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FELIN iIMMUN YETMEZLIK VIRUS'UNUN (FiV) SEROPOZITiF OLDUGU
KEDILERDE KAN PIHTILASMA SISTEMININ KONTROLU*

Abdiilkerim Deniz1

Control of the Blood Coagulation System in Feline Immunodeficiency Virus- (FIV)
Seropositive Cats.

Summary: The blood coagulation systems were examined in 42 feline immunodeficiency virus- (FIV) seropositive
cats measuring the prothrombin time (PT), activated partial thromboplastin time (aPTT), thrombin time (TT) and fib-
rinogen concentration (FC). In addition, the plasma albumine and total protein concentrations (TPC) were measured
in the same cats. In all cats, PT measured with the optimated test (31.95(1.99 sec.) was between the normal ranges,
and therefore, there was not any disorder in the exogeneous system of the blood coagulation. Twelve of infected cats
(28.6%) showed a pathologic prolonged aPTT (25.6+18.52 sec.), and 15 of cats (35.7%) showed a prolonged TT
(23.73+6.98 sec.). FC in 20 cats (54.05%) and TPC in 10 cats (24.4%) were higher than the reference ranges, but
the albumine concentration of 11 infected cats (36.6%) was found to be lower than the normal ranges. TPC and FC
in the infected cats with a prolonged TT (30.09+1.89 sec.) were found higher than the cats with a normal (19.89+0.38
sec.) TT (p<0.05). The concentration of albumine in the infected cats with a prolonged TT were observed lower than
the cats with a normal TT (p<0.05). In conclusion, this study showed that the FIV seropositive cats had no disorder in
the exogeneous coagulation system. But, the endogeneous system of the blood coagulation and the fibrin formation
were blocked. Disorders in the endogeneous coagulation system may be the result of decreased activities of factors
and blocked fibrin formation. Although the FC was found as normal and high, there was a prolonged TT in infected
cats. In spite of decreased plasma albumine concentration, the high TPC in the infected cats, especially in cats with
prolonged TT may show that the increase of acute phase proteins such astandtglobulins, and gammaglobulins in the
form of paraproteins may have disturbed the formation of fibrin from fibrinogen. Disorders in the endogeneus co-
agulation system and in the formation of fibrin did not cause hemorrhagical sign in the infected cats. According to
these results, disorders of the blood coagulation in FIV-seropositive cats may not be dangerous for spontaneous ble-
eding.
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Ozet: Felin immun yetmezlik virus'una (FIV) karsi seropozitif olan 42 kedide kan pihtilagma sistemi, protrombin za-
man! (PZ), aktive edilmis parsiyel tromboplastin zamant (APTZ), trombin zamani (TZ) ve fibrinojen konsantrasyonu
(FK) élgllerek kontrol edilmigtir. Ayrica bu kedilerde plazma alblimin ve toplam protein konsantrasyonlar da (TPK) 6l-
cUlmistar. FIV seropozitif kedilerin timiinde optimize edilmis test ile dlgiilen PZ'laninin normal (31.95+1.99 san.) ol-
dugu saptanmigtir. Bu da infekte kedilerin eksojen pihtilagsma sistemlerinde her hangi bir bozukluk olmadigini gés-
termigtir. infekte kedilerin 12’sinde (%28.6) APTZ'nin (25.6+18.52 san.) ve 15'inde (%35.7) TZ' ninin (23.73(6.98 san.)
patolojik olarak uzadigi gérilmistir. FK 20 (%54.05) ve TPK 10 (%24.4) infekte kedide normalden yiiksek bu-
lunmustur. Albimin konsantrasyonu ise 11 (% 36.6) kedide diigik olarak saptanmistir. TZ'lari patolojik uzamis ke-
dilerin (30.09+1.89 san.) plazma TPK'lari ve FK'lan, TZ'lar normal kedilerden (19.89+0.38 san.) énemli derecede yiik-
sek (p<0.05), plazma alblimin konsantrasyonu ise disik olarak saptanmugtir (p< 0.05). Sonug olarak, arastirmada,

Gelis Tarihi : 03.10.1998
* Araghrma, Klinik fiir kleine Haustiere der Tierdrizlichen Hochschule Hannover, Almanyada yapilmistir.
1. Baggavug sok. 23/33, Kiigiikesat/Ankara.



