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Ozet

Dissemine intravaskiiler koagulasyon (DIC) asir1 trombin olusumuyla sonuglanan kompleks edinsel bir
koagulopatidir. Anormal doku faktorii birgok bozuklukta DIC’i baglatan en 6nemli mekanizmadir. Predominant
kanama, tromboembolik komplikasyonlar veya organ yetersizligi gibi klinik belirtiler, laboratuvar test sonuglari
profili ile birlikte degerlendirilir. DIC’i teghis etmek icin bir¢ok laboratuvar testi mevcuttur.

Tedavide prensip, DIC’e neden olan primer hastalig1 identifiye etmek, hemostatik defekti diizeltmek ve kan
iriinleri, heparin, antitrombin III (AT III) ve antifibrinolitik ajanlarla pihtilastirici/fibrinolitik iglemleri
bastirmaktir. Ayrica, DIC’in 6zelligine, etiyolojisine, hayvanin yasina, hemoraji veya trombozisin yeri ve
siddetine, hemodinamik ve diger klinik parametrelere bagl olarak tedavi yonlendirilmelidir.

Anahtar sozciikler: Dissemine intravaskiiler koagulasyon (DIC).

Disseminated Intravascular Coagulation (DIC)

Summary

Disseminated intravascular coagulation (DIC) is a complex acquired coagulopathy resulting from excessive
thrombin formation. Abnormal tissue factor is a major mechanism initiating DIC in many disorders. Clinical
symptoms such as predominant bleeding, thromboembolic complications or organ failure should be evaluated
together with the profile of laboratory test results. Numerous laboratory tests are available to monitor DIC.

The guiding principle of therapy is to identify and vigorously treat the underlying cause of DIC without
delay. Treatment options to correct the hemostatic defect and to dampen the intravascular clotting/fibrinolytic
process include transfusion of blood product, heparin, antithrombin III (ATIII), and antifibrinolytic agents.
Also, therapy must be directed depending on the nature of DIC, age, etiology of DIC, site and severity of
hemorrhage or thrombosis, and hemodynamic and other clinical parameters.
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GIRiS

Hemostaz, kan damarlari, trombositler,
pihtilagsma faktorleri ve fibrinin istirak ettigi
kompleks bir olaydir ¥*. Tiketim koagulopatisi *
veya intravaskiler koagulasyon fibrinolizis %
olarak da bilinen “yaygin damar ici pihtilasma”
(DIC), veteriner hekimlikte spontan ve bir gok
hastalikta sekonder olarak meydana gelen en
yaygin koagulopatilerden biridir **°. Hastalik
koagulasyon faktérlerinin tikenmesi, kilcal
damarlarda fibrin pithtilarinin birikimi ve fibrinolitik
mekanizmalarin sekonder aktivasyonu sonucunda
normal pihtilagma mekanizmalarin artmasi ile
karakterizedir =",

PATOFizYOLOJ1

Kanin pihtilasmasi sirasinda ilk meydana gelen
tromboplastindir. Tromboplastin, yaralanmis
dokudan (eksojen) ve kandaki mevcut maddeler-
den (endojen) olmak Uzere iki yoldan gelir. Her
iki reaksiyonda da Faktor X inaktif formdan, aktif
forma donustlralir >3, Pihtilasma kabiliyetinin
aktivasyonu once intravazal hiperkoagulemi‘ye,
daha sonra da artan kullanim nedeniyle hipokoa-
gulemi’ye neden olur >34,

Ekstrinsik sistemin aktivasyonu, zarar gérmdis
bdlgedeki doku tromboplastini ve nekrotik hiicre-
ler tarafindan baslatihr >'3**, Doku tromboplasti-
ninin meydana gelmesi, ekstrinsik koagulasyon
yoluyla, faktdér V, VIII ve fibrinojenin intravaskiler
tiketimiyle sonuglanabilen trombositler tarafin-
dan aktive edilir ***, Intrinsik sistemin aktivas-
yonu, cesitli nedenlerle zarar gérmis damar
endoteliyal hlicrelerinin altinda agikta kalmis
vaskiler kollogenler gibi pirizli ylzeylerle kanin
yaygin temasi sonucu faktoér XII'nin aktivasyonuy-
la baglatilabilir 2242115,

Vaskiiler stazis, vaskiler hasar, doku nekrozu,
yangi, bakteriyel endotoksinler, nekrotik ve
malignant dokulardan doku tromboplastininin
salinimi ®%!! cok miktarda RBC doklntleri mey-
dana getiren travmatik veya mikroanjiopatik he-
molitik anemiler #22£ ve gebelik komplikasyonlari
1116 DIC'in dnemli nedenleridir.

