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ONSOZ

Hayvanlarin saglikli olarak yetistirilebilmesi ve en yiiksek verimin elde edilebilmesi
icin, enfeksiyoz hastaliklardan koruma onemli bir rol oynamaktadir. Bu amagcla, bolgede
bulunan yaygin hastaliklarin bilinmesi, viral hastaliklar yoniinden siirekli kontrollerinin
yapilmas1 gerekmektedir. Viral hastaliklarin tanisinin yapilmast ve epidemiyolojik
durumlarinin arastirilmasi, miicadele yontemlerinin belirlenmesi ve gelistirilmesi igin
onemli bir kriterdir. Viral hastaliklarin epidemiyolojik kontrol ve analizlerinin diizenli
olarak yapilmasi ve teshis edilmesi ile bolgedeki varliklarinin ve yayginliklarinin
belirlenmesi miicadele, kontrol ve eradikasyon acisindan ¢ok Onemli olup, bu
hastaliklardan kaynaklanan ekonomik kayiplarin azaltilmasmma ve hatta ortadan

kaldirilmasina yardimci olabilmektedir.

Pestiviruslar ve Ozellikle Border Disease virusu (BDV) kuzularda kongenital
enfeksiyona bagli olarak gelisen diisiikk dogum agirligi, kil ortlisii bozukluklar, gelisme
bozukluklar1 (kongenital anomali) ve sinirsel bulgularla ortaya ¢ikan viral bir enfeksiyona
yol agmaktadir. Tiirkiye'de yapilan c¢alismalar pestivirus enfeksiyonunun koyunlarda
oldukca yaygin oldugu ve abort olaylarinda rol oynadigimi ve pestivirus enfeksiyonunun
tilkemizde enzootik olarak seyrettigini gostermektedir. Bu durumda pestiviral
enfeksiyonlarin kiiclikbas hayvan yetistiriciligine biiyiik 6l¢iide ekonomik kayiplar verdigi
aciktir. Enfeksiyonun bolgemizdeki varligl ve yayginligi konusundaki giincel bilgiler sinirh
kalmaktadir. Ayrica bolgemizde klinik olarak benzer hastaliklarin bulunmasi taniy1 ve
miicadeleyi gii¢lestirdigi icin s6z konusu enfeksiyonun ve diger enfeksiyonlarin bolgedeki

durumunun periyodik olarak yapilan taramalarla belirlenmesini zorunlu kilmaktadir.

Bu c¢alisma ile Aydin ve Izmir illerindeki koyun ve kegi yetistiriciligi yapan
isletmelerde pestivirus enfeksiyonunun serolojik olarak varliginin ve yayginlik oranin
saptanmas1 amagclanmustir. Bu arastirma igin izmir’deki aile isletmeleri ve Aydm Koyun ve
Kegi Yetistricileri birligi ile koordineli ¢alisilmigtir. Calisma sonunda,sonuglar hakkinda
yetistiricilere enfeksiyonun durumu ve yapilmasi gerekenler hakkinda bilgi verilmis,
hastalik kontrolii i¢in 6nerilerde bulunulmustur. Calismada virolojik olarak antijen taramasi

yapilarak enfeksiyonun epizootiyolojisinde olduk¢a 6nemi olan ve devamli virus sacan

il



persiste enfekte hayvanlarin var olup olmadigi ve yayginlik oraninin saptanmasi,
amacglanmistir. Arastirmada virus tespit edilmesi durumunda, yorede ve Tiirkiye’de
yapilacak daha kapsamli g¢alismalara kaynak teskil edebilmesi i¢in virusun genetik

karakterizasyonunun yapilmasi planlanlanmis ancak, viremik hayvan tespit edilememistir.
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1. GIRIS

Viruslar, direkt veya dolayli olarak hayvanlarda, 6lim, gelisme geriligi, et ve siit
veriminde azalma, reprodiiktif problemler, abort ve kongenital anomali gibi ¢esitli sorunlar
olusturmakta ve buna bagli olarak biiyiikk ekonomik kayiplara neden olmaktadir. Bu

ekonomik kayiplar hayvanciligin gelismesine engel olmaktadir.

Koyun yetistiriciligini olumsuz yonde etkileyen ve 6nemli ekonomik kayiplara sebep
olan faktorlerin basinda abort ve yavru oliimleri gelmektedir. Abortlarin enfeksiyoz ve
enfeksiy0z olmayan bir¢cok nedeni olmasina ragmen klinik tan1 ve tedavilerinin gii¢ olmasi
nedeniyle viral abort olaylarinin ayr1 bir 6nemi vardir. Viral nedenler igerisinde pestivirus
enfeksiyonlari, mavidil, akabane hastalig1, sigrama hastaligi yaninda sap, koyun c¢igegi ve
rift vadisi hummasi 6nem arz etmektedir (Radostits 2008, Scott 2007). Sigir, koyun ve
domuz popiilasyonlarinda enfeksiyon meydana getiren pestiviruslarin tiim diinyada

ekonomik kayiplara neden oldugu bilinmektedir (Radostits 2008, O’Neill 2004).

Border Disease (BD; Sinir Hastaligi), koyun ve keg¢i populasyonlarinda o6zellikle
reprodiiktif sisteme yonelik bulgularla karakterize, kuzularda kongenital enfeksiyona bagl
olarak gelisen diisiik dogum agirligi, kil ortiisii bozukluklari, gelisme bozukluklari
(kongenital anomali) ve sinirsel bulgularla ortaya ¢ikan viral bir enfeksiyondur. Genellikle
erigskin koyunlarda hastalik subklinik seyreder (Cabalar 2011). Hastalik, ingilizcede Hairy

Shaker Disease veya Fuzzy Lambs Syndrome gibi sinonim isimlerle de anilmaktadir.

Border Disease Virusunu (BDV) i¢ine alan pestivirus genusu igerisinde son yillarda
birbirleriyle antijenik ve genetik olarak yakin akraba dort virus siniflandirilmaktadir; BDV,
Klasik Domuz Vebasi Virusu (Classical Swine Fever Virus; CSFV), Bovine Viral Diarrhoe
virusu (BVDYV) genotip 1 ve BVDV genotip 2 (Heinz ve ark 2000, Plant ve ark 1973).
Etken hem sigirlarin BVDV genotip 1 ve 2 hem de Avrupa Domuz Vebasi Virusu ile yakin
antijenik iligki icindedir. BVDV ve BDV izolatlarinin antijenik yakinhgi, fiziksel ve
biyolojik benzerlikleri nedeniyle her iki virus Pestivirus genusu icinde ayni tiir olarak
kabul edilebilirler. Genetik analiz ve virusa 6zgii monoklonal antikorlar yardimiyla bu

viruslarin birbirinden ayrimi miimkiin olabilmektedir (Burgu 2003).



Pestiviruslar, konakg¢1 bariyerini asabilmektedir. Viruslarin her biri enfeksiyona
sebep olduklar1 hayvan tiiriiniin yam sira sigir, koyun, ke¢i ve domuzlarda dogal ve
deneysel enfeksiyonlara sebep olmaktadir (Burgu ve ark 1987, Carlsson 1991, Van
Oirschot 1983). Saha c¢alismalar1 ve deneysel calismalar, sigirlarda BDV ve koyunlarda
sigirlarin BVD virusu ile benzer klinik ve patolojik tablolar ile karakterize enfeksiyonun
gelistigini ortaya koymustur (Van Oirschot 1983, Carlsson ve Belak 1994). Pestiviruslar
kongenital enfeksiyonun yaninda, akut enfeksiyonlara da yol agabilir. Enfeksiyonun
epidemiyolojisinde vertikal nakil olduk¢a Onemli bir rol oynamaktadir (Kalaycit 2012).
Ozellikle koyunlarda fotal enfeksiyon sonucunda, yasamlar1 boyunca virusu devamli sagan
Persistent enfekte (PE) kuzu dogumlar1 olusabilmektedir. Hastalifin yayilmasinda PE
hayvanlarin 6nemi bilyiiktiir. Kecilerde PE yavru dogumuna iliskin bildirim

bulunmamaktadir.

Koyun ve kegilerde oro-nazal enfeksiyonu takiben gelisen akut enfeksiyonda erigkin
hayvanlarda hafif ates disinda bir klinik semptom goriilmez. Buna karsin plasenta
bariyerini asan etken fotal enfeksiyona neden olur ve gebeligin donemine gore fetusta
farkli sonuglara yol acar (Evermann ve ark 1981, Sawyer ve ark 1991). Kuzulama zamani
goriilen abortlarda prematiire dogum, zayif yavru veya dogumu takiben 6len yavrular
gortlebilir. Nervéz semptomlar karekteristik olup, siddetli tremor, arka ayaklar ve sirt
kaslarinda ritmik kontraksiyon, bag, kuyruk ve kulaklarda titreme goriiliir. Yapag: 6zellikle
sirt ve boyun bolgesinde killar kopek kili goriiniimiinde, karisik ve dayanikliligini

kaybetmistir (Hairy Shaker Disease).

Ulkemizde kiiciik ruminantlarda pestiviruslarin neden oldugu ekonomik kayiplarin
arastirilmasi tizerine yapilan c¢alismalarda (Burgu ve ark 1984, 1987, Burgu ve ark 2001)
orneklenen siiriilerde 9%0.06-3 arasinda degisen oranlarda etken varligi tespit edilmistir.
Tirkiye'de yapilan c¢alismalarda (Burgu ve ark 1994 ve 2001; Simsek ve ark 1998)
pestivirus enfeksiyonunun koyunlarda olduk¢a yaygin oldugu ve abort olaylarinda rol
oynadig1 ortaya konulmustur. Burgu (2003) tarafindan yapilan bir calismada, koyunlarda
pestivirus enfeksiyonunun iilkemizde enzootik olarak seyrettigi bildirilmistir. Dogu ve
Giineydogu Anadolu’daki keg¢i siiriilerinde yapilan epidemiyolojik bir calismada ise;
pestiviruslara karsi oldukca yiiksek oranda (BDV’una kars1 % 63.6, BVDV’una kars1 %
30.2) seropozitiflik tespit edilmistir. Ataseven ve ark 2006, Oguzoglu ve ark 2006
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tarafindan Tirkiye’de ilk kez koyunlardan tespit edilmis olan pestivirus izolatlarinin
genetik karakterizasyonu yapilmis ve bu izolatlar, BDV olarak klasifiye edilmistir.
Filogenetik analiz verilerine gore etkenlerin, Klasik Domuz Vebasi Virusu (KDVV) ile
antijenik yakimlig1 oldugu ve BDV alt gruplarindan herhangi birine dahil olmadigi tespit
edilmistir (Oguzoglu ve ark 2009).

Hayvanlarin saglikli olarak yetistirilebilmesi ve en yiiksek verimin elde edilebilmesi
icin, enfeksiyoz hastaliklardan koruma 6nemli bir rol oynamaktadir. Bu amagla, bolgede
bulunan yaygin hastaliklarin bilinmesi, viral hastaliklar yoniinden stirekli kontrollerinin
yapilmas1 gerekmektedir. Viral hastaliklarin tanisinin  yapilmast ve epidemiyolojik
durumlarinin arastirilmasi, miicadele yontemlerinin belirlenmesi ve gelistirilmesi igin
onemli bir kriterdir. Viral hastaliklarin epidemiyolojik kontrol ve analizlerinin diizenli
olarak yapilmasi ve teshis edilmesi ile bolgedeki varliklarinin ve yayginliklarinin
belirlenmesi miicadele, kontrol ve eradikasyon agisindan ¢ok ©nemli olup, bu
hastaliklardan kaynaklanan ekonomik kayiplarin azaltilmasina ve hatta ortadan

kaldirilmasina yardimci olabilmektedir.

Tiirkiye’de pestiviruslarin varlig1 ve ruminantlar i¢in enfeksiyon riski olusturduklar
bircok calisma ile ortaya konulmustur (Burgu ve ark 1987, Alkan ve Burgu 1993, Burgu ve
Ozkul 1993, Burgu ve ark 1997, Yapki¢ 1999). Tiirkiye’de yapilan arastirmalarda abort
olaylarmin %0,7 ile %10 oraninda pestivirus varligr bildirilmistir (Hasircioglu ve Ark

2009, Albayrak ve Ozan 2012, Burgu 1987).

Tirkiye'de yapilan ¢alismalar pestivirus enfeksiyonunun koyunlarda oldukg¢a yaygin
oldugu ve abort olaylarinda rol oynadigini ve pestivirus enfeksiyonunun iilkemizde
enzootik olarak seyrettigini gostermektedir (Burgu ve ark 1994 ve 2001, Simsek ve
ark1998). Bu durumda pestiviral enfeksiyonlarin kiigiikbas hayvan yetistiriciligine biiyiik

Olclide ekonomik kayiplar verdigi aciktir.

Bu caliymada Aydin ve Izmir illerindeki koyun ve kegi yetistiricili§i yapan
isletmelerde BDV enfeksiyonunun serolojik ve virolojik olarak varlig1 ve yayginlik orani
arastiritlmistir.  Calismada  virus  antijeni  taramasi  yapilarak  enfeksiyonun
epizootiyolojisinde oldukca onemi olan ve devamli virus sagan persiste enfekte (PE)

hayvanlarin tespit edilmesi ve goriilme sikliginin saptanmasi amaglanmustir.



1.1.Tarihge

Ruminant pestiviruslarinin literatiire girmesi ilk defa 1946 yilinda New York'ta
sigirlarda goriilen yeni bir hastaligin klinik olarak tanimlanmasi ile olmustur. 1950'lerin
ortalarina dogru "Mucosal Disease (MD)" olarak adlandirilan bir baska klinik olgu

tanimlanmaya baslanmistir (Dubovi 1999).

Koyun ve kecilerde goriilen ve etkeni bir pestivirus olan Border Disease (BD)’in
tanimlanmas1 1940'larin sonunda baslamistir. Fakat hastalifin ciddi klinik bulgularinin
seyrek goriilmesi sebebiyle bu adlandirma gecikmeye ugramigtir. Hastalik, ilk kez 1959
yilinda Ingiltere ile Galler arasindaki sinir bdlgelerinde bulunan koyunlarda tespit edilmesi
dolayisiyla "Border Disease" yani Sinir Hastalig1 olarak isimlendirilmistir (Hughes ve ark
1959).

1970"lerin basinda ise hastaligin viral etiyolojisi hastalanan hayvanlarin hiicresiz
ekstraktlarinin aktarim c¢alismalarinda kullanilmasiyla ortaya c¢ikmistir. Yine ayni
zamanlarda Border Disease Virusunun (BDV) Bovine Viral Diare Virusu (BVDV) ile
iligkisi ortaya ¢ikmaya baglamistir (Dubovi 1999).

Barlow ve ark (1980) BVDV koyunlardaki deneysel enfeksiyonusonrasinda BD
benzeri semptomlar gosterdigini bildirmislerdir. Bir yil sonra BD ile BVD viruslarinin

antijenik olarak ¢ok yakin akrabalik gosterdigi tespit edilmistir (Loken ve Barlow 1981).

Serum notralizasyon testi ile yapilan g¢alismalarda , Yunanistan'da Spais ve ark
(1975) koyun kan serumlarinda BVD virusuna (NADL susu) karst SNso = 1:8 - 1:972
arasinda, Almanya'da Liess ve ark (1982) bir siiriiye ait 20 kuzuda BVD virusuna karsi
SNso = 1:10-1:20 arasinda ve bu kuzularin annelerinde SNso = 1:30- 1:270 arasinda

degisen titrelerde notralizan antikorlar saptamiglardir.

Bogel (1964) on yedi siiriiye ait toplam 314 koyun kan serumunda plak test yardimi
ile yaptig1 serum ndtralizasyon testinde ortalama % 37.6 oraninda BVD virusuna kars1

antikorlara rastlamistir.

St. George (1971), Avustralya'da 832 koyun kan serumunda, serum noétralizasyon

testi ile yaptig1 antikor taramasi sonunda BVD virusuna karsi % 8.2 oraninda nétralizan
4



antikorlara rastlamig, serum noétralizasyon testini French ve Snowdon'un (1964)
bildirdikleri 1:5 serum sulandirma metoduna gore uygulamistir. Antikor titreleri SNsp =

1:10 - 1:270 arasinda dagilim gostermistir.