DENIZ

FIV enfeksiyonunun seyri esnasinda eksojen pihtilagma sisteminin normal, fakat endojen pihtilagma sisteminde ve fibrin
olugum siirecinde bir bozukluk oldudu saptanmigtir. Endojen sistemdeki bozuklugun fibrin olusumunun gecikmesinden
veya bu sistemin faktdr aktivitelerindeki digikliganden kaynaklanacad kanisina vanlmigtir. Pihtilagabilen FK'nun
yisek olmasina ragmen, TZ'ni patolojik olarak saptanmigtir. Ozellikle TZ uzamis kedilerde diisiik albiimin miktarina rag-
men, TPK'nun yiksek olmasi,tvetglobllinler gibi artan akut faz proteinlerinin veya gammaglobdlinlerin (paraprotein for-
munda) fibrin olugumunu engellemis olmasiyla agiklanabilir. Endojen pihtilagma sistemindeki ve fibrin olusumundaki bo-
zukiuklar infekte kedilerde kanamali bir klinik belirtiye sebep olmamistir. Bu sonuglara gére, FiV seropozitif kedilerin kan
pihtilagma bozukluklan spontan kanamalar igin tehlikeli olmayabilir.

Anahtar kelimeler: Felin immun yetmezlik virusu, kan pihtilagmasi.

Girig

Kan pihtilasma sisteminin kontrold, protrombin
zamani (PZ), aktive edilmig parsiyel tromboplastin
zamani (APTZ) ve trombin zamani (TZ) gibi testler
ile yapiimaktadir (Lutze ve Kutschmann, 1991; Hart
ve Nolte, 1994). Pihtilagmada rol oynayan pih-
tilasma fakérlerinin aktivitelerinin insan ve kediler
arasinda farkllik goOstermesi, metodlarin  op-
timasyonunu zorunlu kilmigtir (Lutze ve Kutsc-
hmann, 1991; Mischke ve ark., 1994 ve 1995). Bu
testler, aragtirmacilar tarafindan kediler igin op-
timize ediimis ve kedilerde kullanilabilir hale ge-
tiriimigtir (Deniz ve ark., 1995; Mischke ve ark.,
1996).

Plazmatik pihtilagma sisteminin eksojen bé-
lumu (faktor VI, X, V ve Il aktiviteleri) PZ élgimi
ile, endojen bélimG ise (Yiksek molekilla ki-
ninojen, prekallikrein, faktér XI1, XI, VI, IX, X, V, Il
aktiviteleri ve fibrinojen konsantrasyonu) APTZ él-
¢uma ile kontrol edilmektedir. Pihtilagmanin son
asamasi olan fibrinojenin trombin (faktér Il) vasitasi
ile fibrin monomerlerine déndsturiimesi iglemi ise,
TZ'min 8lgimi ile kontrol edilmektedir (Green,
1989; Barthels ve Poliwoda, 1993). TZ, fibrinojen
miktarina, fibrinojen yapisina, antikoagulant “etkili
heparin, fibrin ve fibrinojen parcalanma Griinleri ve
paraproteinlerin ortamdaki varigina bagl olarak
uzayabilmektedir (Weiss ve ark., 1980; Hiller ve
Kraft, 1985; Green, 1989).

Kan pihtilagma sistemi, infeksiy6z hastaliklarin
birgcogunda, karaciger hastaliklarinda, dissemine
intravasal koagulasyonlarda, zehirlenmelerde ve
dogugtan var olan bir gen defektine bagli olarak bo-
zulabilmektedir. Bu durumlarda, 6igilen screening
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testler'den bir veya bir kagi normal sirelerini agarak
uzamakta ve koagllopatinin sistemin hangi bo-
Iiminde oldugunu gostermektedirler (Feldmann ve
ark., 1983; Akol ve ark., 1993; Hart ve Nolte, 1994;
Deniz ve ark., 1995). -

