve Gokce, 2024; Norris ve ark., 2005). Karin palpasyonunda
hepatomegali, diizensiz renomegali ve/veya mezenterik lenfadenomegali veya
bagirsak pyograniilomlarindan kaynaklanan karin kitle lezyonlarini ortaya ¢ikarabilir.
Baz1 kedilerde pankreasin tutulumunu yansitabilecek sekilde karin palpasyonu

sirasinda agr1 hissedilir (Pedersen ve Sykes, 2021).

FIP’ in 1slak ve kuru formlar1 arasinda ayrim, klinik belirtilerin taninmasinda
bir miktar degere sahiptir; ancak taniya katkida bulunsa da iki form arasinda 6nemli
ol¢iide drtiisme vardir (Addie ve ark., 2009). Efiizif FIP genellikle akuttur ve birkag
giin veya hafta iginde ilerlerken, efiizif olmayan FiP kronik olma egilimindedir ve
birkag haftadan aylara kadar ilerler (Barker ve Tasker, 2020). FIP’in klinik belirtileri
viriise verilen humoral cevaba bagli olarak degisir. Altta yatan patolojik durumun,
viriise ve virlisle enfekte olmus hiicrelere karsi giiclii ancak etkisiz antikor tepkisi
nedeniyle en azindan kismen antikora bagimli sitotoksisite ve immun kompleks

birikimi i¢eren immun aracili oldugu bilinmektedir (Kennedy, 2020).
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Efiizif FiP, viicut bosluklarma proteinli eksiidasyonla birlikte fibrinz serozit
ile karakterizedir. Efilizyon en sik karin boslugunda meydana gelir ancak toraks,
perikard ve skrotumda da meydana gelebilir. Efiizyonsuz FIP, karmn lenf diigiimleri,
bagirsaklar, karaciger, bobrekler, gozler ve akcigerler dahil olmak iizere cesitli
dokularda pyograniilomat6z inflamasyonu igerir (Celebi ve Gokce, 2024; Worthing ve
ark., 2012). Abdomen asir1 genislemis ve hamur kivamindadir. Abdominosentez
yapilmasiyla birlikte berrak, viskdz karakterde saman saris1 renkte, hafif veya orta

derecede bulanik bol miktarda peritoneal eflizyon goriilmektedir (Andrew, 2000).

Kuru FIP’ li kedilerin %60’ inda géz ve/ veya CNS tutulumu baskindir
(Pedersen, 2009). Okiiler belirtiler arasinda konjonktivit, mukopiiriilan okiiler akinti,
diskori veya anizokori ile birlikte iiveit, akoz alevlenme, keratik ¢okeltiler, hipopiyon,
hifema, perivaskiiler infiltrasyon, retina dekolman1 veya korliik yer alir (Pedersen ve
Sykes, 2021). FiP'in her iki formu da nérolojik sistemi etkileyen klinik belirtilerle
iligkilendirilmistir, ancak efiizyonsuz formun daha yaygin olarak sinir dokularini
kapsadig1 goriilmektedir (Diaz ve Poma, 2009). Kuru FiP’li kedilerde CNS
tutulumunda; posterior parezi, koordinasyon bozuklugu, hiperestezi, nobetler ve
fasiyal ve siyatik sinir felci gibi omurilik tutulumuna bagh belirtiler goriilebilir. Ayrica
hidrosefalide bildirilmistir (Gao ve ark., 20123; Celebi ve Gokce, 2024; Pedersen,
2009; Tasker ve ark., 2023).

FiP'in dermatolojik degisiklikleri; pyograniilomatdz nekrotizan dermal flebit
veya vaskiilitin neden oldugu ¢ok sayida kasintili olmayan veya kasintili nodiil veya
papiiller olarak ortaya ¢ikabilir. Cilt kir1lganligi sendromu da rapor edilmistir (Thayer
ve ark., 2022; Trotman ve ark., 2007).
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2.1.5.Laboratuvar Bulgular

Yaygin hematolojik degisiklikler arasinda lenfopeni, hafif ila orta derecede
rejeneratif anemi ve hipergamaglobulinemiye bagl hiperproteinemi bulunur (Kipar ve
Meli, 2014). Kirmiz1 kan hiicrelerinin azalmas1 kdtiiye giden bir prognoza isaret olarak
kabul edilmistir (Tsai ve ark., 2011).

Yapilan bir caligmada efiizyonlu kedilerin %50'sinde, eflizyonsuz kedilerin ise
%70'inde hiperglobulinemi belirlenmistir. Globulin (GLOB) konsantrasyonu son
asamada azalabilir, dolayisiyla ilerlemis hastaligit olan kedilerin protein
konsantrasyonlar1 referans aralik dahilinde olabilir. Hipoalbiiminemi siklikla karaciger
tutulumu, hasarli damarlardan sizinti, glomeriilonefritli kedilerde idrarla kayip veya
iltthaplanma nedeniyle gelisebilir (Cengiz ve Goékce, 2021; Ermakov ve ark., 2021;
Nururrozi ve ark., 2021; Riemer ve ark., 2016). Bu nedenle serum albiimin: globiilin
orani (ALB/GLOB) tani i¢in tek basmna globiilinden daha yararl olabilir. Bu nedenle
FIP teshisini ekarte etmeye yardimci olurlar (Pedersen ve Sykes, 2021). FiP
hastaliginda ALB/GLOB oraninin 0,6’nin altinda olmasi1 inflamatuar siirecin
basladigin1 ve ¢ogunlukla FIP icin tamisal oldugu diisiiniilmektedir (Hirschberger ve
ark., 1995). Nested-PCR testleri ile FIP teshis edilmeye baslandiktan sonra
ALB:GLOB oranindaki bu kriterlerin gegerli olmadig1 anlasilmistir. ALB:GLOB orani
0.8, 1.20, 1.8 olan kedilerin Nested-PCR ile FIP pozitif oldugunu saptanmistir (Felten
ve Hartmann, 2019; Gokce ve Celebi, 2024). Ayrica yapilan ¢aligmalarda FiP’li
kedilerde alanin aminotransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz (AST), alkalen
fosfataz (ALP) ve gamma glutamil transferaz (GGT) diizeylerinde artis ve
hiperbilirubinemi rapor edilmistir (Cengiz ve Gokce, 2019; Armakov ve ark., 2021;
Felten ve Hartmann, 2019; Malbon ve ark., 2019; Nururrozi ve ark., 2021; Pedersen,
2014; Riemer ve ark., 2016). Karaciger enzimlerindeki artislar siddetli peritonitisin
ve/veya karaciger yangisi ile ilgili oldugu bildirilmektedir (Cengiz ve Gokce, 2021;
Malbon ve ark., 2019; Tsai ve ark., 2011).

Yapilan bir ¢alismada FiP’li kedilerde serum ve idrar Kidney injury molecule-
1 (KIM-1), nétrofil jelatinaz iliskili lipokalin (NGAL) ve simetrik dimetilarjinin
(SDMA) degerlerinde artisla karakterize akut ve kronik bobrek yetmezligi
belirlenmistir (Celebi ve Gokce, 2024). Yapilan bir baska calismada ise FIP’li
kedilerde paratriod hormon (PTH), paratroid hormon benzeri protein (PTHrP) ve
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fosfor (P) diizeyleri kontrol gurubuna gore yiikksek bulunurken kalsiyum (Ca),
magnezyum (Mg), kalsitonin ve D3 vitamini diizeyleri ise kontrol grubuna benzer
bulunmustur (Cengiz ve Gokce, 2021). Ayrica kuru ve yas FIP’li kedilerde T lenfosit
immun yanit artigint gosteren adenozin deaminaz (ADA-1) ve akut faz proteini olan
C-reaktif protein (CRP) diizeylerinde artis belirlenmis olup gelisen akut faz yanitin

doku ve organ hasariyla iliskili oldugu ileri siiriilmiistiir (Kahraman ve Gokce, 2020).
2.1.6.Nekropsi Bulgular

Postmortem muayene sonrasinda FIP tipik olarak fibrindz ve pyograniilomatdz
serozit, proteinden zengin serdz efiizyonlar ve/veya g¢esitli organlarda
pyograniilomatéz lezyonlarla karakterizedir (Gao ve ark., 2023; Celebi ve Gokce,
2024; Kipar ve Meli, 2014; Pedersen, 2009; Tasker ve ark., 2023).

Sekil. 2.3. Efiizif FIP’li bir kedinin periton boslugu (asites) (Sharif ve ark., 2010).

Efiizif FiP'in ana lezyonu pyograniilomadir. Pyograniilomlar 6zellikle karmn
bolgesinde yaygindir ve karin organlarinin serozal yiizeylerini tam anlamiyla kaplar.
Boyutlar1 mikroskobik boyuttan birka¢ milimetreye kadar degisir ve bazen fibroz bir
tabaka halinde birlesebilirler (Kipar ve ark., 2005; Pedersen, 2009). Karin veya gdgiis

boslugunu kaplayan dokulardaki veniillerde, organ yiizeylerinde, omentum ve
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mediastinumda yagin vaskiilitis goriiliir (Pedersen, 2022). Vaskiilitten en ¢ok etkilenen
organ bobreklerdir. Bobreklerden sonra beyin ve gozler etkilenir. Akciger ve
karacigerdedeki damarlarda nadir goriiliir (Kipar ve Meli, 2014). Efiizif FIP'in
pyograniilomlar1 kraniyal mezenterik arterin seyrini takip etme egilimindedir ve bu
nedenle omentumda ve karin i¢ organlarinin serozal yiizeylerinde yogunlagir.
Omentum siklikla 6dem, inflamatuar infiltrasyon ve nekroz nedeniyle kalinlasir ve
kompakt bir kitle halinde geri ¢ekilir. Lezyonlar toraksta daha az goriiliir ve plevra ve
perikard {izerinde yogunlasir (Gao ve ark., 2023; Celebi ve Gokce, 2024; Pedersen,
2009; Sharif ve ark., 2010; Tasker ve ark., 2023).