Son yillarda, Sinir Hastaligi enfeksiyonunun kiigiik ruminant siiriilerinde varligi,
yayginligt ve izole edilen etkenlerin molekiiler karakterizasyonlarina yonelik birgok
caligma bildirilmistir. Bu caligmalarda Amerika (Ridpath ve Bolin 1997), Yeni Zelanda
(Vilcek ve ark 1998), Avustralya (Becher ve ark 1994) ile Ispanya (Hurtado ve ark 2003),
ftalya (De Mia GM ve ark 2005), Isvicre (Stalder ve ark 2005), Isvec (Schaller ve ark
2000) gibi baz1 Avrupa iilkelerinde enfeksiyonun varligi ve yaygiligt ortaya konulmustur.
Ayrica Tunus’ta pestivirusla kontamine koyun ¢icegi asisi ile asilamayi takiben g¢ikan

enfeksiyonun etkeninin de BDV oldugu (Thabti ve ark 2005) bildirilmistir.

Kecilerde ise dogal BDV enfeksiyonunun varligi ilk kez Senegal’de tespit edilmistir
(Bernard ve Bourdin 1971).

Pestiviruslarin yaban hayattaki yaygmlig da dikkat cekici bir olgudur. Ozellikle
Ispanya’daki bazi geyik tiirlerinde gdzlenen salginlarda etken identifikasyonu yapildiginda,
Siir Hastaligi viruslarinin yeni alt gruplarinin ortaya c¢ikmasi ile bu etkenlerin ciftlik
hayvanlarinda goriilen pestivirus enfeksiyonlarina da bir kaynak olusturdugu

distiniilmektedir (Hurtado ve ark 2004 , Pioz ve ark 2007).

Sigir ya da koyun pestiviruslari ile deneysel veya dogal enfeksiyonlar gostermektedir
ki pestivirus enfeksiyonlarinin gebe koyunlardaki patogenezi ve sonuglar1 (abortlar,
kongenital malformasyonlar, persiste enfeksiyonlar vb.) bu tiirlerdeki gebe hayvanlarda

benzerdir (Burgu 2003).

1.2. Etiyoloji

Border Disease virusu Flaviviridae ailesine ait Pestivirus genusunda yer almaktadir

(Kalayc1 2012).

Filaviviridae igerisinde dort genera bulunur. Bunlar, Flavivirus, Hepacivirus,

Hepatitis C Virus ve Pestivirus genuslaridir (Agagfidan 2012).



Border disease virusu ve diger flaviviruslar, 12-12.3 kilobazlik (kB) tek iplikg¢ikli,
pozitif polariteli, bir RNA genomuna sahiptir. Virionlar, zarli, ikosahedral simetrili, 40-60
nm biyiikliiglindedir. (Heinz ve ark 2000). Pestivirus virionlar1 birbirine sikica baglanmig
peplomerlerden olusan bir zar tarafindan sarilmistir. Virionun molekiil agirhigi 4-4.6x10°
kD’dir. Zarli oldugu ig¢in eter, kloroform gibi organik solventlerde ¢ok ¢abuk inaktive olur
(Hermodsson ve Dinter 1962, Dinter 1963).

Etken saha sartlarinda stabil degildir, 1sidan ve dezenfektanlardan kolay etkilenirler,
0,5 mg/ml tripsinde 56°C’de 60 dakikada ve pH 5.7-9.3 disinda kisa siirede inaktive olurlar
(Hafez ve Liess 1972).

Border Disease Virusu, BVDV ve KDVV arasinda poliklonal serum kullanilarak
yapilan testler ile antijenik yakinlik oldugu belirlenmistir (Darbyshire 1960, Dinter 1963).
Daha sonra g¢apraz noétralizasyon testleri ve monoklonal antikorlar kullanilarak bu iig
pestivirus arasinda antijenik benzerlikler tespit edilirken, ayn1 zamanda bu viruslarin
suglar1 arasinda genetik farkliliklar da gosterilmistir (Peters ve ark 1986, Cay ve ark 1989,
Moenning ve Plagemann 1992, Weiland ve ark 1992)

Pestivirus genusu igerisinde son yillarda birbirleriyle antijenik ve genetik olarak
yakin akraba dort virus siniflandirilmaktadir; BDV, KDVV, BVDV genotip 1 ve BVDV
genotip 2 (Heinz ve ark 2000).

Etken hem sigirlarin BVDV genotip 1 ve 2 hem de Avrupa Domuz Vebasi Virusu ile
yakin antijenik iliski i¢indedir. BVDV ve BDV izolatlarinin antijenik yakinligi, fiziksel ve
biyolojik benzerlikleri nedeniyle her iki virus Pestivirus genusu icinde ayni tiir olarak
kabul edilebilirler. Genetik analiz ve virusa 6zgii monoklonal antikorlar yardimiyla bu

viruslarin birbirinden ayrimi1 miimkiin olabilmektedir (Burgu 2003).

Pestiviruslar, konakg¢i bariyerini asabilmektedir. Viruslarin her biri enfeksiyona
sebep olduklar1 hayvan tiirliniin yani sira sigir, koyun, ke¢i ve domuzlarda dogal ve
deneysel enfeksiyonlara sebep olmaktadir (Burgu ve ark 1987, Carlsson 1991, Van
Oirschot 1983) Saha ¢alismalar1 ve deneysel calismalar, sigirlarda BDV ve koyunlarda
sigirlarn BVDV ile benzer klinik ve patolojik tablolar ile karakterize enfeksiyonun

gelistigini ortaya koymustur (Van Oirschot 1983,Carlsson ve Belak 1994).



Pestiviruslar biyotipik olarak iki farkli karakter sergilerler. Bunlar; hiicre kiiltiiriinde
morfolojik degisimler olusturarak iireyen sitopatojen (cytopathogen; cp) biyotip ve
herhangi bir degisiklik olusturmadan iireyen sitopatojen olmayan (non-cytopathogen; ncp)

biyotiplerdir.

Ozellikle molekiiler viroloji alanindaki yeni gelismeler, bugiine dek izole edilen
koyun ve keci izolatlarinin yeniden karakterizasyonuna imkan saglamistir. Boylece yeni
kazanilan izolatlarla birlikte mevcut pestivirus suslarmin alt tiplendirme calismalar
yapilabilmistir. Pestiviruslarin genetik c¢esitlili§i, onlarin antijenik ¢esitliligini de
yansitmaktadir. Izole edilen BDV saha viruslari, konak¢1 spesifitesi ve genetik/antijenik
analizleri sonrasinda kendi aralarinda BDV-1, 2, 3, 4, 5 ve 6 olarak alt1 farkli alt grupta

toplanmislardir (Peterhans ve ark 2010).

BDV-1, koyun ve kecilerden izole edilmis ve referans viruslar olarak adlandirilan
Moredun, X818 gibi ger¢ek ya da klasik BD viruslar1 bu grupta yer almaktadir (Becher ve
ark 2003). Bu alt grup kendi i¢cinde a ve b olmak iizere ikiye ayrilmistir (Valdazo-Gonzales
ve ark 2007). BDV-2, cogunlugu koyunlardan elde edilen virus izolatlaridir. Ren
geyiklerinden izole edilen V60 susu da bu alt grupda yer almaktadir (Becher ve ark 2003).
Bu alt gruptaki etkenler de iki farkli grupta (a ve b) incelenmektedir (Valdazo-Gonzales ve
ark 2007). BDV-3 alt grubunda ise, domuzlardan izole edilen Gifhorn izolati
bulunmaktadir (Becher ve ark 2003). BDV-4 alt grubunda ise, Ispanya’da bulunan
Chamois denen bir geyik tiiriinden izole edilen viruslar bulunmaktadir (Arnal ve ark 2004).
Son caligmalardan izole edilen yeni etkenler ile bu alt grup da kendi i¢inde a ve b olarak

ikiye ayrilmistir (Valdazo-Gonzales ve ark 2007).

Virus genomu, 5’ ve 3’ ucundan kodlanmayan, diger deyisle translate olmayan-
bolgelerle (untranslated region; UTR) c¢evrelenmis, bir acik okunabilir bolgeye (Open
Reading Frame, ORF) sahiptir. UTR bolgeleri, virus proteinlerinin sentezi ve virus
genomunun replikasyonu i¢in onemli sinyalleri bulundurmaktadir. ORF, yaklasik 4000
aminoasitten olusan bir prekiirsor poliproteini kodlar, daha sonra bu poliprotein enzimatik

olarak yapisal olan ve olmayan 11-12 adet proteine ayrilir.

Polyproteinden ayrilan olgun viral proteinler sirasiyla NP, prM (=26 kd), C (=11
kd), E™, E1, E2 (PtE =53 kd), p7, NS1 (=46 kd), NS2A (=22 kd), NS2B (=14 kd), NS3
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(=70 kd), NS4A (= 16 kd), NS4B (= 27 kd), NS5 (= 103 kd),’dir (Collett ve ark 1989,
Meyers ve Thiel 1996, Lindenbach ve ark 2007).

Becher ve ark’larinin (1998) yaptig1 calismada, BDV’nin ilk komple niikleotid dizisi
X818 susu ile rapor edilmistir. Genom 12,333 niikleotid uzunlugunda ve acik okunabilir
3,895 amino asit kodlayan yapt igerir. BDV X818 susunun 5’ kodlanmayan bdlgesi (UTR)
372 niikleotidden olusmaktadir. Diger pestiviruslar i¢in de 5> UTR benzer uzunlukta rapor
edilmistir. X818 susunun 3> UTR 273 niikleotid uzunlugundadir ve dolayisiyla simdiye
kadar analiz edilen pestiviruslarin 3> UTR’sinden en az 32 niikleotid daha uzundur. BDV
X818 sugunun 3° UTR igerisindeki dort yerde “TATTTATTTA” seklinde ayni sekans
motifi goriilmektedir. Farkli KDVV izolatlariin 3 UTR’de iki veya 3 yerde ayni tekrar
bulunmasma karsin, BVDV’nin 3> UTR’sinde bulunmamaktaydi. Incelenen bes farkli
BDV susunun daha analizi gosterdi ki bu tiirlerde 3° NCR dizilimleri yiiksek oOlcilide
korunmaktadir. X818 susunun poliprotein iizerindeki tahmini ayrilma bolgeleri kabul
edilen yerdeki aminoasit dizilimi ile diger pestiviruslarinki karsilastirildiginda yapisal

proteinler agisindan korunmus oldugu goriilmektedir.

Pestivirus genomunun yapisinda bulunan viral proteinlerden 5°-UTR, N ve E2
bolgelerinin oldukca sik kullanildigr filogenetik c¢alismalar sonrasi bir¢ok arastirici
tarafindan farkli siniflandirma tipleri ortaya konulmustur (Becher ve ark 2003, De Mia GM
ve ark 2005, Hurtado ve ark 2004, Vilcek ve ark1997). Bununla birlikte giinlimiizde alt

gruplar goz onilinde bulundurularak yapilan siniflandirma siklikla tercih edilmektedir.

Yesilbag ve ark. (2008) virusun NP proteinini kodlayan bolgelerinin niikleotid
dizilerini inceleyerek, 1997 ve 2005 yillar1 arasinda iilkedeki 15 ilde elde edilen toplam 30
adet pestivirus izolatinin filogenetik analizini yapmislardir. Arastiricilar incelenen virus
izolatlarinin biri koyundan olmak {izere c¢ogunlukla sigir kokenli oldugunu one
stirmiislerdir. Sigir kokenli izolatlarinin hepsinin BVDV-1’¢e ait oldugu goriilmiistiir. 15
izolat BVDV-1 i¢inde yeni bir alt grup icinde toplanmis ve gecici olarak BVDV-1/ ile
adlandirilmistir. Geriye kalan sigir izolatlar1t BVDV-1a (n=4), BVDV-1b (n=4), BVDV-1d
(n=3), BVDV-If (n=2) ve BVDV-1h (n=1) olarak tiplendirilmistir. BVDV-1/ kdkenli
izolatlar, farkli yillarda ¢esitli cografik bolgelerden elde edilmistir. Arastiricilar, elde

edilen izolatlarin genetik gruplanmasi ile cografik bolgeler arasinda anlamli bir iliskinin



olmadigini bildirmislerdir. Bir ¢iftlikteki viruslarin kékeninin ¢ogu durumda ayni alt gruba
ait oldugu goriilmiistiir (n=5). Bu c¢alisma yeni tespit edilen alt grup BVDV-1/’in baskin ve
Tirkiye’de yaygin oldugunu gostermektedir. Ayrica Tiirkiye’de BVDV-2"nin birinci tiyesi
olan bir koyun virusu tespit edildigi rapor edilmistir. Tiirkiye’nin batisindan ornekler
kullanilarak ~yapilan serolojik aragtirma BVDV-2’nin sigirlarda  var oldugunu

gostermektedir.

1.3. Epizootiyoloji

BDV koyun ve keciler arasinda oro-nasal yol ile yayilir. Virus kongenital
enfeksiyona neden olur. Ancak akut enfeksiyonlara da yol acgabilir. Enfeksiyonun
epidemiyolojisinde vertikal nakil olduk¢a 6nemli bir rol oynamaktadir (Kalayci 2012).
Ozellikle koyunlarda fotal enfeksiyon sonucunda, yasamlar1 boyunca virusu devamli sagan
PE kuzu dogumlar1 olusabilmektedir. Hastaligin yayilmasinda PE hayvanlarin 6nemi

bliytiktiir. Kecilerde PE yavru dogumuna iligskin bildirim bulunmamaktadir.

Horizontal bulasmada, BDV ile gecici viremik olan ya da PE hayvanlarin sekret ve
ekskretleri ile etkenin nakli s6z konusudur. Koyunlarla yakin temasta bulunan sigirlar da
bulagsmada rol oynayabilmektedir. S1gir ve koyunlarda tiirler arasinda karsilikli etken nakli
gozlenmesine ragmen, genellikle akut enfekte kecilerden diger hayvan tiirlerine
enfeksiyonun aktarimi s6z konusu olmamaktadir. Bununla birlikte kegiler, PE hayvanlarla
ayni ortami paylasirlarsa, kolaylikla enfekte olabilmektedirler (Loken ve ark 1991, Loken
2000, Meyling 1990).

Enfeksiyon oOncelikli olarak direkt kontakt ile bulagsmakta ve yakin temasta olan
hayvanlar 6nce enfekte olmaktadirlar. Virusun persiste hayvanlar vasitasiyla hayat boyu
sacilmasinin epidemiyolojik 6nemi vardir. PE koyunlar, siiriilerde hem horizontal hem de
vertikal olarak, virus sacan kaynak konumunda olurlar. PE bir anne her zaman BDV ile
enfekte bir kuzu olusturacaktir. Border Disease salgiminin kongenital kdkenli olani diisiik
hastalik insidensi ile digerinden ayrilir. Buna karsin PE yeni bir hayvanin siirliye
sokulmasindan kaynaklanan olgularda ise yiliksek diizeyde etkilenmis kuzu dogumu dikkati

ceker (Sawyer ve ark 1991).



Pestiviruslar, transplasental f{otal enfeksiyon sonucu, gebelikteki enfeksiyon
zamanina ve fetusun yagina bagl olarak abort, fotal rezorpsiyon, fetusun mumifikasyonu,
kongenital bozukluga sahip yavru dogumlar1 ve PE yavru dogumlarina neden olabilirler
(Alkan 1989, Binkhorst ve ark 1983, Bistner ve ark 1970, Brown ve ark 1979, Liess ve ark
1984, Mc Clurkin ve ark 1984, Ozkul 1992, Straver ve ark 1983).

Virus ile enfekte olarak dogan yavrular, yagsamlar1 boyunca organlarinda, endotel ve
epitel hiicreleri ile retikuloendoteliyal sistemlerinde virusu tasirlar (Carlsson 1991,
Radostits ve Littlejohns 1988, Straver ve ark 1983). Bu nedenle fotal yada postnatal
donemdeki bu hayvanlardan saglanan serumlar ile doku veya organlarindan hazirlanan

hiicre kiiltiirlerinin pestivirus ile kontamine olmalar1 kag¢inilmaz bir sonugtur.