Felin immun yetmezlik virus'u (FIV) olus-
turdugu immun yetmezlige bagl olarak  kedilerde
bir gok kronik hastaliklara (kronik stomatitis, gin-
givitis, lenfadenopati, Ust solunum yolu in-
feksiyonlari, karaciger ve borek hastaliklarina sebeb
olan bir gok sekonder hastaliklar vs.) neden ol-
maktadir (Shelton ve ark.,, 1990; Hartmann ve
Hinze, 1991).

infekte kedilerin plazmatik pthtilagsma sistemleri
Uzerine yapilmis arastirma sayisi oldukca az olup,
FIV ile infekte kedilerde yapilan ¢alismalar kedilerin
anemi, trombositopeni ve I6kopeni gibi hematolojik
sapmalara sahip olduklarini gostermektedir (Shel-
ton ve ark., 1990 ve 1991; Hart ve Nolte, 1994).
Saptanmig  trombositopeni vakalarninin bir ka-
namaya sebeb olmadigi'ni bildiren argtirmalarin ya-
ninda (Shelton ve ark., 1990 ve 1991), aksini idda
eden galigmalar da bulunmaktadir (Friend ve ark.,
1990). FIV infeksiyonlu kedilerde yapilan bir ga-
ligmada (Hart ve Nolte, 1994), APTZ ve TZ'nin pa-
tolojik olarak uzadigi belirtilmigdir. Fakat, bu sis-
temlerin nasil etkilendigi konusunda agiklik
getiriimemigtir. Infeksiyonun kedilerde kanamali bir
klinik bulguya sebep olmadigi bu arastirmacilar ta-
rafindan da dile getirilmistir.

Bu galigmada, FiV ile enfekte kedilerde plaz-
matik pihtilagma sistemi screening testler ile tetkik
edilip, endojen yada eksojen pihtilagma yollarinda,
ya da fibrin olusum sirecinde bir hata olup olmadigi
arastinimigtir.
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Materyal ve Metod

Arastirmada Hannover Veteriner Fakdltesi/
Almanya Kuglk Hayvan Klinigine degisik sikayetler
ve amaglarla getirilen toplam 42 FIV seropozitif
kedi (35 erkek, 7 disi, 1 aylik- 15 yasinda, ¢o-
gunlugu kisa tayli avrupa ev kedisi) kullanilmistir,

Kan ahmi: Kan vena cephalica antebrachii'den
steril bir kanul (0.9x40 mm) ile ilk bir kag damla kan
atilimindan sonra, sirasi ile sodyum sitrath tipcige
(1.8 ml kan + 0.2 ml 0.11 molar sodyum sitrat) ve
lityum heparinli tUpctge alindi. Kan alindiktan
hemen sonra tupcikler yavasca kendi etraflarinda
donddarulerek kan ile antikoagulantin iyice karigimi
saglanmustir.

Kanin islenmesi: Kan ile dolu sodyum sitratli
kan tlpcUkleri, trombosit ve diger kan hicrelerini
icermeyen bir plazma elde etmek ve pihtilagsma
analizleri igin kullaniimak (zere 3000 devirde 20
dakika santrufllj edilmistir. Elde edilen plazmalar
porsiyoniar halinde - 70 “C'de dondurulmustur. Pih-
tilagsma analizlerinin yapilacag: zaman gerekli plaz-
ma porsiyonu 37 °C'lik su banyosunda tekrar ¢o-
zulerek hemen kullaniimigtir. Lityum heparinli kan
tipcikleri ise 10000 devirde 5 dakika santrifij edil-
di. Elde edilen plazma albimin ve toplam protein
konsantrasyonlarinin  saptanmasi ve FiV'nun se-
rolojik teghisi igin hemen kullaniimigtir.

Analizler: Plazma albimin ve toplam protein
konsantrasyonu tam otomatik otoanalizérde (Hi-
tachi 704, Boehringer Mannheim) Bitret Metodu ile
uretici firmanmin uygun kitleri yardimiyla, aletin ka-
librasyonu yapildiktan sonra (Calibrator for automat
system ve Precicorm® ile) &lgUimustar (Bahs,
1993; Deniz ve Mischke, 1995).