Sekil 2.4. Efiizif FIP’li bir kedinin bagirsaklarindaki pyograniilomatdz odaklar (Sharif
ve ark., 2010).

Kuru Form FIP' in pyogranillomatdz lezyonlari, 1slak FIP'in
pyograniilomlarindan daha az yaygindir ve organlarin ylizeylerinden altta yatan
parankime dogru uzanma egilimindedir (Gao ve ark., 2023; Celebi ve Gokce, 2024;
Pedersen, 2009; Tasker ve ark., 2023). En yaygin fakat belirgin olmayan okiiler
lezyonlar retina degisiklikleridir. Retina kanamasi veya ayrilmasi meydana gelebilir.
Ancak degisiklikler patognomonik degildir. Diger bir yaygin belirti ise tveittir. Hafif
iiveit, irisin renk degisikligi olarak ortaya c¢ikabilir (Foley ve Leutunegger, 2001;
Hartmann, 2005; Norris ve ark., 2005).

Beyinde biiyiik noropatolojik degisiklikler meydana gelir. Bunlar, hidrosefali,

foramen magnumda serebellar herniasyon, beyinde diizlesmeyle birlikte beyin sismesi
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goriilebilir. Giruslarda ve ventrikiillerde veya leptomeninglerde fibrin birikmesi
gortlebilir (de Olivera ve ark., 2017; Diaz ve Poma, 2009; Doenges ve ark., 2016;
Kipar ve ark., 2005; Rissi, 2018)

2.1.7.Tam

Eflizyonu olmayan kediler i¢in invazif olmayan bir dogrulama testi mevcut
degildir. Analizleri ¢ok yararli oldugundan ve nispeten invaziv olmayan bir sekilde
elde edilebildiginden, oncelikle eflizyonlara bakilmalidir. Kedinin ge¢misi, klinik
belirtileri, laboratuvar degisiklikleri ve antikor titreleri, teshis i¢cin karar vermede
yardime1 olmak i¢in kullanilmalidir (Addie ve ark., 2009; Bauer ve ark., 2013; Thayer
ve ark., 2022; Celebi ve Gokce, 2024; Li ve ark., 2023; Tasker ve ark., 2023). Kalabalik
olarak bakilan kedi popiilasyonlarinda, antibiyotige cevap vermeyen kedilerde, dalgali
ve inatg1 ates tablosuna sahip olmasi, FIP hastali icin siipheli bir tablodur. Hastalarin
klinik muayenesinde goriilen iiveitis, beyin veya spinal kord ile baglantili norolojik
bulgular, sariligin mevcut olmasi1 bobrekler ya da mezenterik lenf yumrularinda
kitlelerin goriilmesi ve efliziv formda abdominal gerginlik ve plevral efiizyon
sonucunda var olan dispne, FIP hastaligmi diisiindiirmektedir (Gao ve ark., 2023;
Oztiirk, 2022; Pedersen, 2009; Tasker ve ark., 2023).

Peritoneal ve pleural efiizyonlar karakteristiktir. FIP de sivi acik-koyu sar1
renkli, yapiskan ve yogundur, cogunlukla fibrin pargalar1 icerir. Buzdolabinda
birakildiginda pihtilasir. Yogunlugu 1017-1047 arasinda degisir, bakteriyel enfeksiyon
sekillenmedikge sterildir (Aytug, 2009; Gao ve ark., 2023; Celebi ve Gokce, 2024;
Pedersen, 2009; Tasker ve ark., 2023). FiP'te goriilen efiizyon, ¢ok yiiksek protein
icerigine (>3,5 g/dL) ve orta diizeyde hiicresel icerige sahip, eksiidataya doniisen
modifiye bir transiidat olarak siniflandirilir. FIP efiizyonlar1 Rivalta testi ad1 verilen
basit ve ucuz bir yontem kullanilarak incelenebilir. Damitilmis su ve bir damla %8
asetik asit igceren bir test tlipline kiigiik bir damla eflizyon eklemek, yiiksek protein
icerigi nedeniyle ¢okelmeye neden olabilir. Lenfomali kedilerde ise yanlis pozitif
sonuglar elde edilebilir (Sharif ve ark., 2010).

FiP’in tams1 zordur ¢iinkii FCOV’nin veya bu viriise kars1 antikor yanitinin
tanimlanmasi, FIP’in tanimlanmasimda neredeyse ise yaramaz (Kennedy, 2020).

FCoV’lerin serolojik tanisinda ELISA teknigi kullanilmakta olup ELISA kitleri tiim
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viral glikoproteinleri tanimaktadir ve iki biyotipi birbirinden ayirmada yetersizdir
(ileri, 2013). Giiniimiizde FIP tanis1 i¢in tercih edilen ydntemlerde, makrofajlarda
immiin boyama veya reverse transkriptaz polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) veya
Nested-PCR gibi antijen belirlenmesi ile dogrudan viriis tespiti i¢in teknikler
kullanilmaktadir (Gao ve ark., 2023; Celebi ve Gokce, 2024; Hartmann, 2017; Tasker
ve ark., 2023).

Hiperglubulinemi, efiizyonlu kedilerin yaklagik %50’sinde ve efiizyonsuz
kedilerin %70’ inde bulunmustir (Addie ve ark., 2009 Cengiz ve Gokce, 2021; Riemer
ve ark., 2016). Efiizyonsuz FIP siipheli kedilerde erisilebilir kitle lezyonlarinda

(Ienfodenomegali) igne sitolojisi diisiiniilebilir (Barker ve Tasker, 2020).
2.1.8.Tedavi

FiP'i tedavi etmek igin tek basina veya birlikte kullanilan {i¢ ana yaklasim
vardir. Ik yaklasim, giiclii bir bagisiklik tepkisi yoluyla viriisiin klinik etkilerini
azaltmak i¢in hastanin bagisiklik sistemini spesifik olmayan bir sekilde modiile etmeyi
amaglamaktadir. Ikinci yaklasim, bu hastaliktaki patolojinin merkezinde yer alan
inflamatuar yanit1 azaltmak i¢in immiinostipresif ilaglarin kullanimina dayanmaktadar.

Uglincii  yaklasim ise viral replikasyonu inhibe etmek icin antiviral ajanlarin

kullanimina odaklanmaktadir (Izes ve ark., 2020).

Giiniimiizde FiP igin otorite onayli bir tedavi yoktur ve yalnizca sagkalimi
uzatmay1 amagclayan destekleyici bakim onerilmektedir. Her ne kadar bir¢cok ¢alisma
immiin uyaricilarin veya diger ilgili ajanlarin kullanimini bildirmis olsada, su ana
kadar bunlarin klinik avantajlar1 dogrulanmamistir (Katayama ve ark., 2023).
Bagisiklik aracili bir hastalik oldugundan, tedavi genellikle FCoV enfeksiyonunun
tetikledigi bagisiklik tepkisini kontrol etmeyi amaglar. Prednizolon veya siklofosfamid
gibi immun siipresif ilaclar hastaligin ilerlemesini yavaslatabilir ancak tedavi edici
degildir (Hartmann, 2017). Feline interferon omeganin FiP’li kedilerin iigte ikisinde
tam ve kismi iyilesmeye neden oldugu bildirilmistir. Ancak yapilan daha biiyiik bir
calismada tedavinin tamamen etkisiz oldugu bulunmustur (Pedersen, 2009). Ribavirin,
cesitli DNA ve RNA viriislerine kars1 belirgin in vitro antiviral aktiviteye sahip olan

genis spektrumlu bir triazol niikleositidir. FCoV’ye kars1 in vitro olarak aktif olmasina

15



ragmen, ribavirin FIP'li kedilerin tedavisinde etkili degildir. Kediler yan etkilerine

kars1 son derece duyarlidir (Hartmann, 2005).

Molnupiravir’in FIP tedavisinde GS441524'e potansiyel bir alternatif
olabilecegini ortaya koymustur. Yapilan ¢alismalarda molnupiravirin FIPV'ye karst
etkili oldugu gosterilmistir (Barua ve ark., 2023; Jones ve ark., 2021; Pedersen ve
Jacque, 2022; Sase ve ark., 2024). Roy ve ark. (2022) yaptig1 calismada giinde iki kez
12 mg/kg dozunda lisanssiz molnupiravin kullanimi efiizyonlu ve eflizyonsuz
formlarda 12-13 haftada iyilesme de etkili bulunmustur, nérolojik formdaysa 12 hafta
boyunca giinde iki kez 15 mg/kg dozda etkili oldugu goriilmiistiir. Glinde iki kez 23
mg/kg tistiinde dozlarda kulaklarda kiriklik, biyik kaybi ve siddetli 16kopeni tesbit
edilmistir (Roy ve ark., 2022). GS-441524, kedi coronaviriisiine karsi etkinligi
kanitlannus bir niikleozid analogudur. Yapilan ¢alismalarda FIP’li kedilerin GS-
441524 ile basaril bir sekilde tedavi edildigini ortaya koymustur (Barua ve ark., 2023;
Cook ve ark., 2022; Jones ve ark., 2021; Kim ve ark., 2016; Murphy ve ark., 2018;
Pedersen ve ark., 2019; Taylor ve ark., 2023).