DIC'in akut ve kronik sirecteki goriinimi,
baslatici mekanizmalar, onlarin salinim oranlari,
maruz kalma siiresi ve en onemlisi de karaciger

ile kemik iliginin tikenen faktor ve trombositleri
yeniden yerine koyma kabiliyetine baglidir .

DIC'i meydana getiren birgok hastalikta endo-
toksemi olusma riski yliksektir. Bagirsak mukoza-
da 6dem ve bozukluga yol acan durumlar perife-
ral sirkiilasyona gecen endotoksin miktarinda
artis olur. Bu durumda basta DIC olmak Uzere
bircok bozukluk meydana gelebilir. Endotelyumda
hasar olusturan gram negatif endotoksinler, kol-
logeni agiga cikarir ve/veya doku faktor salinisina
izin vererek direkt faktdér XII'nin aktive edilmesi
ile DIC'e neden olan koagulasyonun baslamasina
neden olur’.

Trombinin meydana gelisinin en 6énemli nede-
ni; doku hasari, antijen-antikor veya endotoksi-
nlerle indiiklenen endotelyal hasar, eritrosit veya
trombositlerin hasari, koagulasyon faktorlerinin
kullamimi, trombositlerin agregasyonu ve fibrino-
litik sistemin sekonder aktivasyonudur '3, Boyle-
ce artmis trombin formasyonu mikrosirkilas-
yonda yaygin trombozise neden olur ”*. Trom-
binin dodal inhibitorleri (AT III ve protein C vs)
prokoagulant etkileri azaltir 7. Bununla birlikte bu
dogal inhibitorler DIC siresince tiikenebilir ve
trombozise daha biyik bir egilimle sonuglanabilir

57,9

Mononuklear Fagositik Sistem (MPS), DIC'in
patogenezisinde hayati bir rol oynar. Dalak ve
karacigerin dokuya bagli makrofajlari normal ola-
rak fibrin-fibrinojen yikimlanma Grdnleri (FDPs)'ni
ve periferal sirklilasyonda aktive olmus pihtilasma
faktorlerini uzaklastirir. FDPs miktari, onlar temiz-
leyen MPS'nin kabiliyetini astigi zaman artar >,

Hemostatik sistem, faktor XII veya prekallikrin
aktivasyonu vasitasiyla kinin ve komplement sis-
temleriyle siki iligkilidir ”***>, Koagulasyon ve fibri-
nolizis 2 proteaz (trombin ve plazmin) tarafindan
etkilenir. E§er trombin dominant olursa trombo-
zis, plazmin dominant olur ise kanama meydana
gelir ™.

KLINIK BULGULAR
Hastada saptanan fiziksel bulgular sunlardir;
a - Yaygin kanama egilimi bulgulari (hemattiri,

melena, purpura, enjeksiyon ve diger girisim
yerlerinden sizinti),
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Tablo 1. Hayvanlarda DIC’e neden olan hastaliklar
Table 1. Diseases causing DIC in animals

ETIYOLOJi

Bakteriyel

Viral

Enfeksiyonlar

Protozoal

Paraziter

Gebelik
komplikasyonlari

Neoplazmalar

ileri derecede
asidozlu durumlar

Doku tromboplastinini

ORTAYA CIKAN HASTALIKLAR

Cesitli Gram negatif ve Gram pozitif enfeksiyonlar; Yanikara *°, Leptospirozis “***¢, Septisemi
81617 “Salmonellozis *¢

Kendiliginden veya deneysel olarak meydana gelen; Mukozal disease, Domuz vebasi “*,
Distemper, Hepatitis kontagioza kanis **', Domuz kolerasi, Afrika domuz hummasi, Kus-
kiimes hayvanlari vebasi, Equin viral arteritis **, Felin parvovirus, Felin enfeksiy6z peritonitis
815, Mavi dil, Septisemi *°

Koksidiozis "'°, Maymunlarda malaria ", Babesiozis, Trypanosomiazis "', Sarkosistitis,
Layismaniozis, Cytauxzoonozis, Septisemi "

Kalp kurtlar **, Akciger kil kurtlari, Septisemi *¢

Glic QOdum, Fotlis’iin atilamamasi, Amniotik sivi embolizmi **** Eklampsi, Plesenta dekolmani
st Tlerlemis malignansiler, Septisemi, Karaciger yaglanmasi, Lenfoproliferatif bozukluklar &,

Karsinomlar, Hemangiosarkom, Lenfosarkom, Lokemi >&:0141618

Sok’un tiim tiirleri **'*'¢*°, Dehidrasyon, Buzadi ve taylarda koli ishali, Uremi, Gevis getirenlerin
rumen asidozu, Diabetik asidoz*