FiV'unun serolojik teghisi lityum heparinli plaz-
madan Cite KombiR FIV/FeLV ELISA test Kitleri
(Idexx GmbH, Worrstadt) ile firmanin énerdigi islem
sirasina gore yapilmigtir (Fucks ve ark., 1994).

Protrombin zamani élgimi: PZ Mischke ve
ark. (1996) tarafindan gelistirimis optimize test ile
Olgulmastdr. Bu amagla, 100 ul 1:20 oraninda su-
landinimis sitrat plazma (dietil barbitirat asetat
buffer ile =DBA) ve 100 u1 fibrinojen gézeltisi (2 gr.
humanfibrinojen/L izotonik NaCL'de) 37 °C'de ko-
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agllometrede (Schnitger u. Gross koagulometresi)
2 dakika inkube edildikten sonra, 37 °C'de 15 da-
kika 1sitilmis 100 p1 kalsiyum tromboplastin reaktif'i
(Tromborel S, standardize human plasenta trom-
boplastini, Behringwerke AG Marburg) bu karisima
ilave edilerek pihtilagma baglatiimigtir. PZ, olusan
ilk pihti ile birlikte duran koagulometredeki dijital sa-
aten saniye olarak okunmustur.

Aklive edilmig parsiyel tromboplastin zamant 6l-
¢umi: APTZ Deniz ve ark. (1995) tarafindan one-
rilen standard metod ile olgulmagtar. Bunun igin,
100 p1 sitrat plazma ve 100 u1 Pathromtin (ylzey
aktivatér olan Kaolin iceren APTZ reaktif'i, Beh-
ringwerke AG Marburg) ile birlikte 37 °C'de ko-
agulometrede 2 dakika inkube edildikten sonra, 100
ul CaCl2 gézeltisi (25 mmol/L, 37 (C) bu karigima
ilave edilmis ve pihtilasma baglatiimistir. lik pihti olu-
sumu ile birlikte duran koagllometrede ki dijital sa-
aten APTZ saniye olarak okunmustur.

Trombin zamani (TZ) élgim(; Deniz (1995) ta-
rafindan oOnerilen modifiye metod ile &lgGimustdr.
Buna gére, 100 pu1 sitrath plazma ve 100 n1 DBA
bufferi 37 °C'deki koagilometrede 1 dk. inkube
edildikten sonra, 100 u1 trombin reagent'i (30 .U/
ml'lik Test Thrombin reaktif'i, 1:10 oraninda bidistile
su ile sulandinimig ve 3 1.U/ml trombin reaktif’i elde
edilmigtir, Behringwerke AG Marburg) bu karisima
ilave edilerek pihtilagmaya start verilmigtir, Olugan
ilk fibrin  monomeri ile birlikte duran ko-
agllometreden TZ saniye olarak okunmustur,

Fibrinojen konsantrasyonu (FK) 6lcimu: FK
Mischke (1995) tarafindan &nerilen modifiye Cla-
uss metodu ile dl¢timustar. Yani, 200 u1 1:10 ora-
ninda sulandinimig (DBA buffer ile) sitrat plazma 1
dk 37 °C'deki koagulometrede inkube edildikten
sonra, 200 u1 fibrinojen reaktif'i (Thrombin so-
lisyonu, Boehringer Mannheim) buna ilave edilmis
ve pihtilagma baglatiimistir. Koagtlometrenin dur-
masiyla elde edilen dijital saatteki sire, ayni reaktif
ile olugturulmug egdride gram cinsinden fibrinojen
miktarina gevrilmigtir (Mischke ve Menzel, 1994).

istatistiki Analizler

Olgilen degisik parametrelerin sonuglari, ~arit-
metik ortalama (x), satandard hata (+sx), minimum
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ve maksimum degerler olarak verilmistir. Her bir Bulgular
parametre igin literatirden alinan normal degerler

i, Slptien duféderin nonmalis. digiaa: o Analiz sonuglari tablo 1-2'de verilmistir. FiV

masi durumunda, bu vakalarnin sayisi (P n) ve yuz- seropozitif kedilerin hig birinde PZ patolojik olarak
desi verilmigtir. TZ normal olan kediler ile patolojik degismemistir (Tablo 1). Oysa, endojen sistemi tet-
(uzamis) olanlar'in degisik parametreleri arasindaki kik eden APTZ'nin infekte kedilerin 12'sinde
farkin dnemliliginin bulunmasi icin, t-testi  kul-  (%28.6) patolojik olarak uzadig tespit edilmistir
lanilmistir. (Tablo 1).