2.1.9.Korunma

FIP 6zellikle hayvan barmaklarinda ve barmaklarda gruplar halinde tutulan
kedilerde daha yaygin goriilmektedir. Ayrica kediler arasinda persiste enfekte kedilerin
bulunmasi enfeksiyon riskini artirmaktadir (Gao ve ark., 2023; Celebi ve Gokce, 2024;
Hartmann, 2017; Tasker ve ark., 2023). Diskida ¢oklu RT-PCR (3 hafta arayla 4 defa),
yiiksek miktarda FCoV sagan kedileri tanimlamak ve onlar1 diisiik ve orta derecede
sacan kedilerden ayirmak i¢in kullanilabilir (Hartmann, 2017). Viral yayilimi en aza
indirmek ve virlis ylikiini minimumda tutmak amaciyla her zaman siki hijyen
onlemleri uygulanmalidir. Yeni barmaklar, bulasici hastaliklarin kontrolii ve stresin
azaltilmasi1 oncelikli olacak sekilde tasarlanmalidir (Celebi ve Gokce, 2024; Tasker ve
ark., 2023; Hartmann, 2017). Stres yonetimi kontroliin nemli bir pargasidir (Addie ve
ark., 2009; Pedersen, 2023). FIP’ e kars1 as1 ¢alismalar1 enfeksiyona kars1 bagisiklig
neyin olusturdugu, konusundaki eksiklikler, enfeksiyonun ve hastaligin antikor

bagimli arttirma sorunu goéz dniine alindiginda basarisiz olmustur (Olsen, 1993).
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2.1.10. Feline infeksiyoz Peritonitisli Kedilerde Organ Hasar1

Karaciger, bobrekler, beyin, gozler, bolgesel lenf diigiimleri ile birlikte
bagirsaklar en ¢ok etkilenen organlardir. Genislemis lenf diigiimleri veya genislemis
bobrek, kalp veya karacigerin ylizeyinde ele gelen nodiiler diizensizlikler olarak tespit
edilebilir (Benetka ve ark,2004; de Olivera ve ark., 2017; Drechsler ve ark., 2011;
Celebi ve Gokce, 2024; Kipar ve Meli, 2014).

FiP’te nadir de olsa kalp lezyonlar1 goriilmektedir. Epikardiyumda fibrindz
epikarditis ve perikardiyumda efiizyon tespit edilmistir (Araujo ve ark, 2020; Ernandes
ve ark., 2019; Malbon ve ark., 2022).

Yapilan calismalarda FiP’li kedilerde multifokal intertisyel nefritis (Bolat,
2023) ile birlikte tubuler hasar ve GFR’de diisiisle karakterize akut ve kronik bobrek
yetmezligi saptanmustir (Celebi ve Gokce, 2024). Ayrica FIP’li kedilerde cesitli
derecelerde bobrek hasar1 saptanmistir (Drechsler ve ark., 2011; de Olivera ve ark.,
2017; Murpy ve ark., 2024; Giilersoy ve ark., 2023; Miiller ve ark., 2023). FiP’li
kedilerle yapilan histopatolojik c¢alismalarda kedilerin vaskiilit ile iligkili
pyograniilamat6z nefritis, koagiilatif renal nekroz, hepataselliiler nekroz ve nekrozitan
leptomeningit tespit edilmistir (Cannon ve ark, 2005; Murphy ve ark, 2024). Karin
palpasyonunda  hepatomegali, diizensiz renomegali ve/veya mezenterik
lenfadenomegali veya bagirsak piyograniilomlarindan kaynaklanan karin kitle
lezyonlarmi ortaya ¢ikarabilir. Bazi kedilerde pankreasin tutulumunu yansitabilecek
sekilde karin palpasyonu sirasinda agr1 hissedilir (Allen ve ark., 2006; Cony ve ark.,
2024; Kotsyumbas ve ark 2021; Malbon ve ark., 2022; Pedersen ve Sykes, 2021). Yas
formda pankreas bant seklinde, soluk pembe, kapsiilii gergin ve eksudat kapli
gozlemlenmektedir. Kuru formda ise hafif sikisik ve agik mor renkte gézlemlenmistir
(Drechsler ve ark., 2011; Kotsyumbas ve ark 2021; Torner ve ark., 2020).

FiP’li kedilerde yapilan incelemelerde beyinde biiyiikk néropatolojik
degisiklikler meydana geldigi saptanmistir. Bunlar, hidrosefali, foramen magnumda
serebellar herniasyon, beyinde diizlesmeyle birlikte beyin sismesi goriilebilir.
Giruslarda ve ventrikiillerde veya leptomeninglerde fibrin birikmesi goriilebilir (Rissi,
2018). FiP'in her iki formu da nérolojik sistemi etkileyen klinik belirtilerle

iligkilendirilmistir, ancak efiizyonsuz formun daha yaygin olarak sinir dokularini
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kapsadig1 goriilmektedir (Diaz ve Poma, 2009). Kuru FiP’li kedilerde CNS
tutulumunda; posterior parezi, koordinasyon bozuklugu, hiperestezi, nobetler ve
fasiyal ve siyatik sinir felci gibi omurilik tutulumuna bagl belirtiler goriilebilir.
Hidrosefalide bildirilmistir (de Olivera ve ark., 2017; Doenges ve ark., 2016; Diaz ve
Poma, 2009; Kipar ve ark., 2005; Murphy ve ark., 2024).

En yaygin fakat belirgin olmayan okiiler lezyonlar retina degisiklikleridir.
Retina kanamasi1 veya ayrilmasit meydana gelebilir. Ancak degisiklikler patognomonik
degildir. Diger bir yaygin belirti ise tiveittir. Hafif {iveit, irisin renk degisikligi olarak
ortaya cikabilir (Bauer ve ark., 2013; Foley ve Leutunegger, 2001; Hartmann, 2005;
Norris ve ark., 2005).

Dermatolojik degisiklikler olarak piyograniilomatdz nekrotizan dermal flebitis/
vaskiilitise bagli olarak tek veya birden fazla kagintili olan veya olmayan nodiiller veya
papiiller tespit edilmistir (Bauer ve ark., 2013; Cannon ve ark., 2005; Declerca ve ark.,
2008; Retford, 2019; Trotmann ve ark., 2007).

2.2.Pankreatitis

Pankreatitis, ekzokrin pankreas dokusunun yangisal bir hastaligidir ve
histolojik bulgulara gore akut ve kronik tiplere ayrilir (Bazelle ve Watson, 2014).
Kedilerde akut, subakut veya kronik pankreatit geligebilir ancak bu formlar
klinik olarak kesin olarak ayirt edilemez. Insanlarda oldugu gibi kedilerde de
pankreatitin hem akut hem de kronik formlar1 dekompanse olabilir ve sistemik
inflamatorik yanit sendromu (SIRS), coklu organ fonksiyon bozuklugu
sendromu veya endotoksemi gibi yasami tehdit eden komplikasyonlara neden
olabilir. Kedilerde bu dekompansasyonun altinda yatan patofizyolojik
mekanizmalar tam olarak anlagilamamistir (Stochaus ve ark, 2013). Her yastan,
cinsten veya cinsiyetten kedilerde pankreatit gelisebilir. Ozellikle kronik form
dikkate alindiginda yasl kedilerde daha fazla rapor edilmistir. Yerli kisa tiiylii ve
Siyam irklarinin bazi ¢aligmalarda artmis risk altinda oldugu bildirilmis ancak
diger caligmalarda bu durum dogrulanmamistir (Xenoulis ve Steiner, 2008).
Pankreatit, kedilerde en sik goriilen ekzokrin pankreas hastaligidir. Her ne kadar
akut ve kronik pankreatit tanimlar1 klinik bulgulardan ziyade histopatolojik

bulgulara dayansa da, akut pankreatit tanisi alan hastalarda hastalik daha siddetli,
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kronik pankreatit tanis1 alan hastalarda ise hastalik daha hafif seyretmektedir
(Norsworthy ve ark., 2011).

Akut Pankreatitis;, Pankreasin ani baslayan yangisidir. Kronik forma
doniigebilir. Hiicre 6limiiyle seyreden akut nekrotize pankreatit gelisir ve yasami
tehdit edebilir (Aytug, 2012). Deneysel calismalarda hafif pankreatitin siddetli
pankreatite ilerlemesindeki en Onemli faktorlerden birinin pankreas
mikrosirkiilasyonunun bozulmasi oldugu belirlenmistir (Armstrong ve
Williams, 2012). Akut pankreatit, cesitli caligmalarda tim kedi pankreatit
vakalarinin yaklasik %33’ iinii temsil etmektedir (Norsworthy ve ark., 2011).
Hepatik lipidozlu kedilerde es zamanli akut pankreatit goriilme siklig1 %38 dir
(Akol ve ark, 1993)

Kronik Pankreatitis; Kronik pankreatit (CP), pankreasin sekretuar
parankiminin ilerleyici fibrotik yikimi ile karakterize, pankreasin inflamatuar bir
hastaligidir (Brock ve ark, 2013). Tipik olarak agriya ve/veya kalici fonksiyon
kaybina neden olan, geri doniisii olmayan morfolojik degisikliklerle karakterize,
pankreasin devam eden inflamatuar bir hastalig1 olarak tanimlanir (Etemad ve
Whitcomb, 2001). Akut ve kronik pankreatit arasinda ayrim klinik bir durum
olmayip tamamen histopatolojiye dayanmaktadir. Kedi pankreatit vakalarinin
cogu idiopatiktir. Travma ve organikfosfat gibi farmakolojik ajanlar genellikle
daha fazla akut pankreatite neden olur. Toxoplasma gondii ve Amphimerus
pseudofelineus gibi bulasict nedenler kronik pankreatitise neden olur
(Norsworthy ve ark, 2011). Kronik, hafif pankreatit siklikla inflamatuar bagirsak
hastalig1 veya kolanjit/ kolanjiyohepatit gibi daha sik teshis edilen hastaliklarla
iliskilidir (Mansfield ve Jones, 2001). Yapilan calismalarda pankreatit teshisi
konulan kedilerin %50 ile %56'sinda ve kolanjit/inflamatuar karaciger hastaligi
olanlarin %32 ile %50'sinde triadit bildirilmistir (Simpson, 2015). Ozellikle, kisa
ince bagirsak, yiiksek bakteri yiikii ve pankreas kanalinin duodenum papillasina
girmeden Once ortak safra kanalina katildig1 anatomik 6zellik, bakteriyel reflii
ve parankimal inflamasyon riskini artirir. Inflamasyon ayrica bagirsak bakteriyel
translokasyonunun ve sistemik bakteriyeminin bir sonucu olabilir (Cerna ve ark.,

2020).
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2.2.1. Pankreatitiste Tan1 ve Ayirict Tam

Serum pankreatik lipaz immiinoreaktivitesi (PLI) konsantrasyonunun su
anda kopek ve kedi pankreatitinin tanisi i¢in tercih edilen klinikopatolojik test
oldugu diisiinilmektedir (Forman ve ark., 2023; Xenoulis ve ark., 2023).
Abdominal radyografi, pankreatite benzer klinik bulgulara neden olabilecek
diger hastaliklarin diglanmasi i¢in yararli bir tani1 aracidir. Abdominal
ultrasonografi pankreatit tanisi i¢in ¢ok yararli olabilir ancak bu biiylik 6lgiide
klinisyenin deneyimine baglhdir. Pankreasin histopatolojik incelemesi
pankreatitin tanis1 ve siniflandirilmasinda altin standart olarak kabul edilir, ancak
sinirlamalar1 da vardir (Xenoulis, 2015). Radyografide pankreasin serozal
detaylari kaybolmustur. Sag kranial abdomende yumusak doku dansitesinde artig

belirlenir. Mide biraz daha sola doedonumda biraz saga kaymistir (Aytug, 2012).