Nuttall ve ark (1977) 63 dana bobrek hiicre kiiltliriinden 10'unda sitopatojen olmayan
pestivirus varligin1 saptamislardir. Rossi ve ark (1980) ise 37 farkli seri fotal dana akciger
hiicresinden bir (% 3) tanesinin BVDV icerdigini, iki hiicre kiiltiiriinlin ise 2. ve 3.
pasajlarda BVDV bakimindan immunfloresan testi ile pozitif bulmus veenfeksiyon
kaynaginin siipheli kaldigini belirtmislerdir. Hassan ve Scott (1986), mezbahada kesilen 26
sigirin fetuslarina ait bobreklerden hazirlanan hiicre kiiltiirlerinin 11'inin BVDV ile

kontamine oldugunu belirtmislerdir.

Pestiviruslar ile kontamine hiicre kiiltiirleri ya da hiicrelerin {iretilmesinde kullanilan
serumlar, viral izolasyon prosediiriinii interfere eder, izolasyon calismalarinda yanlis
degerlendirmelere neden olabilir. Inaktive edilmemis asilarm hazirlanmasinda
kullanilirlarsa, as1 kontaminasyonuna ve asilama yolu ile virusun nakledilmesine neden
olurlar. Nitekim Tamoglia (1968) Ingiltere'de tiim lisansli iireticilerin canli IBR virusu
asilarinin % 8'inde BVDV varligin1 saptamig. Menasse ve ark (1978) ile Wenswoort ve
Terpstra (1988) ise anneleri gebeligi esnasinda pestivirus ile kontamine asilarla agilanan
kuzularda BD, domuz yavrularinda da kongenital domuz vebasi benzeri hastalik
salginlarim1 bildirmislerdir. Lohen ve ark(1991) ise pestivirus ile kontamine orf asis1 ile
astlanan, gebeliginin erken donemindeki disi kecilerden % 82'sinde gebe kalmama,
abortlar, 6lii dogumlar ve zayif yavru dogumlari gibi reproduktif problemlerin olustugunu
bildirmiglerdir. Ayrica, sézkonusu keciler ile ayni ciftlikte bulunan sigirlarda abort,
koyunlarda BD'e karakteristik beyin lezyonlari ve merkezi sinir sistemi lezyonlarina sahip
kuzu dogumlarinin goriildiigiinii de belirtmislerdir.
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Canli as1 hazirlayan iinitelerde kullanilan serum ve hiicre kiiltlirleri pestiviruslar
yoniinden kontrol edilmedigi takdirde, kontamine asilar ile ozellikle gebe hayvanlarin
asilanmalarmi takiben gelisecek abortlar, fetusun mumifikasyonu ve anomalili dogan
yavrular nedeniyle hem oOnemli ekonomik kayiplarin meydana gelecegi hem de PE
dogacak yavrular nedeniyle pestivirus enfeksiyonlarinin yayginliginin daha da ¢ok artacagi

acik bir gergektir (Kalayci1 2012).

Burgu ve ark (1992)’min yaptiklar1 bir ¢alismada, mezbahada kesilen sigirlarin
fetuslarina ait bobreklerden hazirlanan hiicre kiiltiirlerinde pestivirus varlig1 saptanmis ve
rutin teshis amacina yonelik ya da as1 hazirlama laboratuvarlarinda kullanilacak serum ve
hiicre kiiltiirlerinin pestiviruslar bakimindan kontrol edilmesinin 6nemi ve gerekliligi
vurgulanmigtir. Ayrica serum kontaminasyonu riskinin aza indirilmesi amaciyla serumun
kullanilmadan o6nce inaktive edilmesi ya da pestivirus enfeksiyonlarinin goriilmedigi
hayvan tiirlerinden Ornegin tektirnaklilardan saglanan serumlarin kullanilmast da

Onerilmistir.

1.4. Tiirkiye’deki Koyun ve Kecilerde Pestivirus Enfeksiyonlarinin Durumu

Tirkiye’de pestiviruslarin varligi ve ruminantlar i¢in saglik sorunu bir¢ok caligma ile
ortaya konulmustur (Burgu ve ark 1987, Alkan ve Burgu 1993, Burgu ve Ozkul 1993,
Burgu ve ark 1997, Yapkic 1999).

Ulkemizde kiiciik ruminantlarda pestiviruslarin neden oldugu ekonomik kayiplarin
arastirilmasi {lizerine yapilan ¢alismalarda 6rneklenen stiriilerde %0.06-3 arasinda degisen

oranlarda etken varligi tespit edilmistir (Burgu ve ark 1984, 1987, Burgu ve ark 2001).

Burgu ve ark (1984) yaptiklar1 bir calismada ilk kez BDV enfeksiyonunun
seroepizootiolojik olarak degerlendirmesini yapmislardir. Arastiricilar Tahirova Devlet
Uretme Ciftliginden alinan 51 adet koyun kan serumlarmninl 1’inde (%21.6) BVD virusuna

kars1 ndtralizan antikor varligi tespit edilmistir.

Tirkiyedeki koyunlarda pestivirus enfeksiyonlart ile ilgili ilk arastirmada Burgu ve
ark (1987) abort yapan koyunlardan saglanan kan Orneklerinin %3’iinde ve abort olan
fetuslarin %10’unda pestivirus varlig: bildirilmistir.
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Ataseven ve ark (2006), Dogu ve Giineydogu Anadolu’daki kegi siiriilerinde yapilan
epidemiyolojik bir calismada, pestiviruslara karst oldukca yiiksek oranda (BDV ye karsi
%63.6, BVDV ye kars1 % 30.2) seropozitiflik tespit etmislerdir.

Oguzoglu ve ark (2006) tarafindan Tiirkiye’de ilk kez koyunlardan kazanilmis olan
pestivirus izolatlarmin genetik karakterizasyonu yapilmis ve bu izolatlar, BDV olarak
klasifiye edilmistir. Filogenetik analiz verilerine gore etkenlerin, KKDV ile antijenik
yakinligi oldugu ve BDV alt gruplarindan herhangi birine dahil olmadig: tespit edilmistir
(Oguzoglu ve ark 2009).

Gir (2009) Afyon yoresinde %30 ile %70 arasinda degisen abort oranina sahip
stiriilerden o6rnekledigi 568 koyundan %78,5 oraninda BVDV’nin NADL susuna karsi
antikor pozitiflik saptamistir. Orneklenen koyunlarmn iki tanesinde pestivirus antijeni

bulmustur.

Burgu ve ark (2003) Ankara bolgesindeki farkli mezbahalara getirilen 100 gebe
koyuna ait 108 fetus kullanilmis. Bu gebe koyunlara ait 75 serum 6rneginin 31'i (% 41,3)
pestiviruslara karsi seropozitivite gosterirken, fetuslardan alinan 65 serumun tamami
seronegatif olarak tespit edilmis. Virus izolasyonu amaciyla toplam 584 farkli fotal organ
ve kan 6rnegi kullanilmis. Fotal kuzu bobrek hiicre kiiltiiriindeki 3 kor pasaji takiben her
bir materyal direkt immunplak teste tabi tutulmustur. Sonug¢ olarak 69 giinliik gebelik
yasinda olan bir fetusun ¢esitli organlar1 (karaciger, beyin, bobrek, barsak ve akcigerler) ve
16kosit Orneginde, annesinin kotiledon ve amniyon 6rneklerinde ncp pestivirus tespit

edilmistir.

Serolojik caligmalar i¢ ve kirsal bolgelerde yetistirilen koyunlarda daha yaygin
oldugunu gostermektedir. Ozellikle soguk iklim enfeksiyonun yayilmasinda biiyiik rol
oynamaktadir. Yaygimlik oram1 arttiginda ekonomik kayiplara neden olmaktadir

(Glimiisova ve ark 2006).

Yapilan bir ¢alismada (Azkur ve ark 2011) Kirikkale ili ve tiim ilgelerinde bulunan
25 koyun siiriisiinden elde edilen 1075 Ornegi kullanilmis. Pestivirusakarst olusan

antikorlar 1075 serumun %74.51’inde ELISA kullanilarak tespit edilmistir. Seropozitiflik,
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cinsiyet ve yas arasinda bir baglant1 tespit edilemezken, koyun irklar1 ve pestivirusakarsi
olusan pozitif antikor cevabi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki tespit edilmis
(P<0.05). Virus tespiti ¢alismalari, pestivirusa karsi antikor olusturmayan hayvanlarin
oraninin %4.37 oldugunu gostermistir. Koyun siiriilerini enfekte eden virus Tirkiye’de
daha 6nceden bildirilen BDV suslarindan farkl fakat pestivirus tip 3 ile ¢ok yakin antijenik
benzerligi oldugu belirlenmistir (Azkur ve ark 2011).

Van ve cevresinde yapilan bir ¢alismada (Tiitiincli ve ark 2011) rastgele 465 koyundan
alinan kan 6rneklerinde Pestivirus antikorlarinin varligi ELISA testi ile analiz edilmis ve

seroprevalansi %75,9 bulunmustur.

Orta ve Dogu Karadeniz bolgelerindeki koyunlarda pestivirus enfeksiyonu yaygindir.
Seropozitiflik ELISA ile %7,22 ile %74,38 arasinda ve SNT (serum mikronétralizasyon
testi) ile %4,81 ile %67,76 bulunmustur. Amasya ve Tokat’taki seropozitiflik orani

Samsun ve Giresun’dan daha yiiksek bulunmustur (Yazici ve ark 2012).

Pestiviruslar Samsun ilinde, Mavidil ve Kiigilk Ruminant Vebasi enfeksiyon

etkenlerinden daha yaygindir (%90.27) (Ozan ve ark 2012).

Yapilan bir calismada (Issi ve ark 2012) Elazig yoresinde Akkaraman irki
koyunlarda saptanan pestivirus enfeksiyonlarmin bildirilmesi ve hastaligin ekonomik
Oneminin vurgulanmasi amaciyla yapilmistir. Calisma materyalini, Ocak ve Subat 2012
tarihleri arasinda Elazi§ ilinde abort olaylarinin goriildiigii toplam 4272 Akkaraman 1rki
koyunun bulundugu 8 ayn siirii olusturmustur. Bovine viral diyare virusu antikor ve
antijenlerinin aranmasi i¢in atik yapan siiriilerdeki koyunlarin yaklasik olarak %5’inden
olmak tizere toplamda 219 koyundan ve 20 fotiisten kan ve doku 6rnekleri alinarak Elazig
Veteriner Kontrol Enstitiisii'ne gonderilmistir. Atik yapan koyunlarda BVDV
antikorlarinin aranmas1 BVDV total antikor ELISA ve atik fotiislerde BVDYV antijenlerinin
varlifit BVDV antijen ELISA Kkitleri ile arastirilmis. Kan Orneklerinin %65.75’inde
(144/219) BVDV antikoru, fGtiislerin ise %55’inde (11/20) BVDV antijeni tespit
edilmistir. Calismaya alinan siiriilerdeki koyunlardan %4,9’unda (210/4272) yavru atma
gozlenirken %4,5’inin (204/4272) kisir kaldigi, %5,0’inda (215/4272) gelisme geriligi,
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%0,4’tinde anomali (19/4272) ve %3,2’sinde 6liim (137/4272) oldugu belirlenmistir.
Sonug olarak, yapilan bu ¢alisma ile Elazig yoresinde abort yapan koyunlarda énemli
ekonomik kayiplara neden olan pestivirus enfeksiyonunun varligi belirlenerek,
koyunlardaki abort olaylarinda bu enfeksiyonun da diisiiniilmesi ve koruyucu onlemlerin

alimmasinin gerekli oldugu sonucuna varilmaistir.

Yapilan bir ¢alismada (Berber ve Sozdutmaz 2013); Elazig, Malatya ve Tunceli
illerinde koyunlardan elde edilen abort oOrneklerinden pestivirus (BD ve BVDV)
prevalansiin antijen Enzyme- Linked Immunosorbent Assay (ELISA) ile belirlenmesi
amaglanmistir. Toplam 160 6rnegin ELISA ile calisilmasi neticesinde orneklerin 36
(%22,5)'s1 pestivirus antijen varligi yoniinden pozitif tespit edilmistir. Sonu¢ olarak,
pestiviruslarin Elazig , Malatya ve Tunceli illerindeki koyunlarda abortlarin etiyolojisinde

onemli olduklari belirlenmistir.

1.5. Patogenez

Koyun ve kecilerde oro-nazal enfeksiyonu takiben gelisen akut enfeksiyonda erigkin
hayvanlarda hafif ates disinda bir klinik semptom goriilmez. Buna karsin plasenta
bariyerini asan etken fotal enfeksiyona neden olur ve gebeligin donemine gore fetusta
farkli sonuglara yol acar. Koyun blastositleri, embriyonun uterusa transplantasyonu
oncesinde (16 giinliikk stirec), pestivirus enfeksiyonuna karsi koyabilecek yapidadirlar
(Evermann ve ark 1981, Sawyer ve ark 1991). Benzer bir siire¢ kegi blastositleri i¢in de
bildirilmistir (Loken ve Bjerkas 1991). Embriyo bu preimplantasyon periyodunda, uterus
mukozasina tam anlamiyla tutunmamistir. Bu donemde heniiz zona pellucida
bozulmadigindan f6tal enfeksiyonun olusmadigi diistiniilmektedir (French ve 1974,

Manktelow ve ark 1969).

Pestiviruslar, enfeksiyonun patogenezinde oldukc¢a &nemli rolii olan iki biyotipe
sahiptirler. Bunlar; hiicre kiiltiirinde morfolojik bozukluk olusturan (sitopatojen) ve hiicre
kiiltiirlerinde morfolojik bozukluk yapmadan (nonsitopatojen) ¢ogalabilen biyotiplerdir.
Sitopatojen olmayan biyotipler, dogada %95 oraninda yaygindir. Eger gebelik sirasinda
olusan bir pestivirus enfeksiyonu immun sistemi heniliz gelismemis (immature) olan
yavruya transplasental olarak aktarilirsa (koyunlarda gebeligin 60-80. giiniine kadar,
kecilerde 80-100. giinline kadar), yavruda immuntolerans gelisir. PE olarak dogan bu
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yavrular, Omiirleri boyu virus rezervuart olarak enfeksiyonun devamliligindan
sorumludurlar (Hewicker-Trautwein 1994). PE koyunlarin yasam siiresi maksimum 5 yil
olarak bildirilmistir. Yasamlarmin bir doneminde sitopatojen biyotiple karsilasan PE
hayvanlarda, 6liimle sonuglanan mukozal hastalik (Mucosal Disease MD) tablosu gelisir.
Mukozal hastalik koyunlarda dogal enfeksiyonu takiben bildirilmis (Monies ve ark 2004)

olmasina karsin, kegilerde bildirilmemistir.

Fotal yasamin 60-80. giinlerinde olusan enfeksiyon, beyinde geriye doniistimsiiz bir
takim degisikliklere neden olmaktadir. Bu degisiklikler, Barlow (1983) tarafindan
“effekt/alternatif patoloji” olarak tanimlanmigtir. Gebe koyunlarda yapilan deneysel
enfeksiyonlarda; gebeligin 14-31. giinlerinde enfekte edilen koyunlarin fetuslarinda beyin
ve beyincikte nekrozlar, porencephalie, hydranencephalie ve beyincik hypoplazisi gelistigi
tespit edilmistir. Boyle olgularda virusun; hem kan-beyin hem de kan-beyin-omurilik sivist
bariyerini astig1 belirlenmistir. Virusun tropizmini mitotik aktivitesi devam eden fotal
beyinin endotel hiicrelerine gosterdigi, damar duvarlarinda nekrozlar, trombozlar veya

emboliler gibi bozukluklar meydana getirdigi ifade edilmistir.

Genotipik olarak iki farkli grupta yer alan BVDV 1 ve 2 viruslart da koyunlarda sinir
hastaligina benzer sekilde enfeksiyon meydana getirebilmektedir (Becher ve ark 1994,
Vilcek ve ark 1997). Bu nedenle koyun ve kegilerde tespit edilen bir pestivirus

enfeksiyonunun etkeninin mutlak surette ayirici teshisinin yapilmas: gerekmektedir.

Biyotiplerin ve aralarindaki iligskinin enfeksiyonun seyri ve patogenezinde belirleyici
rol oynadigi bircok arastirict tarafindan ortaya konulmustur (Anderson ve ark 1987,

Nettleton 1990, Barlow ve ark 1983).