Fibrin olusum surecini kotrol eden TZ, infekte

Tablo 1. Felin immun yetmezlik virus'unun seropozitif oldugu kedilerde dlgilen kan parametrelerin ortalamasi (x), stan-
dart hata (+s) ve patolojik vakalarin sayisi (P n) ve ylzdesi.

Kan Parametreleri Normal Deger * n X +sx Minimum Maksimum Pn (%)
PZ saniye 24.6-49.7! 42 31.95£1.99 13.8 49.3 -
APTZ saniye 14.6-24.42 42 25.6+2.75 13.1 122.4 127
(%28.6)
TZ Saniye 17-22.59 42 23.73+1.07 16.1 56.1 167
(%35.7)
Fibrinojen g/dl 1-3¢ 37 3.61+0.26 1.40 8.03 20T
(%54)
Toplam Protein g/dl Yag Bagimli® 41 8.33+1.21 5.54 10.65 10T
(%24.4)
Albiimin g/dl 3.1-4.36 30 3.2440.07 2.74 4.15 111
: (%36.6)

* Kaynak: 1(Mischke ve ark., 1996); 2(Deniz ve ark., 1995); 3(Deniz , 1995); 4(Mischke, 1995); 5(Buhs, 1993), <1Yil : 5.9-
9.0, 1Yil-3Y1l : 6.3-9.2, >3Yil : 7.1-9.2.; (Deniz ve Mischke, 1995). PZ: protrombin zamani, APTZ: aktive edilmis parsiyel
tromboplastin zamani., TZ: trombin zamani.

Tablo 2. Trombin zamani normal olan ve patolojik olarak uzamig feline immun yetmezlik virus'unun seropozitif oldugu
kedilerde dlgiilen parametrelerin ortalama (x), standard hata (ts) ve minimum ve maksimum (min-mak) degerleri.

Trombin Zamani Trombin Zamani
Kan Normal Grup Uzamig Grup p*
Parametreleri Xts n X+s n

(min-mak) (min-mak)
TZ 19.89+0.38 26 30.09 £1.89 16 0.000
Saniye (16.1-22.1) © (23.9-35.1)
APTZ 21.28+1.49 26 30.87+6.67 16 0.179
Saniye (13.1 - 40.4) (15.4 - 122.4)
Fibrinojen 3.16+0.30 22 4.27+0.41 15 0.034
g/dl (1.85 - 8.05) (1.40-7.98)
Toplam 8.040.24 25 8.8410.26 16 0.030
Protein g/di (5.54 - 10.63) (7.62 - 10.65)
AlbGmin 3.43+0.83 17 2.9940.57 13 0.000
a/dl (2.85 - 4.15) (2.77 - 3.38)

* Trombin zamani normal olan ve patolojik olan gruplarin ortalamalari arasindaki farkin dnemliligi, p<0.05= fark énemli,
p>0.05= fark Gnemsiz. TZ: trombin zamani, APTZ: aktive edilmis parsiyel tromboplastin zamani.
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kedilerin 15'inde (%35.7) normal degerlerden uzun
oldugu saptanmigtir (Tablo 1).

FIV seropozitif kedilerin 20'sinde (%54.05)
plazma FK normalden ylksek bulunmus ve higbir
kedide hipofibrinojenemi goérilmemistir. Aksine,

8.06 g/dl'ye varan FK'lar tespit edilmigtir (Tablo 1).

infekte kedilerin 10'unda (%24.4) plazma total
protein konsantrasyonu, kedilerin yaslan'da géz
ontine alindiginda normal degerlerden yiksek bu-
lunurken, Plazma albiimin konsantrasyonu ise in-
fekte kedilerin 11'inde (%36.6) dlglk olarak sap-
tanmigtir (Tablo 1).