Doku travmalari “**'*'**¢ ~Genis doku nekrozlari, Genis yaniklar *****, Isi carpmasi '*'¢,

aktive eden olaylar

Kan tromboplastini’ni
aktive eden durumlar

Hipertermi®, Hipotermi °, Sirurjikal islemler *

Agir hemolizler ', Intoksikasyonlar, Atlarda akut arpalama *, Trombozis ***

Karaciger hastaliklari **!¢, Renal hastaliklar, Miyokardial enfarktiis °, Pankreatitis >,

Digerleri

Toksinler, Travmatik sok, Peritonitis, Gastrik dilatasyon volvulus **, Kan uyusmaziigi, Purpura

hemorajika **, Abomasum deplasmanlari®

b - Dolasim kollapsi, zayif deri perflizyonu,
erken isemik degisiklikler,

¢ - Trombotik lezyon bulgulari (blytk damar
trombozlari, gangren, purpura fulminant) “*.

DIC'in klinik gérinimd, lokal veya generalize
olmus petesiyel hemorajilerden, yasamin deva-
mini saglamak igin tedavi gerektiren gesitli
kanama egilimlerine kadar degisir ***. Koma ve
konvilizyonla sonuclanabilir. Akut, subakut veya
kronik olabilir. Bltlin formlarinda baslangicta
degisik derecelerde trombozis ve hemoraji gori-
lebilir °. Onemli klinik gdériinimii kanamadir ve
goreceli olarak birka¢ hastada isemik hasar
belirtisi gdzlemlenebilir 2. Fakat kanama genel-
likle, akut vakalarda énemli semptomdur. Kronik
veya disuk derecelerdeki DIC'te trombozis pre-
dominant olabilir. Bu slireg koagulasyon fakto-
rleri, trombositler, vaskiler endotelyal hiicreler,
fibrinolizis ve plazma inhibitorlerini kapsar. Hemo-
statik mekanizmalardaki bu 6énemli bozulma,
prokoagulant faktérler, antikoagulant mekanizma-
larindan daha baskin oldugu durumlarda mey-
dana gelir. Mikrotrombin jenerasyonlari, kiiglik
kan damarlarinin obstriiksiyonu ve doku nekrozu

ile sonuglanabilir %!, Fibrin-fibrinojenin yikim-
lanmalarinin artmasi ile dretilen FDPs'nin anti-
koagulant etkileri (¢linkli FDPs, fibrin monomer
polimerizasyonunu engelleyen ve trombosit dis-
fonksiyonlarina neden olan antitrombin aktivite-
sine sahiptir) ile ayni zamanda koagulasyon
faktorleri ve trombositlerin birlikte tiikenmesi
kanama egilimine yol acar *67%1%13,

Ozellikle bébrek ve akcigerlerdeki kilcal damar-
larda olusan fibrin depolari, isemi ve degisik or-
gan yetmezliklerine yol acar. DIC'li hastalarda AT
III dizeyinin dnemli derecede azalmasi, trombo-
embolizasyonu artirir. Predominant klinik belirtiler
DIC'e neden olan primer hastalik problemlerine
bagli olabilir ¢. DIC'in klinik belirtileri, bir hastali-
gin terminal devresi siiresince daha agikca gori-
[Gr 5. Hayvanlarin kompenzasyon mekanizmala-
rinin iflasi sonrasinda, hipoperflizyon ve sok
gelismesi, daha 6nce mevcut olan koagulopatinin
siddetlenmesine neden olur °.

Kedi ve kdpeklerde yaygin trombozis, multip
koagulasyon defektleri, kanama egilimi ve organ
disfonksiyonlariyla karekterize olabilir *'*. Bu du-
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rumda, deri ve mukoz membranlarda petesi ve
ekimozlar, hematom, degisik siddette sok, gene-
ralize veya lokalize kanama, intravaskiler hemoliz
#LL jle adrenokortikal, pulmoner, renal, hepatik,
pankreatitis ve/veya santral sinir sisteminin de
eslik ettigi klinik belirtiler meydana gelebilir .

Blylik hayvanlarda DIC, hastaliklarin lokalize
ve/veya sistemik septik sirecteki formlari (6rn,
salmonella, metritis, mastitis), neoplazma, gastro-
intestinal bozukluklar (6rn, strangulasyo intestinal
obstriiksiyonlar, akut enteritis, protein kayiph
enteropatiler), renal ve hemolitik hastaliklara
eslik eder. Koagulopati at ve sigirlarda kompen-
satorik olarak meydana gelir ve agik kanamalara
nadiren eglik eder. Bununla birlikte hayati doku-
larda mikrovaskiler trombozis ve bunu takip
eden isemi ile organ fonksiyon bozukluklarina yol
acar (6rn, renal yetersizlik). Bu durum primer
hastalik slresince morbidite ve mortaliteyi yuk-
seltir 7.