Transplasental pestivirus enfeksiyonlarinin fetusa olan etkisini belirleyen en 6nemli
diger faktor enfeksiyon zamaninda fetusun yasidir (Nettleton 1990, Nettleton ve ark 1992,
Terpstra 1981). Koyun fetusu yaklasik olarak gebeligin 60-80. giinleri arasinda bir
antijenik uyarima cevap verebilme yetenegi kazanir. Fetusun bu donemden (gebeligin 60-
80. giin.) dnce, bu donem boyunca ve sonrasinda enfekte olmasi farkli klinik ve laboratuar

bulgularinin olusumuna neden olur.
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Gebeligin ilk 60 giinlinde olusan enfeksiyonda virusun replikasyonu sonucu fetusun
Olimii muhtemeldir. Bu donemde enfekte olan bazi fetuslar ise yasamlarimi devam
ettirebilirler. Immun sistemi heniiz gelisimini tamamlamadan pestivirus ile enfekte olan
fetus, bu donemde virusu “yabanci” olarak tanimaz ve dolayisiyla da virusa karsi immun
toleranttir (persiste enfeksiyon). Bu nedenle de gebeligin ilk yarisinda, 6zellikle 16-80.
giinlerde olusan enfeksiyon, “persiste viremik kuzu” dogumu ile sonuglanabilir. Bu kuzular
stirekli olarak virus sagicist olup, siiriide virusun sirkiilasyonunda potansiyel kaynaktirlar

(Anderson ve ark 1987, Nettleton 1990, Nettleton ve ark 1992, Terpstra 1981).

Gebeligin 80. giiniinden sonra olusan enfeksiyonda ise fetus immun yanit olugturma
yetenegine sahiptir. Immun sistemi gelismis fetusun enfeksiyonunda immun yanit
konakgidan virusun eliminasyonuna neden olur. Bu donemde enfekte olmus kuzular virus
tagimazlar, ancak prekolostral kan Orneklerinde antikor tespit edilebilir (Van Oirschot

1983, Nettleton 1990).

Gebeligin 60-80. giinlerinde olusan fotal enfeksiyonlarda ise sonucun ne olacagini
onceden tahmin etmek zordur. Ciinkii fetusun immun sisteminin bireysel farkliliklara bagh
olarak bahsedilen tarihlerden 6nce ya da sonra gelisimi s6z konusu olabilir. Bu donemde
enfeksiyon, persiste viremik kuzu dogumlari ya da serebral kavitasyon ve serebellar
displaziye neden olan merkezi sinir sisteminde yaygin yangisal lezyonlarin olusumu yani
sira prekolostral kanlarinda antikor tastyan kuzu dogumlari ile de sonuglanabilir (Van

Oirschot 1983, Nettleton 1990, Hewicker-Trautwein ve ark 1992).

Immunkompetens &ncesi olusabilecek transplasental enfeksiyon, embriyonun
resorbsiyonu sonucu erken dliimler, corpus luteumun gerilemesi nedeniyle gebelikte Ostrus
baslangici, fetusun mumifikasyonu veya ikizlerden birinin rezorbsiyonu, kongenital
anomalili yavru dogumlar1 ve normal gorlinimli yavru dogumlar ile
sonuglanabilmektedir. Transplasental ~ enfeksiyon,  kuzu  fetuslarinda  tiroid
hipofonksiyonuna neden olabilmekte ve bu etki sebebiyle cesitli organlarda fonksiyon
bozukluklar1 ortaya g¢ikabilmektedir (Sawyer ve Osburn 1992). Kegilerde bu tiir klinik
bulgular bildirilmemistir.

Immun sistemin gelisimini tamamlamas1 sonrasinda olusan fetal enfeksiyonlar ise,
immun yanit olusumu ile sonug¢lanir. Bu durumda dogan kuzularin prekolostral kan

orneklerinde BDV spesifik antikor varlig1 saptanir
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PE kuzularin sitopatojen suslar ile enfeksiyonunun, sigirlarin Mukozal Hastalik

enfeksiyonuna benzer bulgulara neden oldugu bildirilmistir (Monies ve ark 2004)

Gebe hayvanlarin enfeksiyonunu takiben énemli klinik bulgular goriiliir. Fotal 6liim
gebeligin her doneminde ortaya ¢ikabilirse de, genellikle gebeligin erken donemlerindeki
enfeksiyonlarda goriiliir. Cok kiigiik fetus dliimlerinde rezorbsiyon sekillenebilir veya abort

fark edilemeyebilir (Kalayc1 2012).

Burgu ve ark (2001) dokuz farkli kamu isletmesinde 3 yil siire ile koyunlarda
transplasental pestivirus enfeksiyonlarinin sonuglarini ve patogenezini aragtirmislardir. Bu
amacla kog¢ katim tarihleri dikkate alinarak, 174 adedi gebeliginin 2-3. aylarinda ve dogum
yaptiklar1 giin, 487 adedi yalnizca dogum yaptiklar1 giin olmak iizere toplam 661 koyundan
ve 29 koctan kan alinmistir. Bu koyunlarin 109 adedi ikiz dogum yapmistir. Toplam 661
koyunun dogurdugu 770 kuzudan da prekolostral kan ornegi saglanmistir. Kan
orneklerinin pestivirus antijeni yoniinden kontrolii sonucunda, orneklenen koyunlarda
persiste pestivirus enfeksiyonu saptanmamistir. Buna karsin kuzularin prekolostral kan
orneklerinde antikor tespitine dayanilarak, gebeligin ge¢ doneminde olusan transplasental

enfeksiyonlar belirlenmistir.

1.6. Klinik ve Patoloji

Postnatal donemde kuzu ya da koyunlarda her iki biyotipe ait pestiviruslar ile olusan
enfeksiyonlar genellikle subklinik ya da hafif klinik bulgular ile gelisen akut enfeksiyona
neden olurlar. Bu durumda gecici viremi tablosu gozlenir ve etkene spesifik antikor
yanitinin  gelismesini takiben virus viicuttan elimine edilir (Nettleton 1990). Gebe
koyunlarin enfeksiyonu ise abort, fetus mumifikasyonu, kongenital anomalili kuzu
dogumlar1 ya da zayif ve persiste viremik kuzu dogumlarinin olusumuna neden

olabilmektedir (Anderson ve ark 1987, Gardiner 1980, Waldvogel ve ark 1995).

Kuzulama zamani goriilen abortlarda prematiire dogum, zayif yavru veya dogumu

takiben 6len yavrular goriilebilir.

Saglikli yeni doganlar veya eriskin koyunlarda, hafif veya subklinik seyirli gelisen
enfeksiyonda, kisa siireli bir viremi (4-11 gilin) doneminin ardindan kan serumunda antikor
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olusur. Enfekte olan hayvana ait baz1 6zellikler (yas, bakim, vb) ile virusun susu, virulensi
gibi faktorlere bagl olarak daha agir seyirli olabilen enfeksiyonlarda ise, yiiksek ates, uzun
siireli 16kopeni, anoreksi, konjuktivitis, nasal akinti, dyspnoea, ishal ve gen¢ kuzularda

%50’ye varan oliimler gdzlenebilmektedir (Hewicker-Trautwein 1994 , Kalayci 2012).

Kuzulama doneminde ¢ok sayida dol tutmayan disi goriilebilir. Gebeligin erken
donemlerinde, fotal immun sistem gelisiminden 6nce olusan enfeksiyonlarda agir lezyonlar

sekillenir ve genellikle persiste enfeksiyonla sonuglanir.

Nervoz semptomlar karakteristik olup, siddetli tremor, arka ayaklar ve sirt kaslarinda

ritmik kontraksiyon, bas, kuyruk ve kulaklarda titreme goriiliir.

Postta 6zellikle sirt ve boyun bolgesinde killar kdpek kili goriiniimiinde, karigik ve
dayanikliligin1 kaybetmistir (hairy shaker). Anormal kahverengi veya siyah pigmentasyon

gortlebilir.

Gebe kegilerde, abort ve embriyonal Olim orani yiiksektir. Virus, nekrotik

plasentitise yol agmaktadir.

Gebe koyunlarda ise, nonsitopatojen virusla olusan transplasental enfeksiyonda
gebeligin donemine gore degisen etkiler dikkati ¢eker. Bu donemde; dol tutmama veya
erken embriyonik Sliimler, rezorbsiyon, abortlar (erken veya ge¢ donem); zayif/yasama
giicii diisiik yavru dogumlari (ilk yasam haftasinda 6liimler); bliyiime ve gelismede geriligi
gosteren yavru dogumlari; yapagi kalitesinde bozukluk gosteren yavru dogumlari (Tiroid
hipofonksiyonu sonucu, kil follikiillerinde anormallik sonucu képek kili goriiniimii ya da
yagli yapagi sendromu, yapagida anormal pigmentasyon sonucu kahve veya siyah renkli

tilyler) karakteristik bulgulardandir (Hewicker-Trautwein 1994, Nettleton1990).

Enfekte yavrularda siklikla karsilasilan merkezi sinir sistemi bulgular1 olarak;
ataksi/tremor (kuzularda), devamli dis gicirdatma, inkoordinasyon (sallantili yliriiyiis),
korliik, arthrogryposis, hydranencephali, beyincik hipoplazisi, beyinde beyaz bdlgede
perivaskiiler ~ hiicre  infiltrasyonu,  hipergliosis,  vaskulitis,  hipomyeli-nasyon
(Miyelinizasyondan sorumlu tiroid hormonlarinin salinimina bagl fosfo diesteraz—CNP

enzimlerinin aktivitesinde diisme sonucu olusur.), timusta lenfoid deplesyonu, PE yavru
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dogumlar1 ve PE dogan yavrularin homolog ya da heterolog suslarla siiper enfeksiyonu ya
da virusun mutasyonu ile gelisen Mukozal Hastalik bulgular1 (bronchopneumonie ve
sindirim kanalinda {ilserler) gozlenebilmektedir (Hewicker-Trautwein 1994, Monies ve ark

2004).

Gebeligin orta doneminde olusan fotal enfeksiyonlar cesitli nervoz belirtiler,
lokomotor diizen bozukluklar1 ve iskelet bozukluklar1 ile sonuglanabilir. Serebeller

hipoplazi, hidranensefali goriilebilir ve genellikle yiiksek diizeyde antikor bulunur.

Gebeligin ge¢ donemlerinde fotal enfeksiyon olusursa kuzular genellikle normal ve
saglikli dogarlar, virus tasimazlar, antikor bulundururlar, zayiftirlar ve yasamlarinin ilk

donemlerinde olurler.

Koyun f6tiislarinda antijenik uyarima ilk yanit gebeligin 60-85. giinii ile 150. giinii
arasindadir. Immun yanit baglamadan 6nce enfeksiyon olusursa viral replikasyon kontrol
edilemez ve virus tim organlara yayilarak virusa karsi tolerans ortaya cikar ve genellikle

yasam boyu siiren persiste enfeksiyon sekillenir.

PE koyunlardan dogan kuzular daima persiste enfektedir. PE koglarda fertilite
disiikliigii goriiliir ve semen ¢ok enfeksiydzdiir. Bu nedenle damizlik olarak kullanilan
koglarin kan oOrneklerinin mutlaka persiste enfeksiyon yoniinden test edilmesi

gerekmektedir (Kalayc1 2012).

Thur ve ark (1997) immmunopatolojik ¢alismalarinda fetuslarda pestivirus
enfeksiyonlarinin tespitinde dondurma mikromu ile hazirlanan kesitler ve formolde tespit
edilmis parafin bloklardan hazirladiklar1 kesitleri kullanmislardir. Beyin, deri, tiroit,
abomasum ve plasentadan alman dondurma mikrotomu kesitlerinde immunopatolojik
caligmalarin hizli ve hassas sonug verdigini ancak ileri derecede otoliz gelistigi durumlarda
formolde tespit edilmis parafin bloklardan hazirlanan beyin kesitleri kullanilarak fetuslarda

pestivirus enfeksiyonlarinin tespit edilebilecegini ifade etmislerdir.

Pescador ve ark (2004) inkoordinasyon ve tremorlar ile karakterize sinirsel
semptomlar gosteren 2 aylik kuzularin otopsilerinde cerebellumun Onemli derecede
kiictildiglinii, lateral ventrikiillerde bilateral dilatasyon oldugunu ifade etmislerdir.
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Mikroskopik olarak cerebellar kortekste selliiler disorganizasyon, cerebellumda granular
tabakada hiicre yogunlugunda azalma ile molekiiler tabakadaki hiicrelerde biiyiik
sitoplazmikvakuollerin varligin1 tanimlamislardir. Bovine viral Diare virusuna Kkarsi
hazirlanmis olan monoklonal antikorlar (mAk) kullanilarak beyinde gri maddeki
noronlarda, mezenterik lenf nodiillerindeki makrofajlarda pozitif boyanmalar oldugunu

ifade etmislerdir.

Toplu ve ark’lar1 (2010) viral RNA’lar ve antijenlerin etiketlenmesi, Ozellikle
omurilik, beyin sap1 ve beyin hemisferlerin néron sitoplazmasinda ve hiicredeki biyolojik

proseslerde tespit etmislerdir.

Viral RNA ve antijenin lineer etiketlemesi, meningeal ve/veya parankimal
damarlarindan o6zellikle beyin sapi, serebellum ve beyin hemisferlerindeki neuropile

(Beynin gri maddesinde olustugu, sinir dokusunun fibrdz ag1) kadar uzamaktadir.

1.7. Teshis

Teshiste klinik bulgular énemlidir. Ozellikle siiriiniin reprodiiktif performansinda
gozlenen degisiklikler (abort, kongenital anomalili yavru dogumu, 6liimler, dol tutmama
vb.), canli dogan yavrularda gelisme geriligi ve merkezi sinir sistemi bulgulari, yagsama
giicii zayif yavrular ve mukozal hastalik benzeri semptomlarin goriilmesi pestivirus
enfeksiyonundan (BDV ya da BVDV nedenli) siiphe edilmesine yol acabilir. Bununla

birlikte enfeksiyonun kesin tanisi laboratuvar yontemleri ile yapilabilmektedir.

1.7.1. Direkt tam

Virolojik teshis i¢in; canli hayvanlardan defibrine kan 6rnegi (6zellikle 16kosit), len
hayvanlardan dalak, tiroid, bobrek, beyin, lenf yumrusu uygun materyallerdir. Teshis
amaciyla virus izolasyonu ve viral niikleik asit tespitini hedefleyen yontemler kullanilir.
Hiicre kiiltiiriinden  virus izolasyonu ve identifikasyonu amaciyla kullanilan
immunperoksidaz ve immunfloresan testleri “altin standart” yontem olarak
bildirilmektedir. Virus primer ya da sekonder koyun hiicre kiiltiirlerinde (6rn. bobrek,
testis, akciger) izole edilebilir. Virusun ¢ogaltilabilmesi i¢in permanent koyun hiicre hatti

cok azdwr. Fotal kuzu kas (FLM) dokusundan hazirlanan yar1 permanent hiicre hatlari,
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biitiin embriyo ya da koyun koroid pleksus kullanilabilir. Ancak farkli hiicre kiiltiirlerinin
virusa kars1 duyarliliklar1 6nemli dl¢tide degiskenlik gosterir. Sigir orijinli hiicre kiiltiirleri
baz1 BDV suslaria karsi primer izolasyon ve ¢ogaltma duyarsizdir. Bu nedenle virusun

izolasyonu ve ¢ogaltilmasi icin tek basina sigir hiicreleri tavsiye edilmez (OIE 2008).

Pestivirus enfeksiyonlar1 diinya’da ve Tiirkiye’de yaygin olarak bulundugu ve pestiviruslar
fetusa nakledilebiliyor olduklar1 ic¢in, hazirlanan hiicre Kkiiltiirlerinin pestiviruslar ile
kontaminasyon olasilig1 oldukca yiiksektir. Burgu ve ark’nin yaptigir aragtirmada 1990-
1992 yillar1 arasinda hazirlanan 23 farkli seri FDB hiicre kiiltiiriinden 7 (%30) adedinde
pestivirus varligi saptamiglardir. Bu oran oldukca yiiksek olup, c¢esitli laboratuvarlarda
enfekte hiicrelerin pestiviruslar yoniinden kontrol edilmeden kullanilmasinin doguracagi
sonuclar bakimindan diislindiiriiclidiir. Arastirmada, kontroledilen ticari serumlar ile
normal dana serumlarinda pestivirus tesbit edilmemis, ancak bu konuda yapilan ¢aligmalar
1s1 ile inaktive edilmis ya da gamma irradiyasyona tabi tutulmus bile olsalar, serumlarin
pestivirus ile kontamine olabilecegini ortaya koymustur (King ve Harkness 1975, Rossi ve

ark 1980).