Aywrict Tam

-Gastrointestinal (GI) hastaliklar  (obstriiksiyon, yabancit cisim
perforasyon, gastroenterit, {ilser),

-Splenik torsiyon,

-Hipoadrenokortisizim,

-Urogenital hastaliklar (pyeloneftit, prostatit, pyometra, idrar yolu riiptiirii,
akut bobrek yetmezligi (ABY),

-Kolangiohepatit,

-Abdominal neoplazilerden ayrilmalidir (Tilley ve Smith, 2008).
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2.2.2.Pankreatitisin Belirlenmesinde Kullanilan Biyobelirtecler

Geleneksel biyokimyasal yontemler, kedide herhangi bir pankreatik
inflamasyonun teshisinde spesifik bulgular sunmaz ve degisiklikler genellikle
eszamanlt hastalig1 ve hastaligin neden oldugu elektrolit/sivi dengesizliklerini
yansitir. Bununla birlikte, s1v1 ve elektrolit tedavisini yonlendirmek ve eslik eden
hastaligin kanitlarin1 degerlendirmek icin temel bilgileri elde etmek amacryla
bunlarin gerceklestirilmesi 6nemlidir (Mansfield, 2007). Rutin bir serum
kimyast profili, hepatik enzimlerde ALT ve ALP aktivitelerinde hafif
yikselmeler gosterebilir. Ciddi vakalarda elektrolit anormallikleri (6rnegin;
hipokalemi) siklikla goriiliir (Matz, 2006). Pankreatitisli hayvanlarda genellikle
azotemi, hipoalbuminemi, hiperbilirubinemi, GGT, ve AST diizeylerinde artis,
glukoz diizeylerinde ylikselme, orta dereceli hipokalsemi, hiperlipemi ve
hiperkolestrolemi, serum amilaz ve lipaz diizeylerinde artis gozlenmektedir
(Cakmak ve ark, 2010; Nivy ve ark., 2018). Hipokalseminin kedilerde daha sik
goriilen bir bulgu oldugu bildirilmektedir (kdpeklerde %3-5; kedilerde %45-50)
(Washabau, 2001).

Ca: Kedi pankreatit laboratuvar bulgularinda, hipokalseminin hastalarin
%41-49'unda  mevcut oldugunu ve dolayisiyla en yaygin elektrolit
anormalliklerinden biri oldugunu dogrulamak miimkiindiir; bu nedenle bu
hastalarda kotii prognozun potansiyel bir gostergesi olarak one siiriilmiistiir.
Degerlendirilen hipokalseminin bir kismi hiicre dis1 translokasyona ve pankreas,
karaciger ve karin kaslar1 gibi yumusak dokularin hiicre i¢i boliimiinde kalsiyum
birikmesine bagl olabilir (Dias ve Carreira, 2015). Pankreatitte hipokalsemiyi
(toplam ve iyonize) agiklamak i¢in c¢esitli mekanizmalar 6ne siirlilmiistiir:
hipoalbliminemi, asit-baz degisiklikleri, peri-pankreatik yagda veya lokal
yumusak dokuda kalsiyum tuzlarinin kagirilmasi, serbest yag asitlerinin ve
kalsitonin konsantrasyonunun artmasi ve parathormon etkilerine kars1 direng (bu
ayn1 zamanda ikincil hipomagnezemi ile de iligkili olabilir) (Kimmel ve ark,
2001).

Serum Amilaz: Artan serum amilaz pankreas dis1 ana durumlar arasinda

renal, hepatik, bagirsak ve neoplastik hastaliklar yer alir (Xenoulis, 2015).

Tiikriik bezleri gibi pankreas dis1 amilaz salgilayan organlarin viicutta bulunmasi

21



nedeniyle amilaz aktivitesindeki % 100’liik bir artis durumunda pankreatitisten
stiphe edilebilir (Gokalp ve ark., 2005).

Serum Lipaz: Vicutta pek c¢ok lipaz bulunur ve bunlardan bazilar
pankreas lipazi veya mide lipazi gibi biiylik miktarlarda bulunur (Beisson ve ark,
2000). Artan serum lipaz pankreas disi ana durumlar arasinda renal, hepatik,
bagirsak ve neoplastik hastaliklar yani sira kortikosteroid uygulamasi yer alir
(Xenoulis, 2015). Her ne kadar kedilerde gosterilmesede, pankreatik lipazla
iliskili protein 2 (PLRP2)' nin képeklerde mide mukozasi ve bobrek parankimi
gibi bircok pankreas dis1 dokuda sentezlendigi gosterilmistir. Ayrica kedilerde
hepatik ve lipoprotein lipaz saliniminin heparin uygulamasiyla uyarilmasi, 1,2-
o-Dilauryl-Rac-Glisero Glutarik Asit (6’ metilresofurin) ester (DGGR) ile

oOl¢iilen serum lipaz aktivitesinde bir artisa yol acar (Lim ve ark, 2020).

TAP (Tripsinojen aktivasyon peptidi): Tripsinojen aktivasyon peptidi
(TAP), normalde idrarla atilan, trypsinojen aktivasyonunun bir yan {riiniidiir.
Saglikta bu N-terminal peptidi hem idrarda hem de serumda cok diislik
konsantrasyonlarda bulunur. Akut pankreatitli kedilerde, tripsinojenin katepsin
B tarafindan veya otoaktivasyon yoluyla hizla parcalanmasi nedeniyle TAP daha
yilksek oranda olusur. Baslangigcta pankreatit tespiti i¢in umut verici bir
biyobelirteg olarak diisliniilsede, tutarsiz performans oOzellikleri ve ticari
bulunabilirligin olmamasi bu analitin kullanimini sinirlamaktadir (Allen ve ark,
2006).

TLI (Tripsin benzeri immiinoreaktivite): Tripsin benzeri immiinoreaktivite
(TLI), trypsinojeni, trypsin'i ve muhtemelen proteaz inhibitorleri tarafindan
baglanan bazi trypsin'i dlger ve tiire 6zgii bir immiinolojik test kullanilarak
ol¢iiliir. Calismalar pankreatitli kedilerde duyarliligin %30-86 arasinda degistigi
bildirilmektedir (Swift ve ark, 2000; Xenoulis ve ark., 2021). Bu test spesifik
degildir ve artan serum fTLI konsantrasyonlar1 ayn1 zamanda kronik enteropati
ve gastrointestinal lenfoma ile iliskilendirilmistir ve azalmis glomeriiler
filtrasyon hiz1 ile kedilerde ortaya ¢ikabilir (Stockham ve ark, 2013; Xenoulis ve
ark., 2021). Dolayisiyla, fTLI'nin kedilerde pankreatit tanist i¢in kullanimi
limitlidir (Forman ve ark, 2021; Xenoulis ve ark., 2021). TLI hem kopeklerde
hem de kedilerde ekzokrin pankreas fonksiyonuna spesifik oldugu gosterilmistir
(Matz, 2006; Steiner ve Williams, 2000; Toérner ve ark., 2021). 4813 kedide
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yapilan bir ¢aligmada saglikli kedilerde referans araligi 8-88ng/mL olarak
belirlenmis olup fTLI<8 ekzokrin pankreas yetmezligi ve fTLI>88 ise artis
yoniinden degerlendirilmesi gerektigi bunun nedeninin ise pankreatitis, sindirim
sistemi enfeksiyonlar1 veya kronik bobrek yetmezligi olabilecegi ifade
edilmektedir (Steiner ve Williams, 2000; Torner ve ark., 2021; Xenoulus ve ark.,
2021).

PLI (Pankreatik lipaz immiinoreaktivite): Serum lipaz aktivitesi igin
herhangi bir kaynaktan (6rn. pankreas, gastrik, duodenal) lipazlarin aktivitesini
ayrim gozetmeden Slgen geleneksel katalitik analizlerin aksine, fPLI spesifik
olarak pankreas lipazin1 dlger ve dolayisiyla pankreas hastaligma spesifiktir.
Spontan ve deneysel pankreatitli kedilerde yapilan ¢aligmalar, fPLI'nin orta ile
siddetli pankreatit icin ¢ok hassas oldugunu, (Forman ve ark, 2004; Xenoulis ve
ark., 2012) kedigiller trypsin benzeri immiinoreaktivite (fTLI) ve abdominal
ultrasonun hassasiyetlerinden daha tstiin oldugunu goéstermistir (Schnaub ark,
2019).