Bobreklerde isemik kortikal nekroza bagh
oliguri ve azotemi, ayrica elektrolit dengesizligine
badli depresyon ve ileus olusumu da yaygindir.
Hastalik akut tubuler nekrozu takip eder ve yasa-
min devaminin saglanmasi igin ciddi tedaviyi ge-
rektirir. Gastrointestinal mikrotrombozis, sub-
mukozal nekroz ve sliperfisiyal lilserasyon kolige
neden olabilir. Ruminantlarda spontan hemoraji,
DIC'le yaygin olarak gérilebilir ve melana eslik
edebilir. Atlarda gizli kan kaybi sekillenebilir ve
strangulasyon obstriiksiyonu veya siddetli kolitis
gibi daha 6nce var olan intestinal vaskdler hasar
olmadikca nadiren melana gdzlenir. Mikrovaskiiler
trombozis, pulmoner fonksiyonda bazen tasipne
ve hipoksemiye neden olabilir. Degisen derece-
lerde biling kaybi, delirium, konvulziyon ve/veya
koma serebral mikrovaskiiler trombozisi takip
edebilir. Bununla birlikte bu belirtiler blytk hay-
vanlarda DIC'e spesifik degildir ve fazla goriiimez.
Buyuk hayvanlarda hemoglobinemi ve hemoglo-
bintriye neden olan mikroanjiopatik hemolizis
DIC ile birlikte nadir bulunur ’.

Digital isemi atlarda siklikla DIC'le birliktedir ve
akut laminitisin gelisiminde anahtar bir rol oynar
720 Blylik hayvanlarda mukoza ve sklerada pe-
tesiyel veya ekimotik kanamalar ve vendz punk-
siyondan veya kiiclik travmalardan sonra kanama
egiliminin ortaya cikmasi 6nemli bir belirtidir. Spon-
tan epistaksis, hyphema ve melena ise DIC'te ¢ok

sik goriilmeyen belirtilerdir 7.
LABORATUVAR BULGULARI

Hipofibrinojenemi, ytikselmis FDPs7,8, trombo-
sitopeni, aktive edilmis parsiyel tromboplastin
zamani (APTT) ve protrombin zamani (PT)nin &
uzamasl gugli bir sekilde DIC'i akla getirir. Ayrica,
asit-baz durumu, serum Ure diizeyi, serum elek-
trolit ve serum laktat dederlerinin tayinleri de
dederli bilgiler verir *. Hastalikta AT III dizeyi,
normal dederlere gére %85 oraninda diisme
gosterir. Siddetli DIC'li kdpeklerin siklikla sahip
oldugu AT III dizeyi %50'nin altindadir ve zayif
prognoza sahiptir ™.

DIC'li kedi ve kdpeklerde APTT ve PT'de uza-
ma, trombositopeni, hipofibrinojenemi, pozitif
FDPs, azalmig AT III tespit edilmistir 2. Kopekler
Uzerinde yapilan baska bir galismada, normal
dederlere gore AT III diizeyinde %85 oraninda
azalma; PT, APTT ve trombin zamani (TT) dlzey-
lerinde sirasiyla %80, %87 ve %55 oranlarinda
uzama; trombosit sayisinda %80 oraninda azal-
ma, FDPs dizeyinde %61 oraninda artma ve
fibrinojen dlizeyinde %61 oraninda azalma olarak
tespit edilmistir ''. Yapilan baska calismalarda,
FDP'de %97 oraninda artma; APTT ve PT'de
normal dederlere gore sirasiyla %95 ve %72
oraninda uzama ve trombosit sayisinda ise %48
oraninda azalma bulunmustur ¢,

Kdpeklerde spontan DIC vakalarinda miktar-
larinda azalma belirlenen faktoérler; fibrinojen,
Faktor V ve III'dlr. Deneysel felin infeksiydz peri-
tonitisli kedilerde yapilan bir galismada fibrinojen
ve FDPs diizeyinde yiikselme, trombositopeni ve
faktor V, II, VIII:C, X, XI ve XII dlizeylerinde
azalmalarin tespit edildigi rapor edilmistir ©.

Koagulasyon profilinde bircok laboratuvar testi
DIC stiresince anormal olabilir. Bununla birlikte
surekli veya spesifik olarak hicbir test kesin diag-
nozu saglamaz. Test sensitivitesinin olmamasinin
nedenleri olarak, DIC'in heterojen ve dinamik
tabiatta olmasi, kan 6rnekleri toplama zama-
nindaki MPS fonksiyonlari ve laboratuvar hatalari
sayilabilir 7. Laboratuvar bulgulari, asiri koa-
gulasyon ve sekonder fibrinolizise bagh olarak
degerlendirilebilir. Asiri koagulasyon, trombosit,
koagulasyon ve antikoagulasyon proteinlerinin
plazma konsantrasyonlarinin azalmasi ve buna



baglh dretilen koagulant konsantrasyonunun
artmasiyla sonuglanir *’. Fibrinolizis, FDPs'In ylik-
selmesi, fibrinolitik veya antifibrinolitik protein-
lerin azalmasi ile tanimlanir 7.