Son yillarda o6zellikle Reverse Transcription - Polymerase Chain Reaction (RT-
PCR), enfeksiyonun tanisinda duyarli bir yontem olarak tanimlanmaktadir (Schelp ve
Greiser-Wilke 2003). Sigirlardaki pestivirus enfeksiyonlarinin (BVDV) virolojik olarak
tanisina yonelik ticari Antijen saptayan Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA)
kitleri basariyla kullanilmasina karsin, koyun ve kecilerde BDV’nin direkt teshisi igin
gelistirilmis bir ELISA sistemi yoktur. Ayrica siiriilerin degisen biiyiikliikkte olusu,
hayvanlarin kulak numarasinin olmayisi, siirii genelindeki antikor varligi gibi faktorler, PE
hayvanlarin tespitini zorlastirabilmektedir. Ozellikle iki aydan kiiciik kuzularda, mevcut

kolostral antikorlar etken tespitini engelleyebilmektedir (OIE 2004).

PE koyunlarin tespitinde nested ve real time RT-PCR tekniklerinin kullanimi hizli
genotiplendirme ve ayirici teshis i¢in avantaj saglamaktadir (Willoughby ve ark 2006).

1.7.2. indirekt tam
Kan serumunda BDV spesifik antikorlarin tespiti i¢in virus notralizasyon testi ve

ticari ELISA kitleri kullanilmaktadir (OIE 2004).
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Serolojik teshis icin; cift serum Ornegi uygun materyallerdir. Tek serum Ornegi

hastaligin siiriideki varligini ortaya ¢ikarma amaci ile kullanilir (Kalayci 2012).

1.7.3. Ayiricl tani

Ayirict tanida; bakteriyel meningoensefalit, fokal meningoensefalomalasi, miiskiiler

distrofi, chlamidia, toksoplazma g6z oniinde bulundurulmalidir (Kalayc1 2012).

1.8. Miicadele

Border Disease hastaligina kars1 bilinen bir spesifik bir tedavi bulunmamaktadir.
Pestivirus enfeksiyonlar1 ile miicadele siiriideki PE hayvanlarin tespiti ve siiriiden
uzaklastirilmas: esasina dayanmaktadir. Sigirlarin BVDV enfeksiyonunun kontrolii ve
eradikasyonu amaciyla birgok {iilkede uygulanmakta olan programlar da bu temele
dayalidir. Bazi iilkelerde ise PE hayvanlarin ayirt edilmesini takiben, gebelik Oncesi
damizlik hayvanlarin asilanmasi benimsenmistir. Koyunlarin BDV  enfeksiyonunun
kontroliinde de BVDV enfeksiyonuna benzer olarak PE hayvanlarin tespiti ve siiriiden

cikartilmasi 6nerilmektedir (OIE 2008).

Koglarda persistens az olmakla beraber, bu hayvanlar enfeksiyonun naklinde
onemlidirler ve semenleri ile yiiksek miktarda virus sagarak diisiik fertilite oranina neden
olurlar. Bu nedenle dogal asim i¢in kullanilacak olan ya da sperma dondrii olan koglar,
BDV yoniinden kontrol edilmelidirler. Bu amagcla, kan ve/veya sperma O&rnekleri
kullanilarak virus izolasyonu ya da RT-PCR teknigi uygulanabilir. Bununla birlikte sperma
orneklerinin duyarli hiicre kiiltiirlerinde siklikla toksik etkiye neden olabildigi hatirda

bulundurulmasi gereken bir noktadir.

BDYV enfeksiyonunun miicadelesinde as1 kullanim ise, bilindigi kadariyla Avrupa’da
tiretilen bir ticari ast (Brun ve ark 1993) disinda BDV asilarinin bulunmamasi: ve BVDV
asilar1 ile asilanan koyunlarda kismi bir korunma saglanabilmesi (Valdazo-Gonzales ve ark
2007) nedeniyle heniiz lizerinde c¢alisilmasi gereken bir konudur. Asilamanin amaci,
gebelik oOncesi disilerin immun kilinmasi sayesinde transplasental enfeksiyonun oniine
gecilebilmesini saglamaktir. Miicadelede BVDV asilarinin da kullanilabilecegi bazi
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arastirmacilar tarafindan onerilmekle beraber, yorede seyreden immun dominant virusun
niteligi ile Sinir Hastaligt viruslarinin antijenik ¢esitliliginin de hesaba katilmasi
gerekmektedir (OIE 2004). Ayrica, koyun hiicreleri veya koyun serumlar1 kullanilarak
tiretilen ve veteriner sahada kullanilan canli virus asilarinin, pestivirus kontaminasyonu
nedeniyle enfeksiyonun olusumunda potansiyel tehlike olusturabilecegi de (Tunus’da

(Thabti ve ark 2005) bildirildigi gibi) unutulmamalidir.

Gebe hayvanlarin mutlaka antikor negatif oldugunun belirlenmesi, etkilenmis
kuzularin siiriiden elimine edilmesi, BDV’nin endemik oldugu bolgelerde siiriilerin separe
otlaklarda tutulmasi, damizlik amagli hayvanlarin sigirlardan ayr1 tutulmasi, PE
hayvanlarin identifikasyonu ve eliminasyonu hastaligin kontrol ve miicadelesinde biiyiik

Oonem tagimaktadir (Kalayci 2012).

Alkan ve ark (2001) yaptiklar1 arastirmada siiriilerdeki bireylerin BVD virusla
persiste enfeksiyon yoniinden kontrollerinin yapilmasi ve PE hayvanlarin siiriiden

c¢ikartilmasi 6nerilmektedir.

Oguzoglu (2008) koyun ve kecilerin BDV ile asilanmalarinda gebelik Oncesi
disilerin immun kilinmas1 sayesinde transplasental enfeksiyonun oniine gecilebilecegini,
bu amacla BVDV asilarmin kulanildigimi, ancak bu as1 ile kismi bir koruma
saglanabilecegini, bundan dolay1 asilama ile miicadalede dominant saha suslar1 ile asi

hazirlanmasinin 6nemli oldugunu bildirmistir.
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2. GEREC VE YONTEM

2.1. Gerec
2.1.1. Orneklenen Hayvanlar

Bu arastirmada, Aydin ve Izmir illerinde bulunan 6zel sektdre ait siirii kapasiteleri
20 ile 600 arasinda degisen 47 adet isletmede bulunan koyun ve kegide pestivirus
enfeksiyonu varligi arastirildi. Izmir ilinden 250, Aydin ilinden ise 210 adet olmak {izere
toplam 460 adet hayvan orneklendi. Ornekleme esnasinda hayvanlarin hangi isletmede
olduklari, hayvanlara ait tiir, kulak numarasi, cinsiyet, irk, dogum tarihleri, saglik durumu,
hayvan sahibinin adi, soyadi, adresi vb. bilgiler kaydedildi. Bu kayitlarin hepsi Gida,
Tarim ve Hayvancilik Bakanligi Koyun ve Keci Kayit Sistemi’nden kontrol edildi.

Her bir hayvandan 10’ar mlkaolinli ve EDTA’l1 vakumlu tiiplere vena jugularisten

kan alind1 ve kisa siirede soguk zincirde laboratuvara ulastirilarak islendi.
Toplam 128 adet keciden ve 332 adet koyundan kan Ornegi alindi.Arastirmada
[zmir ve Aydin yoresindeki isletmelerden alinan kan ornekleri sayilar1 Cizelge 2.1°de

gosterilmistir.

Cizelge 2.1. illere Gére Orneklenen Hayvan ve Isletme Sayilar

Isletme | Keci | Koyun | Toplam Hayvan
Izmir 27 39 | 211 250
Aydin 20 89 121 210
Toplam 47 128 332 460

Aragtirmada {zmir ve Aydin yoresi ayr1 ayr1 incelendigi zaman Izmir ydresinde; 1
no’lu isletmede 21 adet, II no’lu isletmede 4 adet, III no’lu isletmede 24 adet, IV no’lu
isletmede 1 adet, V no’lu isletmede 25 adet, VI no’lu isletmede 25 adet, VII no’lu
isletmede 1 adet, VIII no’lu isletmede 6 adet, IX no’lu isletmede 1 adet, X no’lu isletmede
6 adet, XI no’lu isletmede 35 adet, XII no’lu isletmede 1 adet, XIII no’lu isletmede 34
adet, XIV no’lu isletmede 1 adet, XV no’lu isletmede 14 adet, XVI no’lu isletmede 6 adet,
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XVII no’lu isletmede 1 adet, XVIII no’lu isletmede 1 adet, XIX no’lu isletmede 1 adet, XX
no’lu isletmede 2 adet, XXI no’lu isletmede 1 adet, XXII no’lu isletmede 3 adet, XXIII
no’lu isletmede 22 adet, XXIV no’lu isletmede 5 adet, XXV no’lu isletmede 7 adet, XXVI
no’lu isletmede 1 adet ve XXVII no’lu isletmede 1 adet olmak iizere toplam 250 adet

koyun ve kegiden kan 6rnegi toplandi (Cizelge 2.2.).

Aydin yoresinde ise I no’lu isletmede 29 adet, II no’lu isletmede 6 adet, III no’lu
isletmede 15 adet, IV no’lu isletmede 1 adet, V no’lu isletmede 23 adet, VI no’lu isletmede
1 adet, VII no’lu isletmede 2 adet, VIII no’lu isletmede 1 adet, IX no’lu isletmede 22 adet,
X no’lu igletmede 1 adet, XI no’lu isletmede 1 adet, XII no’lu isletmede 18 adet, XIII no’lu
isletmede 2 adet, XIV no’lu isletmede 12 adet, XV no’lu isletmede 1 adet, XVI no’lu
isletmede 2 adet, XVII no’lu isletmede 25 adet, XVIII no’lu isletmede 4 adet, XIX no’lu
isletmede 42 adet ve XX no’lu isletmede 2 adet olmak {izere toplam 210 adet koyun ve
keciden kan 6rnegi topland1 (Cizelge 2.3.).

Cizelge 2.2. izmir’deki Isletmelere Gére Orneklenen Hayvan Sayilari

Isletme No | Toplam Hayvan Sayisi | Isletme No | Toplam Hayvan Sayisi
I 21 XV 14
II 4 XVI 6
I 24 XVII 1
v 1 XVIII 1
\% 25 XIX 1
VI 25 XX 2
VII 1 XXI 1
VIII 6 XXII 3
IX 1 XXIII 22
X 6 XXIV 5
XI 35 XXV 7
XII 1 XXVI 1
XIIT 34 XXVII 1
X1v 1

TOPLAM 250
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Cizelge 2.3. Aydin’daki Isletmelere Gore Orneklenen Hayvan Sayilart

Isletme No | Toplam Hayvan Sayisi | Isletme No | Toplam Hayvan Sayisi
I 29 XI 1
11 6 XII 18
I 15 XIII 2
v 1 X1v 12
\% 23 XV 1
VI 1 XVI 2
vl 2 XVII 25
VIII 1 XVIII 4
IX 22 XIX 42
X 1 XX 2
TOPLAM 210

Hayvanlarin yaglar1 baz alinarak pestivirus enfeksiyonu dagilimlariin incelenmesi

icin Gida, Tarim ve Hayvancilik Bakanlhigi’min Koyun Ke¢i Kayit Sistemi (KKKS)
verilerine gorekoyun ve kegiler 6 aydan ile 8 yasina kadar gruplandirildi. Kegilerin 5 adedi
8 yasinda, 28 adedi 7 yasinda, 13 adedi 6 yasinda, 12 adedi 5 yasinda, 13 adedi 4 yasinda,
15 adedi 3 yasinda, 23 adedi 2 yasinda ve 19 adet keci ise 6 ay ile 1 yas arasindaydi.
(Cizelge 2.4.).

Koyunlarin ise 19 adedi 8 yaslh, 9 adedi 7 yash, 26 adedi 6 yasli, 43 adedi 5 yasli,
63 adedi 4 yasli, 35 adedi 3 yash, 98 adedi 2 yash ve 39 adedi 6 Ay-1 yas araligindaydi

(Cizelge 2.4.).

Cizelge 2.4.Yaslarina Gére Orneklenen Toplam Koyun ve Keci Sayilari

Dogum Tarihleri | Keci Sayis1 | Koyun Sayis1 | Toplam
8 Yas 5 19 24
7 Yas 28 9 37
6 Yas 13 26 39
5 Yas 12 43 55
4 Yas 13 63 76
3 Yas 15 35 50
2 Yas 23 98 121
6 ay-1 Yas 19 39 58
TOPLAM 128 332 460
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Cinsiyetlerine gore bakildiginda koyunlarin 27 adedinin erkek 305 adedi disi,

kecilerin ise 26 adedinin erkek 102 adedi disi oldugu belirlendi (Cizelge 2.5.).

Cizelge 2.5. Cinsiyetlere Gére Orneklenen Hayvan Sayilari

Kec¢i | Koyun | Toplam Hayvan
Erkek 26 27 53
Disi 102 305 407
Toplam | 128 332 460

Koyun ve keciler ayri ayr1 wklarina ayrilarak incelendiginde Gida, Tarim ve

Hayvancilik Bakanligi’nin KKKS verilerine gore bu kegilerden 55 adedinin Kil Kegisi, 4

adedinin Kil Kegisi Melezi, 37 adedinin Saanen Kegisi, 17 adedinin Saanen Keg¢isi Melezi,

13 adedinin Malta Kecisi Melezi ve 2 adedinin Honamli Kegisi oldugu belirlendi (Cizelge

2.5.).

Koyunlarin ise yine Gida, Tarim ve Hayvancilik Bakanligi’nin KKKS verileri esas

alindiginda 124 adedinin Sakiz Melezi, 19 adedinin Sakiz, 22 adedinin Kivircik, 66

adedinin Tahirova Melezi, 10 adedinin Kivircik Melezi, 71 adedinin Tahirova, 19 adedinin

Ile De Frans ve 1 adedinin Karya 1rk1 oldugu saptandi (Cizelge 2.6.).

Cizelge 2.6. Kegi Irklarma Gore Orneklenen Hayvan Sayilar

Kegi Irklar Toplam Hayvan Sayisi
Kil Kegisi 55

Kil Kegisi Melezi 4

Saanen Kegisi 37

Saanen Kegisi Melezi 17

Malta Kecisi Melezi 13

Honamli Kegisi 2
TOPLAM 128
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Cizelge 2.7.Koyun Irklarina Gore Orneklenen Hayvan Sayilart

Koyun Irklar1 | Toplam Hayvan Sayisi
Sakiz Melezi 124

Sakiz 19

Kivircik 22

Tahirova Melezi 66

Kivircik Melezi 9

Tahirova 72

fle De Frans 19

Karya 1

TOPLAM 332

2.1.2. Hiicre Kiiltiirii

Virus Notralizasyon testi, Serum Notralizasyonsy (SNsg) degerinin hesaplanmast,
BVDV virusunun iiretilmesi ve enfeksiydzite giiciiniin hesaplanmasi i¢in Madin Darby

Bovine Kidney (MDBK) (ATCC, CCL-22) hiicre kiiltiirii kullanildi.

Hiicrelerin {iiretilmesi iginve vasat olarak %2-10 oranlar1 arasinda degisen
miktarlarda Fotal Dana Serumu (FDS) ilave edilmis Eagle’s Minimal Essential Medium
(EMEM) (EMEM, Biochrom T-031-10, Almanya) kullanildi. Virusun iiretilmesi, virusun
enfeksiyozite giicliniin hesaplanmasi (virusun titresinin belirlenmesi), VNT ve SNjs
degerinin hesaplanmasi i¢in ise Dulbecco’s Modified Minimal Essential Medium (DMEM)
tercih edildi.