Deneysel olarak akut pankreatit olusturulan kedilerde serum amilazi
normal kalmasina ragmen serum lipaz konsantrasyonunun arttig1 gosterilmistir.
Kedilerde serum lipaz ve amilazdaki artig, pankreatitte kopege gore ¢ok daha az
olma egilimindedir ve bu degerler kendi baslarina nadiren tan1 koydurucudur.
Kedigillerde trypsin benzeri immiinoreaktivite (TLI) testi mevcuttur ve deneysel
olarak indiiklenen pankreatitte arttig1 gésterilmistir ancak ne yazik ki klinik tan
aninda her zaman artmaz (Mansfield, 2007). Periton sivisi amilaz ve lipaz
aktiviteleri daha umut verici ve daha duyarli, spesifik olabilir. Abdominnal s1v1
enzim aktivitelerini yorumlamak i¢in serum aktivitelerinin en az iki kat artmasi
pankreatit olasiligini1 diisiindiiriir (Matz, 2006). Serum kopek pankreatik lipaz
immiinoreaktivite (cPLI) konsantrasyonunun, kopekte ekzokrin pankreas
fonksiyonu i¢in oldukga spesifik oldugu ve ayn1 zamanda kopek pankreatiti i¢in
de olduk¢a duyarli oldugu gosterilmistir. Serum f{PLI konsantrasyonlari,
pankreatitli kedileri saglikli kedilerden kesin olarak ayirt etmek igin yeterli olup
olmayacagini belirlemek i¢in klinik ¢aligmalar gerekmektedir (Steiner ve ark,
2004). Kronik bobrek yetmezligi olan kedilerde yapilan bir ¢alismada fTLI
diizeylerinin artttig1 buna karsin fPL diizeylerinin ise bundan etkiklenmedigi
rapor edilmis ve dolayisi ile pankreatitisin tanisinda fPL’1in daha duyarli oldugu

vurgulanmistir (Xenoulus ve ark., 2021).
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Kedilerde fPL testi i¢in referans araligi <3,5 ug /L’ dir ve >5,3 pug /L
konsantrasyonlar pankreatit ile uyumlu kabul edilirken, 3,5 ila 5,3 pg /L siipheli
ve yeniden test edilmesi gerektigi bildirilmektedir (Idexx, 2025; Vcheck, 2025;
Xenoulis ve Steiner, 2012).
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3. GEREC ve YONTEM
3.1. Hayvan Materyali

Calismada Mehmet Akif Ersoy Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Ic¢
Hastaliklar1 Kii¢iik Hayvan Klinigine getirilen 20 adet FIP siipheli ve 10 adet klinik
olarak saglikli sahipli kedi kullanildi. Tiim kedilere Nested-PCR testi uygulandi ve
pozitif olan 20 kedi ¢alisma grubunu olustururken negatif olan 10 kedi de kontrol
grubunda yer aldi. Calismada ayrica FIP’li kediler klinik semptomlara gére karm veya
gbgls boslugunda efiizyon olan kediler yas form (YF, n=12) ve efiizyon olmayan
ancak sinirsel septomlar gosteren kedilerde kuru form (KF, n=8) FIP’li olarak iki gruba
ayrildi. Caligmada farkli yas, irk ve cinsiyetten kedi kullanildi. Kediler ¢alismaya dahil

edilmeden once sahiplerine onam formu imzalatildi.
3.2. Klinik Muayeneler

Klinige getirilen kedilerin rutin klinik muayeneleri yapilarak klinik muayenede
halsizlik, durgunluk, kilo kayb, sinirsel belirtiler, gbzde renk degisikligi, sik solunum,
solunum giicliigii ve fiziksel muayenede ve rontgende karm veya gogiis boslugunda
efiizyon tespit edilen kediler FiP siipheli olarak calismaya dahil edildi (Cengiz ve
Gokce, 2019; Kahraman ve Gokce, 2020).

3.3. Kan Orneklerinin Alinmasi

Calismada yer alan kedilerden kan 6rnekleri V. cephalica’dan antikoagulantsiz
ve EDTA’ tiiplere alindi. EDTA'1 kan 6rnekleri Nested-PCR testi i¢in Veteriner
Fakiiltesi Viroloji Anabilim Dali laboratuvarina gonderildi. Antikoagulantsiz kan
ornekleri 4°C’de 5000 rpm 20 dk santrifiij edilerek serum oOrnekleri hazirlandi ve

biyokimyasal analizler yapilincaya kadar -80°C’de bekletildi.
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3.4. Nested-PCR Testi

Calismada tiim kedilerin EDTA’I1 kan 6rnekleri Veteriner Fakiiltesi Viroloji
Anabilim Dalina gonderilerek Nested-PCR testi uygulandi (Herreweg ve ark., 1995).
Nested-PCR testine FIP pozitif olan 20 kedi ve negatif olan saglikli 10 kedi calismaya
dahil edildi.

3.5. Biyokimyasal Analizler

Caligmaya yer alan tiim kedilerin serum orneklerinde albumin (ALB), globulin
(GLOB), total protein (TP), alkalin fosfataz (ALP), alanin aminotransferaz (ALT), kan
iire nitrojen (BUN), kreatinin (CREA), glukoz (GLU), total bilirubin (TBIL), kalsiyum
(Ca), fosfor (P), potasyum (K) ve sodyum (Na) analizleri veteriner biyokimya cihazi
kullanilarak yapildi (FUJI DRI-CHEM NX600V, Japonya). Ayrica ALB ve GLOB
degerleri kullanilarak her bir kedi i¢in albumin/globulin oranlar1 (ALB/GLOB)
hesapland.

Calismada pankreatitisin belirlenmesi amaciyla serum Orneklerinde kedi
spesifik ELISA test kitleri kullanilarak pankreatik lipaz (fPL, Vcheck fPL 2.0, Vcheck
V200, USA) ve tripsin benzeri immunoreaktif protein (fTLI, MyBioSourge kat no:
MBS1608268, USA) degerleri dl¢iildii. Kullanilan test kitlerinin sensitivitesi ve 6l¢iim
araliklar1 fPL i¢in 1-50ng/mL ve fTLI ise 2-700ng/mL, sensitivite ise 1,24ng/mL
seklindedir. ELISA test kiti ile TLI analizler iiretici firmanin 6nerdigi prosediire uygun

olarak gergeklestirildi.

Kisaca, fTLI standart soliisyonu 2 kati olacak sekilde sulandirildi (400-
3,125ng/mL) ve oOlciimde elde edilen optikal dansite (OD) degerleri serum
orneklerindeki TLI degerlerini hesaplamak i¢in kullanildi. Dondurulmus serum
ornekleri ¢oziilmeleri i¢in oda sicakliginda c¢oziilinceye kadar bekletildi ve
karistiricida karistirildi. Testte hem serum ornekleri hem de standart sulandirmalar
tclii dlgtimler (triplike) seklinde uygulandi. Bunun i¢in her kuyucuga 50ul standart
soliisyon, 40ul serum Ornegi ve biotinlenmis 10ul anti-TLI antikoru eklendi. Daha
sonra hem standart hem de serum orneklerinin bulundugu her bir kuyucuga 50ul
streptavidin-HRP eklenerek pleytler hafifce sallanarak karistirildi. Pleytlerin, pleyt
membrani ile kaplandi ve 37°C’de nemli ortamda 60 dk inkiibe edildi. Inkiibasyon
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stiresi tamamlandiktan sonra pleytlerin igindeki soliisyonlar dokiildi ve kagit havlu
iizerine vurularak kurutuldu. Daha sonra her kuyucuga 350ml 1x yikama soliisyonu
eklenerek 1 dk bekletildi ve ayni1 sekilde soliisyon dokiiliip kagit havluda vurularak
kurutuldu. Bu iglem 5 defa tekrar edildi ve yikama isleminin ardindan her bir kuyucuga
once 50ul kromojen A ve daha sonra 50ul kromojen B eklenerek hafif¢e karistirildi ve
renk olugmast i¢in tizerleri kapatilarak karanlik ortamda 37°C'de 10dk bekletildi. Daha
sonra reaksiyonu durdurmak i¢in 50ul stop soliisyonu eklenerek hafifce karistirildi ve
kuyucuklarda olusan renk degisimleri 10 dk i¢cinde 450nm dalga boyunda ELISA
okuyucusunda okundu (MR-96A, Mindray, CIN). Okuma yapilmadan &nce blank
(bos) olan kuyucuklardan alinan OD degerleri 6lgtimlerden 6nce cihazda sifirlanarak
standart ve test Ornekleri okundu. Standart sulandirmalarindan elde edilen OD
degerleri ile regresyon analizi yapilarak standart curve grafigi olusturuldu ve standart
curve fit dogrusu ¢izildi. Olusturulan grafikte y ekseni i¢in formiil olusturuldu ve bu
formiille test Orneklerindeki konsantrasyonlar1 hesaplandi. Hesaplamalar igin

kullanilan y degeri fTLI igin y=145,02*-19,51 R?= 0,9966 olarak uygulandi.
3.6. Istatistiksel Analizler

Calismada parametrelerin normal dagilim gosterip gostermedigi Kolmogorov
Smirnov testi ile belirlendi. Kontrol grubu ile FIP’li gruptan elde edilen parametreler
arasindaki istatistiksel farkliliklar c¢ift yonlii Student’st test ile belirlendi. Normal
dagilim gosteren Kontrol grubu, Yas form ve Kuru form FiP’li kedilerden elde edilen
parametreler arasindaki farkliliklar One Way Anova (Post-hoc Duncon) ile analiz
edilirken normal dagilim gostermeyen parametreler ise Kruskal-Wallis H testi ile

analiz edildi.

Ayrica fTLI ile fPL arasindaki korolesyonu belirlemek maciyla Pearson’s
korelasyon testi kullanilarak coefficient (r.) degeri belirlendi. Korelasyon testinde
negatif (-) veya pozitif (+) korelasyon degerleri (r.) olarak 0 (yok), (-,+) 0,1-0,39
(zayif), (-,+) 0,4-0,69 (orta) ve (-,+) 0,7-0,89 (gii¢lii), 0,9-1.0: ¢ok gii¢lii olarak kabul
edildi (Schober ve ark., 2018).