Serum FDPs diizeyindeki artmanin en dnemli
nedeninin DIC olmasi ve DIC igin karakteristik
olmasina karsilik, spesifik dedildir ve tek basina
tani kriteri olarak kullanilamaz °. Hipofibrinoje-
nemi, blyuk hayvanlarda DIC'te yaygin g6z-
lenmez %

Tablo 2. DIC'de laboratuar testlerindeki degisiklikler ve bu
degisikligin mekanizmasi ***

Table 2. Labaratory changes parameters and their
mechanisim in DIC

DEGISIKLIKLERIN

TESTLER MEKANiZMASI

Lz el Eefilnll e Azalmis prokoagulantlar,

siyel tromboplastin zamani
(APTT)

Uzamis protrombin zamani
(PT)

Uzamig trombin zamani (TT)

Uzamis reptilaz zamani

Azalmis trombosit sayisi
Diistk fibrinojen duizeyi

Artmig fibrin-fibrinojen yikim
ardnleri

Uzamis kanama zamani

Faktor XII, V, VIII, II ve XIII
ile prekallikrein, fibronektin,
koplement, pihti erime za-
mani, AT III ve plazminojen
aktivitelerinde azalma; plaz-
min, fibrin monomerleri, BUN
ile pthtilasma zamaninda
ylikselme, eritrosit fragman-
larinin varhg

TANI

artmis FDPs

Azalmis fibrinojen, artmis
FDPs

Azalmis fibrinojen, artmis
FDPs

Azalmig fibrinojen, artmis
FDPs

Trombosit harcanimi

Fibrinojenin harcanmasi

Fibrin ve fibrinojenin
plazmin ile yikimi

Azalmis trombosit sayisi ve
fonksiyonlari

Metne bakiniz

Genel tani ilkeleri sunlardir;

1- Yaygin damar ici pihtilasma baglatabilen bir

hastali§in var olmasi,

2- Koagulasyon aktivasyon bulgulari (uzamis
APTT, PT, TT, pozitif FDPs, hipofibrinojemi ve

trombositopeni),

3- Mikroanjiopatik eritrosit degisiklikleri *”°2,
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Klasik olarak DIC'te, eritrositlerin fragmentas-
yonu *!° hipo-10 veya hiperfibrinojenemi 7,
trombositopeni, uzamis APTT, PT ve trombin
pthtilasma zamani (TCT), azalmig faktér V ve VII:
C aktivitesi, ylkselmis FDPs & ve artmis fibri-
nolizis gbzlenir **.

DIC'in klinik ve laboratuar tanisi Ug fazda
incelenebilmektedir >3

FAZ- I (hemostatik sistemin kompanze
aktivasyonu, perakut faz, hiperkoagulasyon): Bu
fazda klinik bir bulgu gézlenmemekle birlikte PT,
APTT, ACT diizeylerinin normal veya uzadidi,
PLT'nin azaldidi, fibrinojenin normal veya yiik-
seldigi, FDPs <10'dan oldugu ve AT III azaldig
bildirilmistir.

FAZ-II (hemostatik sistemin dekompanze
aktivasyonu, akut faz; tiiketim): Bu fazda PT'nin
uzadigi, APTT'nin uzadigi veya normal oldudu,
TT'nin normal oldugu, ACT'nin normal veya uza-
digi, fibrinojen seviyesinin normal veya distigu,
FDP>10 oldugu, PLT'nin distigt, AT III'Un azal-
digi, klinik bulgu olarak kan sizintisi seklinde he-
morajinin oldugu kaydedilmistir.

FAZ-III (Full-Blown DIC; kronik faz): Bu faz
PT, APTT, TT ve ACT'de uzama ve platelet sayi-
sinda disme, normal veya azalmisg fibrinojen,
normal veya yukselmis FDPs, klinik olarak kan
sizintisi ve/veya higbir belirtinin olmamasi ile
karakterizedir.

Biyuk hayvanlarda en yaygin kullanilan hemo-
statik fonksiyon testleri, trombosit sayimi, plazma
fibrinojen, PT, APTT ve serum FDPs’dir. Ayrica
Trombin zamani (TT) 7°, kanama zamani, aktive
edilmis koagulasyon zamani (ACT)7, protamine
sulfat =22 ve ethanol gelation9 testleri ve kogulas-
yonla iligkili olan proteinlerin plazma konsantras-
yonlar (6rn, faktor V, VIII ve AT III) &4 ve fib-
rinolizis (6rn, plazminojen, eriyebilir fibrin mono-
merleri) sinirli diizeyde kullanilabilir’.