FIV seropozitif kedilerin patolojik olarak uza-
mis TZ'na sahip olanlarinda, plazma toplam pro-
tein konsantrasyonu, normal TZ'na sahip ke-
dilerinki ile kargilagtinidiinda, yiksek olarak
bulunmustur (p<0.05). Ayni sekilde, TZ uzamis ke-
dilerde FK'nun digerlerine gére dnemli derecede
(p<0.05) ylksek oldugu saptanmig (Tablo 2), al-
bumin konsantrasyonu ise disik bulunmustur
(p<0.05).

Tartisma ve Sonug

FIV infeksiyonlu kedilerde kan pihtilagma sis-
teminin eksojen béliumulnde rol oynayan faktor X,
VI, V, ve |l aktivetelerinde bir dusdklik olmadigl,
tum kedilerde olgllen normal PZ ile ortaya ¢i-
kariimistir. Mischke ve ark. (1996) tarafindan ke-
diler igin geligtiriimis PZ &lglm metodunun kul-
lanimi, eksojen pihtilagma sisteminde rol oynayan
pihtilagsma faktorlerinin  aktivite dastkliklerinden
(toplam %25-100) kaynaklanan pithtilagsma bo-
zukluklarini, %90-100 oranindaki bir sensitivite ile
ortaya ¢ikarilabilmektedir.

FIV infeksiyonu seyrinde kedilerde PZ'nin
anormal olarak uzamadigl, metodik farkliiga rag-
men  diger arastirmacilar tarafindan da bu-
lunmustur (Hart ve Nolte, 1994). Bu arastirmacilar
tarafindan yapilan arastirmada, eksojen sistemde
rol oynayan faktorlerin aktivitelerinde patolojik bir
durum saptanmamigtir. Diger yandan baska bir
aragtimamizda (Deniz ve ark, 1995), FIV in-
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feksiyonu tespit edilen iki kediden birinde, pih-
tilagma faktora X ve II'nin aktivitelerinin distugu bil-
diriimisti, bu kedilerde PZ'nin dlgilmemesi bir ek-
siklik olarak gérilmektedir. Deniz ve ark.'nin (1995)
yaptigi bu galigma, bizim sonuglanmizla geligmekte
ve eksojen pihtilagma yolunun infeksiyondan et-
kilendigini gdstermektedir.

Infeksiyonlu kedilerin %28.6'sinda saptadigimiz
patolojik olarak uzamig APTZ, endojen pihtilagsma
sisteminin FIV infeksiyonu seyrinde olumsuz et-
kilendigini gostermektedir. Hart ve Nolte, (1994) bu
oranin %55'lere ulasabilecegini bildirmektedirler.
Yilksek molekilll kininojen, prekallikrayn, faktor
X, X1, X, IX, VII:C, V, Il ve fibrinojenin katildigi en-
dojen pihtilagma sistemi (Barthels ve Poliwoda,
1993), eksojen sistemin bir kismini igine aldigindan
(faktor X, V ve Il) ve bu sistemin de normal ol-
masindan dolayi, infeksiyon seyrinde yuksek mo-
lekdlli kininojen, prekallikrayn, faktor Xll, XI, IX ve
VIII:C aktivitelerinin yada plazma fibrinojen kon-
santrasyonunun dismus olabilecedi digunilebilir.
Bir kedide saptadigimiz 122.4 saniye APTZ'na rag-
men, bu ve diger kedilerde kanamali bir belirtinin
gorilmemesinden dolay! pihtilagsma sisteminde agir
hasar olmadig sdylenebilir.