Calismada fTLI degerlerinde artig gosteren kedi sayisini belirlemek i¢in ROC
analizi yapildi. ROC analizinde fTLI i¢in kesim noktast (cut-off), AUC (%95 giiven

aralig1), %sensitivite (%se) ve %spesifite (%spe) ve Youden indeks degerleri
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belirlendi. Kesim noktasi belirlenirken %se ve %spe en yiiksek, yanlis pozitifligin en
diisiik ve Youdens-J'nin en yiiksek oldugu deger fTLI i¢in kesim noktasi (cut-off)
olarak kabul edildi. ROC analizinde cut-off i¢in 0,9<AUC: miikkemmel, 0,8<AUC<0,9:
iyi, 0,7<AUC<0,8: kabul edilebilir, 0,6<AUC<0,7: zayif ve 0,5<AUC<0,6 ise kesim
noktas1 degeri anlamsiz olarak kabul edildi (Corbacioglu ve Aksel, 2023). Diger
biyokimyasal parametreler i¢in giincel referans degerleri kullanildi (Tablo 4.3., MSD
Veterinary Merck Manuel, 2025)

Calismada veriler ortalama+standart sapma, (Ort+=SD), minimum-maximum

(Min-Max) olarak verildi. Istatistiksel analizlerde anlam derecesi olarak p<0,05 kabul

edildi. Testin yapilmasi i¢in SPSS 27.0 for Windows® paket programi kullanildi.
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4. BULGULAR
4.1.  Yas ve Cinsiyet

Calismaya Kontrol grubunda yer alan kedilerin yas ortalamasi 3,7+2,31 yil
iken FiP teshisi konulmus kedilerin yas ortalamast ise 2,45+1,23 yil oldugu belirlendi.
Kontrol grubu 5 erkek 5 disi kediden olusurken FIP’li grup ise 12 erkek ve 8 disi
kediden olusmustur.

Yapilan Nested-PCR analizlerinde ¢alismaya dahil edilen FIP’li kedilerin
tamami1 (n=20) pozitif bulunurken Kontrol grubunda yer alan kedilerin ise negatif

oldugu tespit edilmistir (Sekil 4.1.).
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Sekil 4.1. FCoV’un jel elektroforezi goriintiisii.

1: DNA Ladder (100 bp), 2: Negatif Kontrol, 3: Pozitif Kontrol (177 bp), 4-5: Negatif
ornek, 6-9: FCoV Pozitif 6rnekler (177 bp).

4.2. Klinik Bulgular

Calismada Nested-PCR testi pozitif (Sekil 4.1.) ve karin veya gogiis
boslugunda sivi birikimi olan kediler (Sekil 4.2) yas form FIP’li olarak

degerlendirilirken efiizyon olmadan sinirsel belirtiler gosteren kediler ise kuru form
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FiP’li olarak kabul edildi (Cengiz ve Gokce, 2019; Kahraman ve Gokce, 2020).
Calismada yer alan Kuru form FiP’li olarak gruplandirilmis kedilerde kilo kaybu,
halsizlik, durgunluk, istahsizlik, arka bacaklarda zayiflik, ataksi, ndbetler, topallik ve
gbzde renk degisiklikleri gibi belirtiler saptand1. Yas form FiP’li kedilerde ise cesitli
derecelerde solunum giicliigl, karin veya gégiis boslugunda sivi birikimi, istahsizlik,
halsizlik ve kilo kayb1 belirlendi. Ayrica KF’da yer alan 4 ve YF’da yer alan 4 olmak
iizere 8 kedide ikterus saptanmistir. FIP’li kedilerden 6 kedide (KF:2 YF:4) bobrek

yetmezliginin gelistigi ve buna ait semptomlarin varligi tespit edilmistir.

Sekil 4.2. Yas form FiP’li kedinin X-Ray goriintiisii (abdominal efiizyon, orijinal)
4.3. Biyokimyasal Bulgular

Feline infeksiy0z peritonitli kedilerin biyokimyasal parametreleri ile kontrol
grubunda yer alan kedilerin paremetreleri istatistiksel olarak karsilastirildi ve FIP’li
kedilerin GLOB (p<0,01), TP (p<0,01), ALP (p<0,01), TBIL (p<0,01) ve fTLI
(p<0,01) degerleri kontrol grubunun degerlerinden istatistiksel olarak anlaml1 diizeyde
yiksek bulunurken ALB/GLOB ise diisiik bulundu (p<0,001). Analiz edilen diger
parametrelerde ise kontrol grubu ile FIP’li grup arasinda istatistiksel olarak anlamli

farkliliklar saptanmadi (Tablo 4.1).
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Tablo 4.1. Kontrol grubu ve FIP’li kedilerin baz1 biyokimyasal degerleri (Ort£SD).

Parametreler Kontrol FiP Min-Maks p degeri
ALB (g/dL) 2,85+0,27 2,65+0,38 1,7-3,3 0,07
GLOB (g/dL) 3,88+0,47 5,39+1,65 3,5-8,6 0,004
TP (g/dL) 6,73+0,38 8,1+1,59 5,4-11,34 0,006
ALB/GLOB 0,74+0,14 0,53+0,17 0,25-0,94 0,001
ALP (IUL) 18,77+7,95 40+27,65 14-115 0,01
ALT (IU/L) 51,62+18,37  88,8+115,65 22-491 0,16
BUN (mg/dL) 28,48+1,70 38,33+£30,13 10,2-110,9 0,15
CREA (mg/dL) 1,10+0,08 1,21+0,77 0,56-3,49 0,33
GLU mg/dL 121+26,22 114,6+30,5 52-182 0,28
TBIiL (mg/dL) 0,17+0,08 1,13£1,44 0,2-4,9 0,02
Na* (mmol/L) 156,1+3,17 149,95+8,82 132-161 0,02
K* (mmol/L) 4,23+0,23 4,36+0,58 3,2-5,8 0,24
P-3 (mg/dL) 4,13+1,02 7,08+1,89 3,7-11,8 0,001
Ca*™ (mg/dL) 9,9+2,31 9,9+2,31 4,5-10,7 0,16
fPL (ng/mL) 1,17+0,22 1,71£1,06 0,9-5.,4 0,06
fTLI (ng/mL) 89,26+21,35  129,94448,72  49,97-259,92 0,009

ALB: Albumin, GLOB: globulin, TP: total protein, ALB/GLOB. Albumin/globulin, ALP:
alkalin fosfataz, ALT: alanin aminotransferaz, BUN: kan iire nitrojen, CREA: kreatinin,
GLU: Glukoz, TBIL: total bilirubin, Na: Sodyum, K: potasyum, P: fosfor, Ca: kalsiyum,
fPL: felin pankreatik lipaz, fTLI: felin tripsin benzeri immunoreaktif protein

Calismada kontrol grubu, YF ve KF FIP’li kedilerin parametreleri arasindaki
farkliliklar istatistiksel olarak karsilastirilmis YF ve KF FIP’li kedilerin GLOB
(p<0,05), TBIL (p<0,001), P (P<0,001) ve fTLI (P<0,01) degerleri kontrol grubnun
degerlerine gore istatistiksel olarak anlaml diizeyde yiiksek bulunurken her iki grubun
ALB/GLOB (P<0,01) degerlerinin ise kontrol grubundan diisiik oldugu belirlendi.
Bununla birlikte ALT disindaki parametrelerde YF ile KF FIP’li kedilerin
parametreleri arasinda istatistiksel olarak fark olmadigi saptandi (Tablo 4.2). Kuru
form FIP’li kedilerin ALT degerleri ise hem kontrol hem de yas form gruptaki yer alan
istatistiksel olarak anlaml

kedilerin degerlerinden diizeyde yiiksek oldugu

saptanmigtir.
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Tablo 4.2. Kontrol grubu, yas form ve kuru form FiP’li kedilerin parametreleri
arasindaki istatistiksel farkliliklar (ortalama+standart sapma)

Parametreler Kontrol Grubu Yas Form Kuru Form
(n=10) (n=12) (n=8)
ALB (g/dL)* 2,85+0,27% 2,670,272 2,62+0,532
GLOB (g/dL)* 3,88+0,472 5,24+1,44° 5,61£2,0°
TP (g/dL)* 6,73+0,38? 7,91£1,5% 8,27+1,94°
ALB/BLOB* 0,74+0,142 0,53+0,13° 0,52+0,24bP
ALP (IUL)** 18,77+7,952 32,66+22,03% 51,0£32,91°
ALT (IU/L)** 51,62+18,372 53,41+£21,47% 141,87+173,81°
BUN (mg/dL)** 28,48+1,702 45,85+36,642 27,05£10,592
CREA (mg/dL)** 1,10+0,08? 1,23+0,94% 1,17+0,48?
GLU mg/dL* 121£26,22% 118,0+32,58* 109,5+28,632
TBIL (mg/dL)** 0,17+0,08? 1,12+£1,39° 1,16+1,60°
Na* (mmol/L)** 156,1+£3,172 148,25+8,85% 152,5+8,72
K* (mmol/L)* 4,23+0,232 4,35+0,44° 4,38+0,79?
P-3 (mg/dL)* 4,13+1,02° 6,69+1,52° 7,67+2,33b
Ca*™ (mg/dL)** 9,9+2,312 9,37+1,71% 9,26+1,98?
fPL (ng/mL)* 1,17+0,222 1,98+1,292 1,340,322
fTLI (ng/mL)* 89,26+21,352 131,61+58,06° 127,41+£33,64°

ALB: Albumin, GLOB: globulin, TP: total protein, ALB/GLOB. Albumin/globulin, ALP:
alkalin fosfataz, ALT: alanin aminotransferaz, BUN: kan iire nitrojen, CREA: kreatinin,
GLU: Glukoz, TBIL: total bilirubin, Na: Sodyum, K: potasyum, P: fosfor, Ca: kalsiyum,
fPL: felin pankreatik lipaz, fTLI: felin tripsin benzeri immunoreaktif protein

Gruplar arasindaki istatistiksel anlam derecesi harflerle belirlenmis olup, ayni satirda farkl
harf bulunmas1 gruplar arasinda istatistiksel olarak anlam oldugunu gdstermektedir (p<0,05).
*: Post- hoc Waller-Duncon ile analiz edildi. **: Kruskal-Wallis ile analiz edildi.