Kedi ve kopeklerde, rejeneratif anemi, hemo-
globinemi, sola kaymis nétrofili, hiperbiluribinemi
>, eritrositlerin fragmantasyonu, trombositopeni,
APTT ve/veya PT'de uzama, hipofibrinojemi, pozi-
tif FDP testi !, koagulasyon faktorleri (genellikle
faktor V ve VIII) ¥ ile AT III konsantrasyonunda
azalma *X teghiste kullanilan parametrelerdir.
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Koagulasyon faktérleri ve trombositlerin
tiketiminin, cesitli sekilde telafisinden sonra
bitln sonuglar her zaman anormal olmayabilir
1121516 - Teshis icin sadece beg testten (PT, APTT,
TT, ACT, FDPs) yalnizca glinlin anormal sonuclar
gostermesine ihtiyag vardir. Trombositopeni ve
koagulasyon faktor yetersizligi de teshisi kuvvet-
lendirir ¢, Azalmig AT III muhtemelen DIC'in
sensitif indikatdrlerinden biridir. AT III, ayni
zamanda hepatik yetersizlik ve protein kaybi
durumlarinda da azalabilir. Bu durum spesifitesini
azaltir .

Baska bir ifade ile DIC'in teshisinde genelde
kabul edilen kriterler, 1- prokoagiilan aktivasyon,
2- fibrinolitik aktivasyon, 3- inhibitdr tliketimi, 4-
MOF (Multip organ yetersizligi) yetersizligi olarak
dort grubta incelenebilmektedir (Tablo 3). Bu
dort gruptaki anormalliklerin belirlenmesi igin uy-
gulanacak testler ve sonuglarinin degerlendiril-
mesiyle ilgili bilgiler Tablo 3'te verilmistir. Ayrica
TF'nin plazma antijen seviyesi de DIC'in geligsimi
hakkinda bilgi vermektedir *.

Tablo 3. Laboratuvar Diagnostik Kriterleril2
Table 3. Laboratory Diagnostic Criterial2

UYGULANAN
TESTLERIN

Endike Oldugu
Durumlar

BULGULAR
Grubu

-Yiikselmis protrombin frag-
ment 1+2

Prokoagilatif -Yikselmis fibrinopeptit A ve B

CPEL aktivasyon -Yikselmis trombin+antitrom-
bin kompleks (TAT)
-Yiikselmis D-dimer
-Yiikselmis D-dimer ve FDP
Grup 2 Fibrinolitik -Yiikselmis plazmin
P aktivasyon -Yikselmis plazmin-antiplazmin
kompleks (PAP)
-Azalmig ATIII
-Azalmis alfa-2-antiplazmin
!(oqg_u!_ant -Azalmis heparin kofaktor 2
Grup 3 inhibitor .
titketimi -Azalmis protein C veya S
-Artmis TAT ve PAP kompleks-
leri
Organ hasari Yiikselmis LDH ve kreatinin
Grup 4 veya Azalmis pH ve Pa02
bozuklugu

Not: I, II, III. gruplarin igersindeki herhangi bir test ve IV.
grup igersindeki herhangi iki testin anormal sonuglar
verdigi durumlar DIC'in diyagnozunda kriter olarak kabul
edilir. D-dimer testi eder dogru olglliirse tek basina
guvenilirdir. Bunun disinda TFPI'den da yararlanilabilir®2.

DIC'te spesifik olmamakla birlikte organ ve
dokularda yayginligi degisen fibrin pihtilar, petesi
ve ekimozlarin gbzlenmesi ile viicut bogsluklarinda
purulent eksudatin toplanmasi gibi nekropsi
bulgulari belirlenebilir. Bunun disinda damarlarda
tromboz olusumu histopatolojik olarak da
belirlenebilir >,

AYIRICI TANI

Hastalik, immun-mediated trombositopeni,
Warfarin toksikasyonu (at), kifli tath yonca
toksikasyonu ve dogmasal koagulasyon anor-
malliklerinden ayirt edilmelidir 7. Diffuz kanamasi
olan adir hastalarda ayiricl tanida, Gremik kana-
malar, agir hepatik koagulopati ve K vitamini
eksikligi gibi diger diffuz kanama nedenleri de
g6z 6nlinde bulundurulmalidir 2.