Deniz ve ark. (1995) tarafindan iki FIV se-
ropozitif kedide de patolojik olarak uzamig APTZ'ye
rastlanmigtir. Bu kedilerin her ikisinde de faktor Xl'in
aktivitesinin dist(ga, birinde ise ilaveten faktor IX
ve VIII:C aktivitelerininde patolojik olarak dustugu
saptanmigtir. FIV infeksiyonunda faktér XiI ak-
tivitesindeki digtkluge bagh uzamig APTZ'ni da go-
rilmektedir (Hart ve Nolte, 1994). Hart ve Nolte
(1994) pihtilagma faktorlerinin aktivitelerindeki bu
disUkligin sebebi konusunda bir bilgi ver-
memekledir,

Glikoprotein yapisindaki pihtilasma faktorleri
karacigerde (faktor Xlll hari¢) sentez edilmektedir
(Green, 1989; Barthels ve Poliwoda, 1993). He-
patopati vakalarinda pihtilagsma faktorlerinin  ak-
tiviteleri sentez yetersizligine bagh patolojik olarak
degismektedir (Green, 1989). FIV enfeksiyonu sey-
rinde karaciger rahatsizliklan %14.6 dizeyinde olu-
sabilmektedir (Hartmann ve Hinze, 1991). Endojen
pihtilasma sisteminde rastlanan bozukluk, sistemde
rol oynayan faktorlerin karacigerdeki sentez ek-
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sikliginden kaynaklanmig olabilir. Diger yandan,
faktor Xl'e karsi organizma tarafindan dretilmig im-
munglobdlin E'nin bir kedide APTZ'nin agin uza-
masina sebep oldugu Feldmann ve ark. (1983) ta-
rafindan belirtilmigtir. FIV infeksiyonlu kedilerde
saptadigimiz hiperproteinemi, bu kedilerdeki dagak
albumin konsantrasyonundan kaynaklanan bos-
lugun diger plazma proteinleri tarafindan (globdiin
fraksiyonlari) giderildigini gostermektedir. Bu du-
rumda, pihtilagama faktérlerinden bir veya bir-
kagina kargi tretilmis immunglobllin'in varhig da
dusundlebilir,

Fibrinojen ve fibrin pargalanma fragmentleri
(FFF) dissemine intravasal pihtilagsmalarda (DIP)
kanda artmaktadir (Weiss ve ark., 1980; Boudreux
ve ark., 1989). DIP'larin gelisimi PZ, APTZ, TZ'nin
patolojik olarak uzamasi ve fibrinojen kon-
santrasyonunun dismesi ile sonuglanir ki, bu du-
rumda her iki sistemde rol oynayan pihtilagma fak-
torlerinin aktiviteleri de dugmistir. FIV seropozitif
kedilerde saptadiyimiz normal PZ ile normal ve art-
mis plazma fibrinojen konsantrasyonu bir DIP ol-
gusunu desteklememektedir. Hart ve Nolte (1994)
FIV ile infekte kedilerde DIP igin spesifik olan plaz-
ma FFF'nin anormal olarak artmadigi ileri si-
rulmustar.

Plazma FFF'nin pihtilagmanin son agamasi
olan fibrinojenin fibrine dénisimunl engellemekte
ve TZ'min uzamasina neden olmaktadir (Weiss ve
ark, 1980; Hiller ve Kraft, 1985; Green, 1989).
TZ'min uzadig diger bir durum ise, plazma fib-
rinojen konsantrasyonunun normalden dusik ol-
masi (hipofibrinojenemi) yada disfibrinojenemi du-
rumlandir (Weiss ve ark., 1980; Boudreux ve ark.,
1989). Kanda dolagim halinde bulunan pa-
raproteinler de (bozuk yapidaki globulin frak-
siyonlari) fibrinojenin fibrine donGsimind en-
gelemektedir (Feldmann, 1992). FIV ile infekte
kedilerde saptadiimiz %35.7 dlzeyindeki pa-
tolojik olarak uzamig TZ, Hart ve Nolte (1994) ta-
rafindan da saptanmigtir. Bu sonug ilk asamada bir
hipofibrinojenemiyi yada disfibrinojenemiyi igaret
etse de, aksine infekte kedilerin %54.1'inde plaz-
ma fibrinojen konsantrasyonu normalden ylksek
(hiperfibrinojenemi) ¢ikmistir ve hig¢ bir kedide hi-
pofibrinojenemi saptanmamigtir. Bagka bir arag-
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tirmada (Hart ve Nolte, 1994), FIV infeksiyonu sey-
rinde hiperfibrinojeneminin %67.5 dizeyinde sap-
tandigi bildiriimigtir. Plazma fibrinojen miktannin
Clauss metodu ile digliimesi pihtilagabilen fibrinojen
molekillerinin saptanmasina olanak saglamaktadir
(Lane ve ark., 1977). Bir disfibrinojenemi  du-
stincesi bu sekilde bertarafl edilebilir.