2.1.3. Virus

Bu caligmada virusspesifik antikorlarin tespiti icin BVDV virusunun referans susu

olan “NADL” kullanild.
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2.2. Yontem

2.2.1. Kan Orneklerinin islenmesi

Kaolin igeren, vakumlu ve silikonlu steril kan tiiplerine alinmis olan kan 6rnekleri
3000 g’de 10 dk. santrifiij edildi. Ust kisimda biriken serum 4 ml’lik steril stok tiiplerine
aktarildiktan sonra inaktivasyon i¢in benmaride 56°C’de 30 dk. siireyle tutularak non-
spesifik immun sistem faktorleri inaktive edildi. Serum ornekleri serolojik testlerde daha
sonra kullanilmak tizere -20°C’de donduruldu. EDTA’l1 tiiplere alinan kan 6rnekleri soguk
zincirde laboratuvara getirildikten sonra 24-48 icerisinde antijen yoniinden test edildi.

Testler yapilincaya kadar +4°C’de bekletildi.

Arastirmada 460 hayvanin serum Ornegi antikor yoniinden, 348 hayvanin tam kan

Ornegi antijen yoniinden incelendi.

2.2.2. Hiicrelerin Uretilmesi

Steril polisistren flasklar (250 mI’lik) icerisine %5’lik FDS iceren Eagle’s Minimal
Essential Medium (EMEM) vasati flask hacminin %10’u kadar (25ml) konuldu. Flask
igerisindeki vasata 150000 hiicre/ ml olacak sekilde MDBK hiicresi eklendi ve 37°C’de %
5’lik CO;’li etiivde inkube edildi. Hiicreler hergiin inverted mikroskopta incelenerek,
monolayer sekilde flask yiizeyini kaplayincaya kadar (2-3 giin) beklenildi. Daha sonra
hiicreler PBS ile bir kez yikanarak, %0,25 lik Versen-Tripsin ile hiicrelerin flask
yiizeyinden ayrilmasi saglandi. Siispanse halde bulunan hiicreler 800 devirde 10 dk
santrifiijlendikten sonra iistte ulunan siipernatant dokiildii. Hiicre peleti yeniden vasat ile
siispanse edildikten sonra thoma laminda hiicre sayimi1 yapildi. Hazirlanan hiicreler amaca
uygun sekilde (VNT, SNso degerinin hesaplanmasi, virusun iretilmesi veya virus

titrasyonu i¢in) kullanildi.

2.2.3. Virusun Uretilmesi

Hiicre kiiltiirti flasklarinda monolayer olarak tiretilen MDBK hiicreleri flask

yiizeyinin %80’ini kaplayincaya kadar beklendikten sonra BVDV virusunun referens susu
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NADLadsorbsiyonsuz yontemle inokule edildi. Virusla enfekte hiicreler37°C’ye
ayarlanmis %5°’lik CO,’li etiiv’de inkube edildi. Hiicre kiiltiirleri yaklagik 24-48 saat sonra
yogun olarak virus iiremesine bagli dejenerasyonun goriilmesinin ardindan (virus igin
karakteristik olan sitopatolojik degisiklikler ve yaygin hiicre yikimlanmasi net olarak
gozlendikten sonra) flasklar — 80 °C’ de donduruldu. Donma vasitasiyla, hiicrelerin
parcalanmasi saglanmis ve igerisindeki viruslar agiga ¢ikarilmis oldu. Daha sonra oda
1sisinda eritilerek ¢ozdiiriilen virus siispansiyonlar1 4000 rpm’ de 20 dk. siireyle santrifiij
edildi, santrifiij tiiplindeki siipernatantin iist kismindan alinan virus siispansiyonu ayr1 bir
erlende pipete edilip steril cryo tiiplerde 1’er cc’lik porsiyonlara ayrildi ve — 80 °C’ ye
kaldirildi.

2.2.4. Virusun Titresinin Belirlenmesi (Titrasyon Testi)

Virusun enfeksiyozite giicliniin (titresinin) tespiti amaciyla Frey ve Liess’in (1971)
bildirdikleri yontem kullanildi. Daha 6nce porsiyonlanmis olan virus tiiplerinden bir tanesi
¢ozdiiriilerek DMEM ile Logaritma 10 tabanma gore 10™ e kadar bir dizi tiip igerisinde
sulandirildi. Her sulandirma basamagindan mikropleytin ayni sirada bulunan dort goziine
100’er pl konuldu. Hazirlanan sulandirmalara ek olarak kontrollerde 4’er goz olarak
hazirlandi. Virus kontrol amaciyla dort goze 50ul serumsuz DMEM ve 50ul saf virus;
hiicre kontrol i¢in ayrilan dort goze ise %10 oraninda FDS igeren DMEM vasatindan 100ul
konuldu. Hemen ardindan beklenilmeden tiim goézlere MDBK hiicre siispansiyonundan
(300.000 hiicre/ml) 50 ul konuldu ve pleyt 37°C” lik CO,’ i etiivde inkubasyona birakildi.
Sonraki birve ikinci giinlerde pleytler doku kiiltiiri mikroskobunda kontrol edildi
vesitopatolojik effekt gelisimine gore Kaerber’in (1964) bildirdigi sekilde titre

hesaplamalar1 sonra yapildi.

2.2.5. Virus Notralizasyon ve Notralizasyonsy (SNso) Testi

Elde edilen kan serum 6rneklerinde pestivirus antikor varliginin tespiti i¢in Frey ve
Liess’in (1971) bildirdikleri yontemden yararlanilarak, Virus Notralizasyon Testi (VNT)
uygulandi. BVDV i¢in serum numunelerinin 96 gozlii pleyt iizerine iki sira halinde vasat
ile 1/5, 1/10, 1/20,....1/160 oranlarinda serum sulandirmalar1 hazirlandi ve 50 ul hacimde

konuldu. Enfeksiyozite gilici daha once belirlenmis olan viruslar 100 DKIDso /0,05 ml
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oraninda sulandirilarak esit hacimde her bir serum Orneginin {izerine konuldu. Virus
kontrole 50 ser ul virus ve serumsuz vasat, hiicre kontrole ise 100 pl serumlu vasat
konuldu. Daha sonra pleytler % 5 karbondioksitli (CO,) 37°C’ye ayarh etiivdeiki saat
siireyle notralizasyona birakildi. Stirenin bitiminde tiim goézlere 300.000 hiicre/ml olacak
sekilde hazirlanmis olan MDBK hiicre siispansiyonu ilave edildi ve etiivde inkubasyona
birakildi. CO;’ 1i etiivde 1-3 giinliik inkubasyon siiresi sonunda pleytler doku kiiltiirii
mikroskobunda sitopatojenitenin goriiliip goriilmemesine gore degerlendirildi (titre

degerleri belirlendi).

Bu calismada yapilan mikrotitrasyon test sonucuna gére BDV virusunun 100

DKIDs( /0,05 ml. degeri 10”7 olarak bulundu.

2.2.6. ELISA (Antijen) Kiti

Arastirmada, toplam 348 adet tam kan Orneginde pestivirus antijeninin tespiti
amaciyla Synbiotics Serelisa BVD p80 Ag Mono Indirect ELISA Kiti (Synbiotics, Europe,
Lyon, France) kullanildi. Bu test BVD ve BD viruslarinin tiim sitopatojen ve
nonsitopatojen suslarinda ortak olan epitoplara sahip antijeni (yapisal olmayan protein
p80/125) tespit eden indirekt immunoenzimatik bir tekniktir. Test, akut ve persistent
enfekte hayvanlarin serum plazma, tam kan, 16kosit ve doku orneklerinde direkt olarak
uygulanabilmektedir. Testin uygulanmasi dort asamada gerceklesmektedir.

1. Test pleytinin anti-BVD/MD ve BDV (p80/125) monoklonal antikorlarla (mAk)
kaplther bir kuyucuguna kontrol ve &rnekler konulur. Orneklerde antijen varlig
durumunda mAk’lara baglanir.

2. Yikama isleminden sonra kuryucuklara tavsan anti- p80/125 antiserumu eklenir.

3. Baglanmayan antikorlarin uzaklastirilmasi i¢in yapilan ikinci yikama islemini
takiben peroksidaz ile isaretli keci anti-tavsan immunglobulin (tavsan antikorlarina karst
kegilerde elde edilmis antikorlar)konjugati eklenir. Antijen valigr durumunda anti-P80/125
mAk+ p80/125 antijeni+tavsan-anti-p80/125 Ak+perksidaz ile isaretli kec¢i anti tavsan-Ak
kompleksi olusur.

4. Ugiincii yikama sonrasinda baglanmayan konjugat uzaklastirilmis olur ve
substrat eklenerek antijen-antikor kompleksi renk olusumu vasitasiyla gozle goriiliir hale

getirilir.
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Testin Uygulanisi:

Test iiretici firmanin onerileri dogrultusunda gergeklestirildi.

Test uygulanmasina gecilmeden Once iiretici firma tarafindan saglanmayan
malzemeler hazirlandi ve kit igerisinde konsantre olarak bulunan bazi soliisyonlar

yonergede belirtildigi sekilde kullanima hazir hale getirildi.

. Konjugat (10x); Kit icerisinde saglanan ve ayrica antiserum sulandirmasinda da
kullanilan “Konjugat and antiserum diluent”ile 10 kat sulandirildi.

. Antiserum (10x); Kit icerisinde saglanan ve ayrica antiserum sulandirmasinda da
kullanilan “Konjugat and antiserum diluent”ile 10 kat sulandirildi. Wash
Concentrate (10x); Yikama soliisyonu ise otoklavlanmis distile su ile 10 kat

sulandirildirildz.

Testte kullanilacak tiim sollisyonlar hazirlanip oda sicakligina ulagmasi
beklendikten sonra vortex ile homojenize edildi. Mikropleytteki A1-A2, B1-B2 gdzleri
hari¢, her goze “Ornek sulandirma soliisyonundan multikanal pipet yardimiyla 50 pl

konuldu. Kuyucuklarin i¢gindeki 6rnek sulandirma soliisyonu iizerine:

- 100pl Pozitif Kontrol (PK)(A1-A2gozlerine);
- 100 pul Negatif Kontrol (NK) (B1-B2 gozlerine);

- 50 pl elde edilen serum o6rnekleri konuldu.

Mikropleytler 37°C (£ 3°C) derecede 120 dakika (+ 5 dk.) boyunca inkubasyona
birakildi. Inkubasyon asamasindan sonra yikama islemine gecildi. Her goz 4 defa 1/10
sulandirilan yikama soliisyonu ile yikandi. Yikamalar arasinda gozlerin kurutulmamasina
0zen gosterildi. Yikama sonrast 1/10 oraninda dilue edilen antiserumdan her goze 100 pl
ilave edildi. Mikropleytler 37°C (£ 3°C) derecede 60 dakika inkubasyona birakildi.
Inkubasyon asamasidan sonra yikama islemine gecildi. Her gdz 4 defa sulandirilmis
yikama soliisyonu ile yikandi. Yikama sonrasi 1/10 oraninda dilue edilen konjugattan her
goze 100 pl ilave edildi. Mikropleytler 37°C (= 3°C) derecede 60 dakika inkubasyona
birakildi.Inkubasyon asamasindan sonra yikama islemine gegildi. Her goz 4 defayikama

soliisyonu ile yikandi. Baglanmayan konjugattan goézler arindirildi. Yikamalar arasinda
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gdzlerin kurutulmamasina dzen gosterildi. Ikinci yikama sonrasi gézlere 100 pl Substrat
Solusyonu (TMB) konuldu. Mikropleytler 20°C (= 5°C) derecede 30 dakika boyunca
karanlikta birakildi. Siire sonunda her géze 50 pl Stop Soliisyonu konuldu ve reaksiyon

durduruldu. Optik dansitesini (OD) belirlemek amaciyla 450 nm dalga boyunda okutuldu.

Testin degerlendirilmesi:

Uretici firmanin ydnergesinde belirttigi prosediire gore, testin gecerli olmasi igin;
- Pozitif kontroliin OD degeri 0.300’den daha biiyiik olmalidir (ODpk >0.3).

- Negatif kontroliin OD degeri, Pozitif Kontroliin OD degerinin yarisindan daha diisiik
olmalidir (ODng<ODpkx0.5).
Degerlendirme, her serum 6rnegine ait OD degeri ile asagidaki formiil hesaplanarak
yapildi. Orneklerin ELISA sonuglarmin degerlendirilmesi icin Cut-Off smirlari(CO)
asagidaki gibi hesaplandi:

CO Alt smir1 i¢in; OD CO50: 0,50x ODpg
CO iist smir1 i¢in: OD CO80: 0,80x ODpg

Ornegin OD degeri ODCO50’nin altinda ise negatif, OD CO50 ile CO80 arasinda
ise slipheli ve OD CO80’in iizerinde ise pozitif olarak kabul edildi.

2.2.7. Istatistiksel Degerlendirme
Aydin ve Izmir illerindeki kegi ve koyunlarda tiir, cografik konum, yas, cinsiyet ve
irklara gore seropozitiflik oranlarinin istatistiksel karsilagtirilmalari i¢in x” testi kullanild:

(Steel ve Torrie 1980). Istatistiksel analizler SPSS (Statistical package for social sciences)

paket programi kullanilarak yapildi (Ozdamar 2004).
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3. BULGULAR

3.1.  Serolojik Arastirma Bulgular:

3.1.1. Hayvan Tiirlerine Gore Seropozitiflik Oranlar:

Calismada toplam 460 adet hayvandan 212 adedinin (%46,09) seropozitif oldugu,
248 adedinin ise seronegatif oldugu goriildii. Seropozitif olan 212 adet hayvandan 55 adedi
kegi, 157 adedi ise koyundu. Genel olarak Aydin ve Izmir yéresinde yasayan kegilerde
pestivirus’a kars1 antikor pozitiflik oran1 % 42,97 (55/128), koyunlarda ise % 47,29 (157
/332) olarak saptandi (Cizelge 3.1.).Her iki tiiriin seropozitiflik oranlari istatistiksel olarak
karsilastirildiginda aralarindaki farklilik anlamli bulunmadi (P>0.05).

Cizelge 3.1. Hayvan Tiirlerine Gore Seropozitiflik Dagilimlari

Tiir n Seropozitif %

Keci 128 55 42,97
Koyun 332 157 47,29
Toplam 460 212 46,09

n: Test edilen hayvan sayis1

3.1.2. Illere Gore Seropozitiflik Oranlar

Illere gore yaygmlik oranlarina bakildiginda Aydin’da bulunan 121 koyundan
61tanesi (%50,41) seropozitif bulunurken, Izmirden o6rneklenen 211 koyundan 96
tanesi(%45,50) seropozitif bulundu. Aydin’dan 6rneklenen 89 adet kegiden 41 adedinin
(%46,07) seropozitif oldugu goriildii. Izmir’de bulunan 39 adet kecgiden 14 adedinde
(%35,90) seropozitiflik saptandi. Iller bazinda kegilerdeki ve koyunlardaki seropozitiflik
oranlar1 karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi (Cizelge 3.2-

3.3) (P> 0,05).
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Cizelge 3.2. Illere Gore Kegilerdeki Seropozitiflik Dagilimlart

il n Seropozitif %
Aydin 89 41 46,07
izmir 39 14 35,90
Genel 128 55 42,97

Toplam

n: Test edilen hayvan sayis1

Cizelge 3.3. Illere Gére Koyunlardaki Seropozitiflik Dagilimlar:

il n Seropozitif %
Aydin 121 61 50,41
izmir 211 96 45,50
Genel 332 157 47,29

Toplam

n: Test edilen hayvan sayisi

Iller bazinda biitiin hayvanlarda pestivirus antikor pozitif hayvan sayilari ve

yayginlik oranlar1 Ek Cizelgeler boliimiinde (Ek Cizelge 1) belirtilmistir.

Calismada Aydm ve Izmir illerinde &rneklenen her bir isletmedeki seropozitiflik

oranlar1 Ek 2 ve 3’de (bkz. Ek Cizelgeler) gosterilmistir.

3.1.3. Yaslara Gore Seropozitiflik Oranlari

Orneklenen isletmelerdeki hayvanlar yaslarma gore Pestivirus'a karsi antikor

pozitiflik oranlar1 Cizelge 3.3.a ve 3.3.b’de gosterilmistir.