TEDAVI

DIC, primer bir hastalik sonucunda sekonder
olarak gelisir . Bunun igin doku perflizyonunu
korumak igin sivi ve elektrolitlerin verilmesi gibi
genel destekleyici tedbirlerin yani sira 2.2
primer hastaliin iyilestiriimesine calisiimalidir #
“78 Bu mumkin olmadigi zaman spesifik tedavi
endikedir ',

Tedavi (ic kategoride ydirdtiliir;

1- Primer nedenlerin uzaklastirilmasi:
DIC'in en 6nemli tedavisi trombin Uretimine ne-
den olan primer nedenlerin mimkin oldugu 6lgi-
de uzaklastinlmasidir 541222 Taplo 1'de anlati-
lan hastaliklar, DIC'in primer veya yardimci fak-
torleri olabileceginden, bu hastaliklar tedavi edil-
melldlr 1‘27,9,12,14,16.

Sivi tedavisinin spesifik amaci hipovolemiyi
dlzeltmek, vaskiler stazizi azaltmak veya onle-
mek, trombin, FDPs ve fibrinolizis aktivitelerini
dilue etmek 2, mikrovaskiler trombozisi takip
eden organ disfonksiyonlarini korumak, asit-baz
ve elektrolit bozukluklarini diizenlemektir >”12,

2- Replasman tedavisi: Tiketilen hemo-
statik faktorlerin (fibrinojen, faktoér VIII, faktor V,
trombosit eritrosit vs.) yerine konmasi ve kan
voliminin tamamlanmasi, primer nedenlerin
uzaklastirlamadigi, hemostatik faktorlerin siddetli
sekilde tliikendigi ve hemoraji oldugu zaman



gereklidir 222 By amagla taze tam kan ve taze
plazma verilebilir *#22_ Anemi oldugu zaman,
trombosit sayisi, fibrinojen ve diger hemostatik
faktorlerin dizeyini korumak icin, taze tam kan
verilmesi tercih edilir >'>**, Kirmizi hlicre konsan-
trasyonu da bu amag icgin kullanilabilir ***. Bu-
nunla birlikte, taze tam kan hemoliz ve DIC'in
siddetini artirma riskini de tasir 2. Taze donmus
plazma; faktor V, faktdr VIII, fibrinojen ve diger
koagulasyon faktérlerini saglamak icin cok az
miktarda gerekli olabilir 322,

Fibrinojen (faktor VIII), criyopresipitat olarak
da verilebilir >332, Trombosit konsantrasyonu,
trombositopeninin derecesine gore verilmelidir .
Trombosit konsantrasyonu eger trombosit sayisi
50 000/ul'nin altina dismisse faydal olabilir 7=,
DIC'in aktivasyonunu belirlemenin en iyi yolla-
rindan biri de enflize edilen materyalin
sonucunun goézlenmesidir *. Prokoagulantlarin
yanhs safhada verilmesi, trombozisi daha da
artinr. Buna karsin, antitrombositik ilaglar veya
antikoagulantlar kanamay! kolaylastirabilir *.
Ayrica, ylksek dozda AT III verilmesinin, hasta-
hdin klinik belirtilerini azalttigi bildirilmistir 22,

3- Antikoagulan ilaglarin verilmesi

a. Heparin: Heparin kullanimi tartisma konusu
olmakla birlikte ®&12222¢ “en gk kullanilan ilagtir
81323242627 Heparin kullanildigi zaman, tiikenen
koagulasyon faktdrleri ve trombositlerin
replasmani yapilmahdir *?¢”, Heparin DIC'le
birlikte bulunan isemik doku nekrozu, purpura
fulminant veya tromboembolizm, akut leukemi,
kan transflizyon reaksiyonlarinin siddetli uyus-
mazligi, amniotik sivi embolizminin erken safha-
lari, siddetli yaniklar, 1si carpmalari ve primer
nedenlerin uzaklastirlamadigi kronik DIC'li hasta-
larda sinirli diizeyde kullaniimahdir. Kanama ris-
kinden dolayl heparin yaygin travmalar, beyin
yaralanmalari, abruptio plesenta veya sirurjikal
islemlere eslik eden durumlarda kullaniimamalidir.
Intravenéz heparin baslangicta hiicum dozunda
verilmelidir. Doz (5-20 IU/kg/saat) hastanin kilo-
suna, primer hastalik slreclerine, intravaskiler
koagulasyon aktivitesine ve trombositopeninin
derecesine baghdir >*2,

Heparinin primer etkisi, trombin ve faktdr
XIIa, XIa, Xa ve IXa'y inaktive etmesidir 2257,
Fakat bunlar tartisma konusudur. Heparinle iligkili
komplikasyonlar trombositopeni, AT III dizeyinde
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azalma, hemoraji ve hipersensitif reaksiyonlardir
13, Normal kdpeklere 10 giin siireyle 200 I10/kg/6
saat dozunda heparin verilmesi AT III dizeyinde
%40 azalmaya sebep olmustur6. Kedi ve kdpek-
lerde heparin; 5-10 (en distk doz); 100-200
(dustik doz) IU/kg/8 saat SC; 300-500 (orta doz);
750-1000 (yuksek doz) IU/kg/5 saat dozunda SC
veya IV olarak verilebilir®.