Fibrinojen bir akut faz proteini olup, yangi ile
seyreden hastaliklarda, tipki a- ve B- globulinler gibi
plazamadaki miktari artmaktadir (Duncan ve ark.,
1994). TZ patolojik olarak uzamis kedilerin plazma
fibrinojen konsantrasyonu, TZ normal olan-
larinkinden yuksek olmasi bu kedilerde yangisal su-
recin siddetini gosterirken, bulunan ylksek toplam
protein konsantrasyonu'da (TPK) «- ve B- glo-
bulinlerin ve gammaglobinlerin artmig olabilecegini
gostermektedir.

Fibrin olusumundaki bozuklugun (TZ uzamasi)
plazmada artan FFF'den veya bozuk yapidaki im-
munglobdllin benzeri protein fraksiyonlarindan (pa-
raproteinler) kaynaklanabilecedi diguncesi ortaya
¢ikmaktadir. FIV seropozitif kedilerde FFF'nin 6l-
culmemis olmasina ragmen, saptadigimiz normal
PZ'dan ve plazmada odlgulen normal veya yuksek
fibrinojen konsantrasyonundan dolay: bir DIP va-
kasindan suphe edilmemektedir. Nitekim, Hart ve
Nolte (1994) FFF'nin FIV infeksiyonunda art-
madigini bildirmiglerdir,

infekte kedilerde hipergammaglobulineminin
neden oldugu bir hiperproteinemi olgusu aras-
tirmacilar tarafindan belirtilmigtir (Shelton ve ark.,
1990 ve 1991). TZ anormal olarak uzamis kedilerin,
TZ normal olanlara gbre plazma TPK yuksek, fakat
albimin konsantrasyonunun disUk olmasi, bu ke-
dilerde bir hiperglobulinemiyi ve aym zamanda hi-
perfibrinojenemiyi gostermektedir. Karlson (1971)
immunglobdlin benzeri ve dalak veya kemik iligi gibi
timér hicrelerinin - sentezledigi  protein  frak-
siyonlarimi  paraprotein olarak tanmimlamaktadir.
Diger taraftan, Dorfman ve Dimski (1992) pa-
raproteinlerin (monoklonal gammapati) kedi ve ké-
peklerde multi myelom, primer makroglobulinemi,
lenfoproliferatif timorler ve kronik infeksiyonlarin
seyrinde goruldigund bildirmiglerdir.  Sistemik et-
Kileri olarak ise pihtilagma bozukluklar gésterilmistir
(Dorfman ve Dimski, 1992). Bu sonuglara gore, bu
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¢aligmada saptanan fibrin olusum bozuklugunun
plazmada artmig bozuk yapidaki immunglobdilin
fraksiyonlart  (paraproteinler) tarafindan olusg-
turuldugu duslncesine vanimigtir.

Bu aragtirmada, FIV seropozitif kedilerin ek-
sojen pihtilagsma sisteminde bir bozukluk olmadig,
aksine endojen sistemde ve fibrin olusum si-
recinde bir hata oldugu saptanmistir. TZ patolojik
olarak uzamig kedilerde, TZ normal olanlara gbre
daha yuksek fibrinojen konsantrasyonu ve
TPK'nun saptanmasi bu kedilerde yangisal si-
recin siddetini ve globulin fraksiyonlarinin plaz-
mada artigini gostermisgtir.

Tespit edilen bu pihtilasma bozukluklarina
ragmen, FIV ile infekte kedilerde her hangi bir ka-
namall bulguya rastlanmamigtir. Buda, ko-
agulasyon sistemlerinde henlz ¢ok buylk bir
hasar olmadigini gdstermektedir.
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