Calismada daha once yapilan calismalar 1s18inda olusturulmus referans
degerleri (Tablo 4.3.) analiz edilen parametreler i¢in de kullanilmis olup bu referans
degerleri dikkate alinarak artis veya azalis gosteren kedi sayis1 belirlendi (Blais, 2025).
Bunun icin referans degerlerinden maksimum degeri asanlar artis olarak kabul
edilirken minimum degerin altindaki degerler azalis olarak kabul edilmistir.
Biyokimyasal parametrelerde artis ve azalis gdsteren FIP’li kedi sayilar1 ve yer aldig
klinik formlar Tablo 4.3.’de verilmistir. Degerlendirmeler sonucu FiP’li hayvanlarin
%55’inde ALB, %75’inde ALB/GLOB, %5’inde K ve Ca degerlerinde referans
degerlerine gore diisiislerin oldugu belirlendi (Tablo 4.3.). Buna karsin GLOB degeri
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FiP’li kedilerin %40’mda, TP %35’inde, ALP %20’sinde, ALT %10’unda, BUN
%25’inde, CREA %15’inde, GLU %25’inde, TBIL %45’inde P %65’inde, fPL
%10’unda ve fTLI ise %80’inde artis gosterdigi saptanmistir (Tablo 4.3.).

Ayrica fPL referans degerleri olarak Idexx ve Vcheck tarafindan belirlenmis
degerler kabul edilmis olup bu degerler gére fPL<3,5ng/mL saglikli, fPL 3,5-5,3
pankreatitis siipheli ve fPL>5,4 ise pankreatitisli olarak kabul edilmistir. Bu referans
degerleri 15131nda yapilan degerlendirmede her ikiside YF FiP’li grupta yer alan
pankreatitisli (fPL>5,3ug/mL) ve pankreatitis siipheli (fPL 3,5-5,3ug/L) birer kedi

belirlenmistir.

Calismada fTLI icin ROC analizi yapilarak kesim noktasi (cut-off) belirlenmis
ve bu kesim noktasindan biiyiik degerler o kedi i¢in artis olarak kabul edilmistir. ROC
analizinde fTLI i¢in %95 giiven araliginda AUC (0,81), lower ve upper pound (0,655-
0,965), kesim noktasi (cut-off: 94,69ng/mL), %sensitivite (%85), %ospesifite (%70),
Youden’s J indeksi (0,45) ve anlam derecesi (p<0,006) belirlenmistir. Kesim noktas1
dikkate alinarak yapilan analizlerde YF 9 (%75) ve KF FIP’li kedilerde ise 7(%87,5)
olmak {izere toplam 16 (%80) kedide fTLI degerlerinde artiglar saptanmastir.

10 ROC Curve
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1 - Spesifite

Sekil 4.3. FiP’li kedilerin fTLI Curve grafigi
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Tablo 4.3. Referans degerlere gore biyokimyasal parametrelerde artis veya azalig
gosteren kedi sayisi (%)

Parametreler Referans FiP (%) YF FIP (%)  KF FIP (%)
degerleri (n=20) (n=12) (n=8)
Min-Maks
ALB (g/dL) 2,8-3,9 11 (55) 7 (58,33) 4 (50)
GLOB (g/dL) # 2,6-5,1 8 (40) 4 (33,33) 4 (50)
TP (g/dL) T 6-7,9 7 (35) 4 (33,33) 3(37,5)
ALB/BLOB l 0,8-1,5 15 (75) 9 (75) 6 (75)
ALP (IUL) T 0-45 4 (20) 1(8,33) 3(37.,5)
ALT (IU/L) T 25-97 2 (10) 0 2 (25)
BUN (mg/dL) T 19-39 5(25) 4 (33,33) 1(12,5)
CREA (mg/dL) T 0,9-2,1 3(15) 0 3(37.,5)
GLU mg/dL T 60-120 5(25) 4 (33,33) 1(12,5)
TBIiL (mg/dL) T 0,1 9 (45) 5 (41,66) 4 (50)
Na* (mmol/L) l 146-156 0 0 0
K* (mmol/L) 3,7-6,1 1(5) 0 1(12,5)
P (mg/dL) 3-6,1 13 (65) 8 (66,66) 5(62,5)
Ca™ (mg/dL) 8,7-11,7 1(5) 0 1(12,5)
fPL (ng/mL) <3,5 2 (10) 2 (16,66) 0
fTLI (ng/L) 4 94,69* 16 (80) 9 (75) 7(87,5)

ALB: Albumin, GLOB: globulin, TP: total protein, ALB/GLOB. Albumin/globulin, ALP:
alkalin fosfataz, ALT: alanin aminotransferaz, BUN: kan iire nitrojen, CREA: kreatinin,
GLU: Glukoz, TBIL: total bilirubin, Na: Sodyum, K: potasyum, P: fosfor, Ca: kalsiyum,
fPL: felin pankreatik lipaz, fTLI: felin tripsin benzeri immunoreaktif protein, Min-Maks:
Minimum- Maksimum, *: kesim noktast (cut—off),l: Azalis, T:Artls

Yapilan korelasyon analizinde ise FIP’li kedilerde fPL ile fTLI arasinda orta

diizey (p<0,01) ve YF FIiPli kedilerde ise gii¢lii diizeyde (p<0,01) pozitif korelasyon
belirlendi (Tablo 4.4.).

Tablo 4.4. YF, KF FiP'li kedilerin fPL ve fTLI degerleri arasindaki korelasyon

Parametreler | FiP (n=20) Yas Form (n=12) Kuru Form (n=8)
fPL fTLI fPL fPL fPL fTLI
fPL 1 1 1
0,686** 0,860** -0,681

fPL: felin pankreatik lipaz, fTLI: felin tripsin benzeri immunoreaktif protein, **:p<0,01.
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5. TARTISMA

Kedilerin biiyiik bir boliimii Coronaviruslar i¢in tastyict olup bu viruslar basit
gastroentestinal bozukluklara neden olmaktadir (Barua ve ark., 2022; Celebi ve Gokce,
2024; Felten ve ark., 2022; Tasker ve ark., 2023). Ancak ¢esitli nedelerle bu viruslar
mutasyona ugradiklarinda son derece Oldiiriicii bir hastalik olan feline infeksiy6z
peritonitis (FIP) gelismektedir (Addie ve ark., 2009; Barker ve Tasker., 2020; Healey
ve ark., 2022; Jahne ve ark., 2022; Murphy et al., 2024). Hastalik kedilerde yas veya
kuru form ve hatta her iki formunda birlikte goriildiigi miks formlar seklinde klinik
bir gelisim gostermektedir (Gao ve ark., 2023; Celebi ve Gokce, 2024; Murphy ve ark.,
2024; Tasker ve ark., 2023). Yas formda gelisen vaskulitise bagl olarak karin boslugu,
gbgls boslugu gibi organlarda proteinden zengin sivi birikimleri gelismektedir. Kuru
formda ise g¢esitli organlarda granulamatéz veya pyogranulamatéz lezyonlara
rastlanmaktadir. Gelisen klinik belirtilerde organ hasarlarina bagli olarak da
degiskenlik gostermektedir (Addie ve ark., 2009; Cengiz ve Gokce, 2019; Kipar ve
ark., 2005; Murphy ve ark., 2024; Tasker ve ark., 2023). Yas form ve kuru form FiP’li
kedilerde gelisen vaskulitis veya pyogranulamatéz lezyonlara bagli olarak cesitli
organlarda organ hasar1 veya fonksiyon bozukluklar: gelismektedir. FIP’li kedilerde
yapilan ¢alismalarda bagirsak (Cengiz ve Gokce, 2019; Drechsler ve ark., 2011; Kipar
ve ark., 2005; Miiller ve ark., 2023), akciger (de Oliveira ve ark., 2017; Park ve ark.,
2015; Yagci, 2023), dalak, (Aydin ve Yildirim, 2019; de Oliveira ve ark., 2017,
Khalaniia ve ark., 2018; Miiller ve ark., 2023, Murphy ve ark., 2024), karaciger
(Cengiz ve Gokce, 2019; de Oliveira ve ark., 2017; Drechsler ve ark., 2011; Malbon
ve ark., 2019; Murpy ve ark., 2024; Norris ve ark., 2005), bobrek (Bolat ve ark., 2023;
Celebi ve Gokce, 2024; Drechsler ve ark., 2011; de Olivera ve ark., 2017; Murpy ve
ark., 2024; Gilersoy ve ark., 2023; Miiller ve ark., 2023), pankreas (Kotsyumbas ve
ark., 2021; Miiller ve ark., 2023), kalp (Araujo ve ark., 2020; Ernandes ve ark., 2019;
Malbon ve ark., 2019), beyin (de Oliveira ve ark., 2017; Diaz ve Poma, 2009; Doenges
ve ark., 2016; Foley ve Leutenegger, 2001) ve goz (Doenges ve ark., 2016; Celebi ve
Gokce, 2024; Murphy ve ark., 2024; Tasker ve ark., 2023) gibi hemen hemen tiim
organlarda pyograniilomatéz lezyonlar belirlenmistir. Bu nedenle de klinik tablolar
lezyonlarm yerlestigi organ veya sistemlere gore degiskenlik gostermektedir (Celebi
ve Gokce, 2024; Murphy ve ark., 2024; Tasker ve ark., 2023). Yapilan ¢alismalarda
FiP’li kedilerde bazi hematolojik ve biyokimyasal anormallikler tespit edilmis