Kecilerde 8 yasinda toplam 5 hayvandan 3'iiniin (%60), 7 yasinda toplam 28
hayvandan 11°nin (%39,28), 6 yasinda toplam 13 hayvandan 7’sinin (%53,85), 5 yasinda
toplam 12 hayvandan 4’iiniin (%33,33), 4 yasinda toplam 13 hayvandan 6’sinin (%46,15),
3 yasinda toplam 15 hayvandan 5’inin (%33,33), 2 yasinda toplam 23 hayvandan 9’unun
(%39,13), 6 Ay ve 1 yas araliginda olan toplam 19 hayvandan ise 10’unun (%52,63)

seropozitif oldugu saptandi (Cizelge 3.4.). Yapilan istatistiksel degerlendirme sonucu

35



kegilerin yaglarina gore seropozitiflik oranlari arasindaki farklilik anlamli bulunmadi

(P>0,05).

Cizelge 3.4. Kecilerin Yaslarina Gore Seropozitiflik Dagilimlar

Yaslar1 | n Seropozitif | %
8 yas 5 3 60
Tyas | g 11 39.08
Oyas |13 7 53,85
S¥as |12 4 33,33
dvas 113 6 46,15
3¥as |15 5 33,33
2yas |23 9 39,13

6 ay-1yas | |9 10 52,63
Toplam 128 55 42,97

n: Test edilen hayvan sayisi

Koyunlarda 8 yasinda toplam 19 hayvandan 11'nin (%57,89), 7 yasinda toplam 9
hayvandan 5’nin (%55,55), 6 yasinda toplam 26 hayvandan 13’niin (%50), 5 yasinda
toplam 43 hayvandan 18’inin (%41,86), 4 yasinda toplam 63 hayvandan 31’nin (%49,21),
3 yasinda toplam 35 hayvandan 13’iiniin (%37,14), 2 yasinda toplam 98 hayvandan 51 inin
(%52,04), 6 Ay ve 1 yas araliginda olan toplam 39 hayvandan ise 15’inin (%38,46)
seropozitif oldugu saptandi (Cizelge 3.5). Yapilan istatistiksel degerlendirme sonucu
koyunlarin yaglarina gore seropozitiflik oranlar1 arasindaki farklilik anlamli bulunmadi

(P>0,05).
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Cizelge 3.5. Koyunlarin Yaslarina Gore Seropozitiflik Dagilimlar

Yaslan n Seropozitif %
8 yas 19 11 57.89
7yas 9 5 55,55
6 yas 26 13 50
> yas 43 18 41,86
dyas 63 31 49,21
i 35 13 37,14
2 yas 98 51 52,04

6ay-lyas | 39 15 38,46

Toplam 332 157 47,29

n: Test edilen hayvan sayisi

3.1.4. Hayvanlarin Cinsiyetlerine Gore Seropozitiflik Dagilimlar

Kegilerin cinsiyetlerine gore antikor pozitiflik oranlar1 degerlendirildiginde, erkek
kecilerin %30,77’s1 (8/26), disi kegcilerin ise %46,08°1 (47/102) antikor pozitif bulundu
(Cizelge 3.6). Kecilerin cinsiyetlerine gore yapilan istatistik ¢aligmasinda (x* testi) erkek
ve disi hayvanlardaki seropozitiflik oranlar1 arasinda anlamli bir farklilik bulunmadi

(P>0,05).

Cizelge 3.6. Kegilerin Cinsiyetlerine Gore Seropozitiflik Dagilimlari

n | Seropozitif | %
Disi 102 47 46,08
Erkek 26 8 30,77
TOPLAM | 128 55 42,97

n: Test edilen toplam hayvan sayis1

Kegilerin irklarina ve cinsiyetlerine gore hayvan sayilar1 ve seropozitiflik oranlar

Ek Cizelge 4’de (bkz. Ek Cizelgeler) sunulmustur.
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Koyunlarin cinsiyetlerine gore seropozitiflik oranlar1 Cizelge 3.7’ de sunulmustur.
Erkek koyunlarin %18,52’si (5/27), disi koyunlarin ise %49,84’1 (152/305) antikor pozitif
bulundu. Koyunlarin cinsiyetlerine gore yapilan istatistik calismasinda (x” testi) erkek ve
disi hayvanlardaki seropozitiflik oranlar1 arasindaki farkliligin anlamli oldugu go6zlendi

(P<0,05).

Cizelge 3.7. Koyunlarin cinsiyetlerine gore seropozitiflik dagilimlar

n | Seropozitif | %
Disi 305 152 49,84
Erkek 27 5 18,52
TOPLAM | 332 157 47,29

n: Test edilen toplam hayvan sayis1

Koyunlarin irklarina ve cinsiyetlerine gére hayvan sayilar1 ve seropozitiflik oranlar

Ek Cizelge 5’de (bkz. Ek Cizelgeler) sunulmustur.

3.1.5. Hayvanlarin Irklarina Gore Seropozitiflik Dagilimlar:

Kegilerin 1rklarina gére hayvan sayilar1 ve seropozitiflik oranlar1 Cizelge 3.8.’da
sunulmustur. Kil kegilerinde %36,36 (20/55), Kil kegisi melezi olanlarda %25 (1/4),
saanen kegilerinde %254,05 (20/37), Saanen ke¢isi melezlerinde % 47,05 (8/17),
MaltaKecisi Melezlerinde %38,46 (5/13), Honamli Kegilerinde % 50 (1/2) oraninda
antikor pozitiflik bulundu. Kegilerin 1rklarina gore erkek ve disi hayvanlardaki

seropozitiflik oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi (P>0,05).
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Cizelge 3.8. Kegilerin Irklarina Gore Seropozitiflik Dagilimlari

Irklar n Seropozitif %
Kil Kegisi 55 20 36,36
Kil Kecisi Melezi 4 1 25
Saenen Kegisi 37 20 54,05
Saenen Kecisi Melezi 17 8 47,06
Malta Kecisi Melezi 13 5 38,46
Honamh Kegisi 2 1 50
Toplam 128 55 42,97

n: Test edilen hayvan sayisi

Koyunlarin irklarma gore hayvan sayilar1 ve seropozitiflik oranlari Cizelge 3.9°da
sunulmustur. Sakiz melezlerinde %46,77 (58/124), Sakiz irkinda % 47,36 (9/19),Kivircik
irkinda % 31,81 (7/22), Tahirova Melezinde % 42,42 (28/66), Kivircik Melezinde %22,22
(2/9), Tahirova irkinda % 58,33 (42/72), 1le de Frans irkinda %52,63 (10/19), Karya
ikinda % 100 (1/1)oraninda antikor pozitiflik bulundu. Koyunlarin iwrklarina gore
seropozitiflik oranlar1 arasinda istatistiksel farkliligin anlamli olmadigi tespit edildi.
Ancak, rklara gore erkek ve disi hayvanlardaki seropozitiflik oranlar1 arasindaki farkliligin
anlamli oldugu ve Ile de Frans irk1 disi koyunlarda erkeklere gore daha fazla seropozitiflik

oldugu gozlendi (P<0,05) (bkz. Ek Cizelge 5).

Cizelge 3.9. Koyunlarin Irklarina Gore Seropozitiflik Dagilimlar

Irklar n Seropozitif %

Sakiz Melezi 124 58 46,77
Sakiz 19 9 47,37
Kivircik 22 7 31,82
Tahirova Melezi 66 28 42,42
Kivircik Melezi 9 2 22,22
Tahirova 72 42 58,33
ile de Frans 19 10 52,63
Karya 1 1 100

Toplam 332 157 47,29

n: Test edilen hayvan sayisi
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3.1.6. Seropozitif Orneklerin Serum Nétralizasyon 50 (SNsq) Sonuglar

Pestivirus yoniinden seropozitif oldugu saptanan toplam 212 hayvanin 79 adedinde

(%37,26) 1/5 oraninda, 72 adedinde (%33,96) 1/10 oraninda, 30 adedinde (%14,15) 1/20
oraninda, 11 adedinde (%5,18) 1/40 oraninda,12 adedinde (%5,66) 1/80 oraninda ve 8

adedinde (%3,77) ise 1/160 oraninda SNs, degeri (antikor titresi) saptand1 (Sekil 1).

3.2

or -
35 +
30 -
25
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15

m Yiizde Degerleri
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1/10
1/20 1/40

1/80

1/160

Sekil 3.1. Seropozitif Hayvanlarda Antikor Titre Dagilimlar

Virolojik Arastirma Bulgular

ELISA igin kullanilan pozitif ve negatif kontrollerin ekstiksiyon degerleri iiretici

firmanin 6n gordigi sinirlar igerisinde elde edildi. Bu sonuglara goére ELISA ile elde

edilen test sonuglar1 gecerli olarak degerlendirildi. Test sonucunda numunelerin kondugu

tiim mikropleyt gozlerindeki OD degeri 0.3’den daha diistik bir deger verdigi goriildii.

Viremik hayvanlarin tespiti amaciyla test edilen 116 adet ke¢i ve 232 adet koyun

olmak tiizere toplam 348 adet hayvanin tamami indirekt Ag-C-ELISA ile antijen yoniinden
negatif oldugu belirlendi.
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4. TARTISMA

Koyunlarda fotal ve embriyonik oliimler olduk¢a yaygin goriilmekte ve Onemli
ekonomik kayiplara yol agmaktadir. Abortlarin hormonal, beslenme, metabolik, travmatik
ve enfeksiyon kaynakli bircok nedeni bulunmaktadir. Koyunlarda fotal ve embriyonik
olim vakalar incelendiginde bunlarin yaklasik %11'inde viral enfeksiydz etkenler tespit
edilmistir (Garcia-Pérez ve ark 2009, Givens ve Marley 2008, Menzies 2011). Bu viral
etkenlerin Onemli ozelligi siirii iginde hizla yayilmasi ve gebeligin farkli evrelerinde
intrauterin veya transplasental enfeksiyon sonucu, gelismekte olan yavruda etkenin alindigi
evreye bagli olarak degisen (embriyonik Oliimler, mumifikasyon, maserasyon, anomalili
yavru dogumu, zayif yavru dogumu, PE yavru dogumu) bir dizi bozukluklara neden
olmalaridir. Koyunlarda goriilen virus kaynakli enfeksiyonlarin baglicalari; akabane,
mavidil, pestivirus enfeksiyonlar1 ve Rift Vadisi hummasidir (Albayrak ve ark 2012,
Horner ve ark 1995, Hurtado ve ark 2009, Kobayashi ve ark 2007, Maclachlan ve ark
2009).

Ulkemizde koyunlarda abort vakalar1 siklikla bildirilmektedir (Albayrak ve ark 2012,
Burgu ve ark 1987, Cetinkaya ve ark 1999, Duman ve Durak 1998, Erganis 2002). Koyun
yetistiriciliginde, yetistiriciligin karliligir ve devamliligi i¢in her koyundan saglikli yavru
alinmasi oldukc¢a onemlidir. Viral transplasental enfeksiyonlarin neden oldugu f6tal ve
embriyonik oliimler ekonomik bir yetistiricili§in devamliliginin saglanmasinin 6niindeki
problemlerin de basinda yer almaktadir (Garcia-Pérez ve ark 2009, Givens ve Marley

2008, Menzies 2011).

Border disease virusu ile transplasental enfeksiyonlar gebe koyunlarda embriyonik
Oliimlere, abortlara, erken dogumlara, norolojik bozukluk, immunolojik olarak baskilanmis
ya da klinik olarak saglikli kuzularin dogmasima neden olabilir (Radostits 2008). Bu
nedenle koyunlarda transplasental enfeksiyona neden olabilen viral etkenler arasinda yer
alan pestiviruslarin varliginin belirlenmesi 6nemlidir (Radostits 2008, Scott 2007).
Sagaltimin  ve etkili bir asilamasinin  miimkiin olmadigi bildirilen pestivirus
enfeksiyonlarindan korunmak i¢in hasta ve 6lii kuzularin imha edilmesi, yavru atan ve
anomalili kuzu doguran koyunlarin kesime sevk edilmesi tavsiye edilmektedir (Radostits

2008).
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Tiirkiye’de pestiviruslarin varlig1 ve ruminantlar i¢in enfeksiyon riski olusturduklar
bircok calisma ile ortaya konulmustur (Burgu ve ark 1987, Alkan ve Burgu 1993 , Burgu
ve Ozkul 1993, Burgu ve ark 1997, Yapki¢ 1999). Tiirkiye’de yapilan arastirmalarda abort
olaylarmin %0,7 ile %10 oraninda pestivirus varlig1 bildirilmistir (Hasircioglu ve ark 2009,

Albayrak ve Ozan 2012, Burgu 1987).

Tirkiye'de yapilan ¢alismalar pestivirus enfeksiyonunun koyunlarda olduk¢a yaygin
oldugu ve abort olaylarinda rol oynadigini ve pestivirus enfeksiyonunun iilkemizde
enzootik olarak seyrettigini gostermektedir. (Burgu ve ark 1994 ve 2001, Simsek ve ark
1998). Bu durumda pestiviral enfeksiyonlarin kii¢iikbas hayvan yetistiriciligine biiylik
Olclide ekonomik kayiplar verdigi agiktir (Berber ve S6zdutmaz 2013, Giir 2009).

Hastalik etkenlerinin bilinmesi ve yoredeki durumunun belirlenmesi, hastaliklarla
miicadelede basariya ulastiran dnemli faktorlerdendir. Bu ¢alisma ile Aydin ve Izmir
illerindeki koyun ve keg¢i yetistiriciligi yapan isletmelerde BDV enfeksiyonunun serolojik

olarak varliginin ve yayginlik oranin saptanmasi amaglanmaistir.

Bu ¢alismada, Aydin ve izmir illerinde bulunan toplam 460 hayvandan toplam 460
adet kan serum 6rnegi BDV antikor varliginin belirlenmesi i¢in Virus Notralizasyon testi
kullanilarak kontrol edilmistir. Test sonucuna goére serum Orneklerinin 212 adedinde
(%46,09) seropozitiflik saptanmistir. Bolgedeki kecilerde yayginlik oranit genel olarak
%42,97 (55/128), koyunlarda ise %47,29 (157/332) oldugu goriilmiistiir. 348 adet kan
serum 6rnegi BDV antijen varliginin belirlenmesi i¢in ELISA testi kullanilmis 6rneklerin

hicbirisinde pozitiflik tespit edilemedi.

Border disease ve BVD viruslarinin antijenik olarak ¢ok yakin akrabaligi nedeniyle
serolojik ve virolojik testlerde capraz reaksiyon vererek pestivirus olarak teshis etmeyi
saglamaktadir. Uzun yillar koyunlarda abort vakalarinda belirlenen pestiviruslar BDV ve
sigirlarda aborta sebep olan pestiviruslar ise BVDV olarak degerlendirilmistir (Garcia-
Pérez ve ark 2011, Hurtado ve ark 2009). Ancak, son yillarda yapilan ¢aligmalarin 15181nda,
bu viruslarin sadece tiir spesifik hastalik olusturmadiklar1 ve heterolog tiirlerde de ytiksek

oranda enfeksiyonlara yol agabildikleri belirlenmistir (Julid ve ark 2009, Mishra ve ark
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2012). Bu calismada NADL susu kullanilarak BVDV antikorlarinin tespit edilmesi tiim
pestiviruslara karsi olusan antikor varligini da gostermek miimkiin olmustur. Ancak
bolgede olarak yaygmligimi BDV susu kullanarak belirlemek BDV enfeksiyonunun

spesifik olarak varligin1 ve yayginligini ortaya koymakta fayda oldugu diisiiniilmektedir.