Heparin uygulanmasi, siddetli faktor tiiken-
mesi ve trombositopeniye sahip aktif kanamall
hastalarda 6limcul hemorajilere yol acabilece-
ginden kontrendikedir. Heparin ayni zamanda AT
IIT dizeyi %40'In altinda veya trombosit anti-
heparin faktoriin fazla oldugu durumlarda etki-
sizdir. Bdyle durumlarda, heparin verilmeden
O6nce trombosit sayisini 30000/ul’'nin Uzerine ve
fibrinojen dizeyini 50 mg/dl'nin lzerine ¢ikarmak
icin yeterli taze tam kan veya taze plazma sag-
lanmalidir . Daha sonra duslk dozlarda heparin
(50-100 IU/kg/6 saat) SC verilir ©. Heparin verilir-
ken antikoagulantlarin dizeyi tespit edilmelidir

6,13,26,27
Blylk hayvanlarda heparin, organ yetmezligini
hizlandiran yaygin mikrovaskiiler trombozisin dur-
durulmasinda o6nerilebilir. Heparin atlarda lami-
nitisin dnlenmesinde kismen etkilidir. Atlarda 0.25
mg/kg/8 saat dozda IV yolla fulunixin meglumine
verilmesi, eikosanoidlerin neden oldugu toksin-
lerin zararl etkilerini azaltmaya yardim eder ’.

b-Diger tedaviler: Kanin, sitratli tam kanla
degistirilmesi yeni dodanlarda DIC'in tedavisinde
o6nemli derecede etkilidir . Streptokinaz ve uro-
kinaz pihtinin pargalanmasina yardim igin kulla-
nilir 2, Fakat bliylik hayvan hekimliginde bun-
larin sinirh dizeyde kullanimi énerilmektedir é.
Epsilon aminocaproid acid gibi fibrinotik inhibi-
torler kontrendike olmasina kargin, kilcal veya
blylk damar trombozislerinde bunlarin kullanimi
denenebilir 2. Serine proteaz inhibitorlerinin kul-
lanimi DIC'te tartisma konusudur'>*,

Kortikosteroidler, FDPs'In birikimine izin veren
katasolaminlerin vazokonstruktdr etkilerini gtc-
lendirerek, MPS'nin fagositik etkisini azaltig igin
kullanimi uygun degildir ve bazen DIC'i daha da
kotulestirebilir 722, Buna karsin, kortikosteroid
LWLz yeya aspirin gibi antitrombosit ajanlar, doku
perflizyonu bozukluklari, trombositlerin primer
agregasyonu ve endotelyal hasari indikleyen
endotoksin veya immun kompleks hastaliklarinda



222
Dissemine Intravaskiiler ...

kullanilabilir 82 Agpirin siddetli trombosito-
penik hastalara verilmez . Tedavide Protein C,
Thrombomodulin, doku faktori inhibitorleri ve
Hirudin de kullanilabilir 22,

Tedaviden istenilen cevap, AT III ve fibrinojen
dizeylerinde artma, FDP dlizeyinde azalma,
pihtilasma testlerinde (APTT, ACT) kisalma ve
trombosit sayisinin tekrar normal dizeyine ylk-
selmesidir °.

PROGNOZ

Hastalik, kanin koagule olamama belirtilerinin
predominant oldugu durumlarda ilerleyicidir ve
prognoz bu durumlarda genellikle gok zayiftir.
DIC’in prognozu, temelini teskil eden hastaligin
tabiati, siddeti ile erken ve etkili tedaviye buyilk
Olglide baghdir 7. Akut DIC, tedavi 6nemsenme-
diginde yliksek mortalite meydana getirebilir .

Sonug olarak, DIC, veteriner hekimliginde yiik-
sek mortaliteyle seyreden ve 6nemini koruyan bir
problemdir. Bu soruna ydnelik cesitli calismalar
bulunmakla birlikte, mevcut arastirmalarin yeter-
siz oldugu soylenebilir. Ozellikle hekimligimizde
DIC'e sebep olan primer hastaliklar isiginda insi-
densinin ortaya konulmasi ve tedavi segenek-
lerinin olusturulmasi yoniinde calismalarin yogun-
lastirimasi gerekmektedir. Sunulan bilgiler 1s1gin-
da, yukarida siralanan hastaliklarin dederlendiril-
mesinde DIC'in sekillenmis olabilecedi ve morta-
litede 6nemli bir risk faktorl olusturabilecedi goz
ardi edilmemelidir.
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