olmasina ragmen bunlar tanmi ic¢in yeterli bulunmamistir (Cengiz ve Gokce, 2019;
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Ermakov ve ark., 2021; Felten ve Hartmann, 2019; Nururrozi ve ark., 2021; Pedersen
ve ark., 2015; Riemer ve ark., 2016). Son dénemde yapilan bir ¢alismada FIP’li
kedilerde bobrek hasar1 ve fonksiyon kaybinin gelistigi rapor edilmis olup bu kedilerde
hastalik siire¢ ve siddetine bagli olarak akut ve kronik bobrek yetmezliginin
gelisebilecegi ortaya konulmustur. Ayrica yapilan analizlerde bu kedilerde akut tubuler
hasarin gelistigi ve GFR nin diistiigli saptanmistir (Celebi ve Gokce, 2024). Pankreasla
ilgili yapilan bir histopatolojik ¢aligmada ise hem yas hem de kuru form FIP’li
kedilerde cesitli derecelerde pankreas hasari tespit edilmistir (Kotsyumbas ve ark.,
2021: Miiller ve ark., 2023). Feline infeksiyodz peritonitisli kedilerde organ hasarlarina
yonelik yapilan ¢aligmalar genellikle hsitopatolojik ve morfolojik diizeyde olup bu
organlardaki fonksiyon kayiplar1 yonelik caligmalar oldukca siirhidir (Cengiz ve
Gokce, 2019; de Oliveira ve ark., 2017; Giordano ve ark., 2005; Giilersoy ve ark.,
2023; Miiller ve ark., 2023; Tasker ve ark., 2023; Yagci, 2023). Pankreas ile ilgili ise
histopatolojik diizeyde bir calisma mevcuttur (Kotsyumbas ve ark., 2021). Yapilan
mevcut bu tez ¢alismasinda ise FIP’li kedilerde pankreatitisi belirlemeye y&nelik
biyomarkirlar kullanilmis ve FiP’li kedilerde pankreatitisin gelisip gelismedigi ve

ayrica karaciger ve bobrekler gibi organ hasarlarinin tespiti amaglanmistir.

Yapilan bu yiiksek lisans tez caliymasinda FIP’li kedilerde daha &nceki
calismalarda ortaya konuldugu gibi karaciger ve bobrek hasar1 gelismis olup bu
hayvanlarin bir kisminda ALB degerindeki diisiis, ALP, ALT ve TBIL diizeylerindeki
artis  ve klinik olarak ikterus varligi1 ile karekterize hepatitis ve/veya
kolangiohepatitisin gelistigi tespit edilmistir (Cengiz ve Gokce, 2019; de Oliveira ve
ark., 2017; Giilersoy ve ark., 2023; Celebi ve Gokce, 2024; Malbon ve ark., 2019;
Pedersen, 2014). Ayrica yapilan bu tez calismasinda FiP’li kedilerin bazilarida CREA
ve BUN diizeylerinde 6nemli artislar belirlenmis olup bu artislarin daha énce FIP’li
kedilerde rapor edilmis olan akut ve kronik bobrek yetmezligi kaynakli oldugu ileri
siiriilebilir (Celebi ve Gokce, 2024). Ayrica mevcut calismada FIP’li kedilerde
belirlenmis olan serum P diizeyindeki artislarin (p<0,001) yine kedilerde daha once
rapor edilen kronik bobrek yetmezligine bagli GFR’daki diisiisten kaynakladig: ifade
edilebilir (Cengiz ve Gokce, 2021; Celebi ve Gokce, 2024; Kidder ve Chew, 2009;
Stockman, 2024). Yapilan ¢alismalarda FiP’li kedilerde immunoglobulin diizeyinin
arttig1 tespit edilmis olup bu mevcut ¢alismada da benzer sekilde ALB degerindeki
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diisiise ragmen globulin diizeyindeki artis kaynakli (p<0,01) TP artiglar1 (p<0,01) da
saptanmistir (Cengiz ve Gokce, 2021; Ermakov ve ark., 2021; Riemer ve ark., 2016).

Bilindigi gibi kedilerde safra kanali ve pankreas kanali bagirsaklara agilmadan
once birlesmekte ve tek bir kanal halinde bagirsaklara agilmaktadir. Bu durum hem
karaciger kokenli hem de bagirsaklar kdkenli hastaliklarin pankreasida etkilemesine
neden olmaktadir. Triaditis olgularinda pankreatitis, kolangitis ve yangisal bagirsak
hastalig1 birlikte sekillenmekte olup triaditis kedilerde %17-39 oraninda gorildiigi
bildirilmektedir (Cerna ve ark., 2020). Yapilan bir calismada ise pankreatitis
belirlenmis kedilerin %50-56’sinda triaditis ve %32-50’sinde ise kolangitis/yangisal
karaciger hastalig1 tespit edildigi rapor edilmistir (Simpson, 2015).

Yapilan ¢alismalarda fTLI degerlerinin pankreatitis disinda kronik bobrek
hastaliklari, lenfosarkom ve sindirim sistemi hastaliklarinda da yiikseldigi ve
pankreatitisin teshisinde spesifitesinin %30-86 civarinda oldugu belirtilmektedir
(Allen ve ark., 2006; Steiner ve Williams, 2000; Torner ve ark., 2021; Xenoulis ve
ark., 2021). Saglikli kedilerde fTLI degeri 8-88 ng/mL olarak belirlenmis iken
ekzokrin pankreas yetmezliginde <8ng/mL ve pankreatitis olgularinda ise <88ng/mL
oldugu rapor edilmistir (Torner ve ark., 2021; Xenoulis ve ark., 2021). Mevcut bu tez
calismasinda ise FIP’li kedilerin fTLI degerlerinin saglikli kedilerin degerlerinden
istatiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu belirlendi (p<0,01). Ayrica ROC
analizi yapilarak kesim noktasi belirlenmis (94,69 ng/mL) olup bu degerlerin yapilan
caligmalarda elde edilen saglikli kedilerdeki degerlere benzer oldugu goriilmustiir
(Torner ve ark., 2021; Xenoulis ve ark., 2021). Calismada kesim noktas1 dikkate
alinarak yapilan analizlerde FIP’li kedilerin %80’inde fTLI diizeylerinin arttigi
saptanmis olup bu artisin pankreatitis disinda ayn1 zamanda FIP’li kedilerde belirlenen
bobrek (Bolat ve ark., 2023; Celebi ve Gokce, 2025; de Olivera ve ark., 2017; Giilersoy
ve ark., 2023) karaciger (de Olivera ve ark., 2017; Drechsler ve ark., 2011; Malbon ve
ark., 2019; Murphy ve ark., 2024) ve sindirim sistemi (Drechsler ve ark., 2011; Kipar

ve ark., 2005) yangilarindan da kaynaklanmis olabilecegi sdylenebilir.

Yapilan ¢aligmalarda fPL testlerinin pankreatitis teshisinde yiiksek duyarliliga
sahip oldugu vurgulanmis olup duyarlilik oraninin %92-100 arasinda degistigi
bildirilmektedir (Forman ve ark., 2023; Idexx, 2025; Xenoulis ve ark., 2023; Vcheck,

2025). Yapilan bu tez ¢alismasinda ¢alismada fPL degerleri FIP’li kedilerde kontrol
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grubundaki kedilerden istatistiksel olarak farkli bulunmazken referans degerleri
dikkate alindiginda bir kedi pankreatitis stipheli bir kedide ise pankreatitis gelistigi
ortaya cikmaktadir (Forman ve ark., 2023; Idexx, 2025; Xenoulis ve ark., 2023;
Vcheck, 2025). Calisma FIP’li kedilerin %10’ unda fPL degerlerinin yiikseldigini ve 1
kedide (%5) pankreatitis gelistigini ortaya koymakla birlikte bu oranlarin hastalik
stire¢ ve siddetine bagl olarak degiskenlik gosterebilecegi dikkate alinmalidir. Ayrica
kedilerde pankreas kanali ile safra kanalinin bagirsaklara agilmadan 6nce birlesmis
olmas1 karaciger kokenli yangi veya enfeksiyonlarin pankreas: da etkileyebilecegi

diisiiniildiiglinde bu oranin artma riski her zaman mevcuttur.
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6. SONUC ve ONERILER

1-

Calismamizda FiP’li kedilerin GLOB, TP, ALP, TBIL, fTLI degerleri kontrol
grubuna gore istatiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulunurken, ALB/GLOB
ise diisiikk bulunmustur.

FiP’li kedilerin %80’ inde fTLI diizeylerinin arttig1 saptanmis olup, bu artisin
pankreatitis disinda ayn1 zamanda FiP’ li kedilerde belirlenen bobrek, karaciger ve
sindirim sistemi yangilarindan da kaynaklanabilecegi sdylenebilir.

Yapilan analizlerde FIP’li kedilerde fPL ile fTLI arasinda orta diizeyde, yas FIP’li
kedilerde ise giiclii diizeyde pozitif korelasyon tespit edilmistir.

fPL degerleri FIP’li kedilerde kontrol kedilerden istatiksel olarak farkl
bulunmazken, referans degerleri dikkate alindiginda bir kedinin pankreatitis
stipheli oldugu, bir kedi de ise pankreatitis gelistigi tespit edilmistir.

fPL degerlerine gore pankreatitis ve pankreatitis siipheli olan iki kedide yas formda
tespit edilmistir.

FiP’ li kedilerde pankreatitis goriilme oraninin artmasi, kedilerin pankreas kanali
ile safra kanalinin bagirsaklara agilmadan 6nce birlesmis olmasi karaciger kokenli
yang1 ve enfeksiyonlarin pankreasi da etkileyebilecegi diisiiniildiigiinde risk her
zaman vardir.

Kuru formda yer alan 4 ve yas formda yer alan 4 olmak iizere 8 kedide ikterus
saptanmustir. FIP’li kedilerden 6 kedide (KF:2, YF:4) bobrek yetmezliginin
gelistigi ve buna ait semptomlar tespit edilmis olup, FIP’li kedilerin tedavilerinde

organ yetmezlikleri de dikkate alinmalidur.
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