Koyunlarda o6nemli ekonomik kayiplara neden olan pestivirus enfeksiyonlari
Diinya’da oldugu gibi (Radostits 2008, O’Neill 2004, Krametter-Froetscher ve ark 2010,
Schaller 2000, Lamontagne ve Roy 1984, Loken 1991) iilkemizde de serolojik veya
virolojik olarak yapilan bir¢ok calisma ile ortaya konulmustur (Ataseven ve ark 2006,

Gazyage1 ve ark 2011,Giir 2009, Issi ve ark 2006, Burgu ve ark 2001)

Koyunlarda pestivirusa kars1 olusan seropozitifligin Irlanda Cumhuriyeti’nde %5,6
(O’Neill 2004), Avusturalya’da %29,4 (Krametter-Froetscher 2010), Isvigre’de %67
(Schaller 2000), Kanada’da %10,9 (Lamontagne ve Roy 1984) ve Norve¢’te %4,5 (Loken
ve ark 1991) oldugu bildirilmistir. Tiirkiye’de Konya ve cevresinde %79 (Avct 2010),
Kirikkale ve yoresinde %74,51 (Azkur ve ark 2011), Samsun ilinde %90,27 (Ozan ve ark
2012), Burdur bolgesinde %64,6 (Hasircioglu ve ark 2009), Sinop’ta %1,04, Amasya’da
%2,30, Samsun’da %3, Trabzonda %4,76, Giresun’da %15,43, Sivas’ta %18,08,
Kayseri’de %32,26, Tokat’ta %50,74, Erzurum’da %52,3 oraninda seropozitiflik
belirlenirken, Ordu ve Rize’de incelenen 6rneklerde pestivirusa karsi herhangi bir antikor
tespit edilmedigi bildirilmistir (Okur-Glimiisova ve ark 2006). Ataseven ve ark (2006),
Dogu ve Glineydogu Anadolu’daki kegi siirtilerinde BDV ye kars1 %63,6, BVDV ye karst
ise % 30,2 seropozitiflik tespit etmislerdir. Yazici ve ark (2012) Orta ve Dogu Karadeniz
bolgelerindeki koyunlarda SNT ile %4,81 ile %67,76 oraninda seropozitiflik bulmuglardir.
Bu calismada, Aydin ve Izmir illerinde bulunan toplam 460 hayvandan alman serum
orneklerinin 212 adedinde (%46,09) seropozitiflik saptandi. Bolgedeki kecilerde yayginlik
orani genel olarak %42,97 (55/128), koyunlarda ise %47,29 (157/332) oldugu goriildii.
Illere gore yaygmlik oranlarna bakildiginda Aydin’da bulunan koyunlarin %50,41’i
(61/121) seropozitif olarak saptanirken, izmir ilinden Srneklenen koyunlarin %45,49’u
(96/211) seropozitif bulundu. Izmir’de bulunan kegilerin %35,89’unda (14/39)
seropozitiflik saptandi. Aydin’dan Orneklenen kegilerin %46,06’sinin  (41/89 adet)
seropozitif oldugu goriildii. Iller bazinda kegilerdeki ve koyunlardaki seropozitiflik oranlari
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi. Her iki ildeki koyun

ve kecilerde seropozitiflik oranlarinin istatistiksel olarak yakin oldugu gozlemlendi.
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Calismada elde edilen seropozitiflik oranlari, Tiirkiye’nin birgok yoresinde yapilan
epizootiyolojik c¢alismalarin (Ataseven ve ark 2006, Giir 2009, Azkur ve ark 2011)
verilerinden daha diisiik olsa da, bolgede pestivirus enfeksiyonlarmin yaygin oldugunu
gostermektedir. Ayrica enfeksiyonun goriilme sikligir bakimindan istatistiki olarak konake1
tirdi farkliliginin bulunmadigr ve her iki tiirde de yaygin olarak bulundugu goézlenmistir.
Bu baglamda bolgede pestivirus nedenli ekonomik kayiplarin olabilecegi goz ardi

edilmemelidir.

Bu ¢aligmada viremik hayvan saptanmamuistir. Dolayisiyla virusa yonelik ¢aligmalar
yapilamamistir. Daha 6nce yapilan saha c¢alismalarinda etken varligi %0,06 ile 3 arasinda
tespit edilmistir (Burgu ve ark 1984, 1987, 2001, Giir 2006, Oguzoglu ve ark 2009).Son
yillarda iilkemizde klinik ve patolojik olarak pestivirus siipheli vakalarin arttif
kaydedilmistir. Yapilan virolojik ¢calisma sonuclar1 bu siipheleri dogrulamistir (Hasircioglu
ve ark 2009, Albayrak ve Ozan 2012, Ozan ve ark 2012, Issi ve ark 2012). Gelecek
caligmalarda, tespit edilen pozitif klinik olgularda izole edilecek viruslarin genomik
kimliklendirilmesinde yarar goriilmektedir. Elde edilecek sonuglara gére de pestivirusler

icin koruma, kontrol ve miicadele stratejilerinin tespitinin faydali olacag diisiiniilmektedir.

Klinik bulgular ve ayrintili laboratuvar analizlerinde BD salgimmi Tiirkiye’de
bildirilmemesine ragmen yapilan epidemiyolojik caligmalar, Tiirkiye’nin bazi
bolgelerindeki koyun siiriilerinde nispeten yaygin oldugu ve gorilinliste saglikli olan
hayvanlarda persiste enfeksiyon olabilecegini gostermektedir (Ulutas ve ark 2011). Ancak
caligmamizda yiiksek antikor pozitiflik orani saptanmis olup, viremik hayvana
rastlanilamamistir. Bu durum olmasi 6rneklenen siiriilerde persiste viremik hayvanlarin az
oldugunu diisiindiirmektedir. Bu tiir viremik hayvanlarin diisiik oranda bulunmasi dahi,
ciddi bir enfeksiyon kaynagi oldugunu gostermektedir. Bu baglamda viremik hayvanlarin
tarama sirasinda tespit edilmesinin zor oldugu ve bu durumun enfeksiyonla miicadeleyi
giiclestiren faktorlerden oldugu soOylenilebilir. Bu nedenle siirideki tiim hayvanlarin
virolojik yonden incelenmesi ve virus pozitif hayvanlarin siirliden uzaklastirilmasi

gerekliligi vurgulanmalidir.

Pestivirus yoniinden seropozitif oldugu tespit edilen toplam 212 hayvanin 79 adedinde
(%37,26) 1/5 oraninda, 72 adedinde (%33,96) 1/10 oraninda, 30 adedinde (%14,15) 1/20
oraninda, 11 adedinde (%5,18) 1/40 oraninda, 12 adedinde (%5,66) 1/80 oraninda ve 8
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adedinde (%3,77) ise 1/160 oraninda SNso degeri (antikor titresi) saptandi. Siiriilerde
yiiksek titrede antikora sahip hayvanlarin bulunmasi yakin zamanda akut enfeksiyonun

meydana geldigini isaret etmektedir.

Koyunlar ve kegiler ayr1 olarak incelendiginde her yasta ortalama ayni oranda

seropozitiflik belirlenmistir.

Koyunlarda % 47,29 oraninda, kecilerde % 42,97 gibi yiiksek bir oranda
seropozitiflige rastlanmis olmas1 enfeksiyonun epizootiyolojisinde onemli bir rol

oynayabileceginin igareti olarak gosterilebilir.

Azkur ve ark (2011) tarafindan Seropozitiflik, cinsiyet ve yas arasinda bir baglanti
saptanmazken, koyun irklar1 ve pestivirusa karsi olusan pozitif antikor cevabi arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iligki tespit edilmistir. Bu ¢alismada ise koyun ve kegilerde
tiirlere, cografik konuma, yaslara gore seropozitiflik oranlarinda istatistiksel olarak anlamli
bir farklilik saptanmadi. Fakat Azkur ve ark (2011)’nin bulgularinin aksine bu ¢alismada
disi koyunlarda koclara nazaran daha yiiksek antikor pozitiflik orani tespit edildi (P<0,05).

Kecilerde ise cinsiyet farklilig1 istatistiksel olarak énemli bulunmada.

Calismada, disi koyunlarda enfeksiyon oraninin erkeklere gore daha yiiksek
bulunmasi, disilerin enfeksiyona daha duyarli oldugunu diisiindiirebilecegi gibi, bu duruma
erkek hayvanlarin siiriiye sadece ko¢ katimi zamaninda katilmasi ve disilerin siirekli
birbirleriyle temas halinde bulunmalar1 neden olmus olabilir. Ayrica disi koyunlarin daha
sik popiilasyonlar halinde tutulmalari, dogum, siit verme gibi hayvanlarin kondiisyonunu
diisiiren faktorler dolayisiyla disi hayvanlar arasinda virusun daha fazla sirkiile
olmasicinsiyet farkliligina sebep olarak gosterilebilir. Kecilerde ise enfeksiyon yayginligi
konusunda istatistiksel olarak cinsiyet farklilifina rastlanmamistir. Bu bulgular, genel
olarak bolgede erkek ve disi kecilerin bir arada yetistiriliyor olmasi koyunlardaki gibi ayri
tutulmamas1 enfeksiyonun cinsiyet farkindan degil, siirii biiyiikliigii ve hayvanlarin sik

olarak tutulmasi ile alakali oldugunu desteklemektedir.

Azkur ve ark (2011)’larinin yaptiklar1 arastirmada pestivirus seropozitifligini koyun
irklar diizeyinde incelediklerinde akkaraman (%42,6), kangal (%26,6) ve merinos (%5,3)
olarak tespit ettikleri c¢alismada koyun irklarinin pestiviruslara farkli duyarhilikta
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olduklarini rapor etmislerdir. Bu c¢alismada koyunlar i¢in 1rklara gore seropozitiflik
oranlar1 incelendiginde istatistiksel olarak anlamli bulunmus olup, en yiiksek seropozitiflik
Ile de Frans (%52,63) ve Tahirova (%58,33) wklarinda saptanmustir. Ile de Frans irki
koyunlarin  disilerinde yiiksek oranda seropozitiflik rastlanmisken erkeklerinde
seropozitiflik rastlanmamustir. Ornekleme esnasinda yapilan gdzlemlere ve alman
anamneze gore, Orneklemeden 6 ay Once ithal edilen bu hayvanlarin hepsinin
getirildiklerinde pestivirus antijen ve antikorlar1 yoniinden negatif oldugu belirlenmistir.
Disiler varolan siiriiye hemen katilmis ama erkekleri izole bir ortamda intansif bakilmistir.
Calismada yerli silirliye hemen katillan disiler yiiksek oranda seropozitiflik gdsterirken
siriiye katilmayan erkekler seronegatif bulunmustur. Bu bulgular ve alinan anamnez
dogrultusunda siiriiniin son 6 ayda pestivirus enfeksiyonuna maruz kaldigi1 sdylenilebilir.
Bu bilgiler siiriiye yeni gelen hayvanlarin enfekte siiriiye katilmayarak ayri tutulmasinin

onemli oldugunu vurgulamaktadir.

Bu calismada kii¢iikbas hayvan yetistiriciligi yapan aile isletmeleri ve Aydin Koyun
ve Keci Yetistiricileri Birligi ile koordineli olarak calisilmis yetistiricilere séz konusu
enfeksiyonlar ve ¢aligma sonuglari, hakkinda bilgiler verilmis, bu ve diger enfeksiyonlara
karsi alinmast gereken Onlemler konusunda oOnerilerde bulunulmustur. Bu calisma,
bolgedeki koyun ve keci yetistiren isletmelerde hastaliktan kaynaklanan kayiplarin
azaltilmas1 ve enfeksiyonlarla miicadele edilmesi amaciyla daha sonra yapilacak olan genis
kapsamli aragtirmalara 151k tutabilecegi diisiiniilmektedir. Bunlarin sonucunda, s6z konusu
olan viral enfeksiyondan kaynaklanan ekonomik kayiplar1 en az diizeye indirgemek

mumkun olabilecektir.
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5. SONUC VE ONERILER

Koyun ve keci yetistiriciligi iilkemizin kirsal kesimlerinde onemli bir gec¢im
kaynagidir. Abortlar yetistiricilikte ekonomik kayiplarin en basta gelen sebebidir. Bu
nedenle, aborta neden olan viruslarin yaygmhgmin tespit edilmesi bdolgedeki
enfeksiyonlarla miicadelede uygulanacak stratejilerin gelistirilmesinde biiylik 6nem

tagtyacaktir (Berber ve S6zdutmaz 2013).

Daha once yapilan saha caligmalarinda etken varligr %0,06 ile 3 arasinda tespit
edilmistir (Burgu ve ark 1984, 1987, 2001, Giir 2006, Oguzoglu ve ark 2009). Bu
caligmada viremik hayvan saptanamamistir. Dolayisiyla virusa yonelik caligmalar
yapilamamastir. Viral enfeksiyonlara karsi basarili miicadele programlarinin
olusturulabilmesi icin viruslarin molekiiler, epizootiyolojik, klinik ve patogenetik

karakterizasyonlariin ayrintili sekilde yapilmasi gerekmektedir.

Calismada elde edilen seropozitiflik oranlari, Tiirkiye’nin bir¢ok ydresinde yapilan
epizootiyolojik calismalarin (Ataseven ve ark 2006, Azkur ve ark Giir 2009) verilerinden
daha diisiik olsa da, bolgede pestivirus enfeksiyonlarinin yaygin oldugunu gostermektedir.
Bu baglamda bolgede pestivirus nedenli ekonomik kayiplarin olabilecegi gbéz ardi

edilmemelidir.

Azkur ve ark (2011) tarafindan Seropozitiflik, cinsiyet ve yas arasinda bir baglanti
saptanmazken, koyun irklar1 ve pestivirusa karsit olusan pozitif antikor cevabi arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iligki tespit edilmistir. Bu ¢alismada ise koyun ve kegilerde
tiirlere, cografik konuma, yaslara ve irklara gore seropozitiflik oranlarinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik saptanmamistir. Fakat koyunlarda istatisitksel olarak irk ve
cinsiyetin enfeksiyon lizerine etkili oldugu kanisina varilmistir. Disi koyunlarda koglara
nazaran daha yiiksek antikor pozitiflik orani tespit edilmis (P<0,05). Kecilerde iseirk ve

cinsiyet farklilig1 istatistiksel olarak 6nemli bulunmamistir

Bu calismada, Aydin ve Izmir illerinde drneklenen koyun ve kegilerde viremik
hayvan tespit edilmemis olmasina ragmen, %46,09 (212/460) oraninda seropozitiflik
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saptanmas1 pestiviruslarin, bolgede sirkiile oldugunu ve énemli ekonomik kayiplara neden
olabilecegini gdstermektedir. Pestiviruslarin ¢ok diisiik oranda bulunan viremik hayvanlar
vasitasiyla kolayca yayilmasi sebebiyle siiriide bulunan tiim hayvanlarin periyodik
araliklarla virolojik yonden kontrol edilmesi, yeni doganlarin persiste enfekte olup
olmadiginin belirlenmesi Onerilebilir. Ayrica, yeni getirilen virus negatif hayvanlarin
problemli siiriilerden ayr1 tutulmasi, ayni sekilde virustan ari hale getirilmis siiriilere yeni

hayvanlarin virolojik olarak kontrol edildikten sonra katilmas1 gerekmektedir.
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OZET

Aydin ve Izmir llerindeki Koyun ve Kecilerde Pestivirus Enfeksiyonunun Serolojik
ve Virolojik Olarak Arastirilmasi

Bu calisma ile Aydmn ve Izmir illerindeki koyun ve kegilerde Pestivirus

enfeksiyonunun serolojik ve virolojik olarak arastirilmasi amaglanmastir.

Calismada 128 adet keci, 332 adet koyun olmak iizere toplam 460 adet hayvandan
serum Ornekleri elde edildi. Alman kan serumu Orneklerinde, Bovine Viral Diarrhoe
Virusunun (BVDV) referans susu NADL kullanilarak "Virus Noétralizasyon Testi" ile
antikor varligr arastirildi. Toplam 348 adet (116 adet kegi, 232 adet koyun) hayvandan
alinan tam kan Ornekleri pestivirus spesifik antijen varlig1 yoniinden ticari Enzyme Linked
Immunosorbent Assay (ELISA) (Serelisa® BVD p80Ag Mono Indirect, Synbiotics,

Europe, Lyon, France) ile test edildi.

Calismada, keci Orneklerinin %42,97’sinin (55/128), koyun orneklerinin ise
%47,29’unun (157/332) seropozitif oldugu saptandi. Koyun ve kegilerde tiirlere, cografik
konuma ve yaglara gore seropozitiflik oranlarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
saptanmadi. Fakat koyunlarda istatistiksel olarak irk ve cinsiyetin enfeksiyon iizerine etkili
oldugu kanisina varildi. Disi koyunlarda kocglara nazaran daha yiiksek antikor pozitiflik
orani tespit edildi(P<0,05). Kecilerde ise irk ve cinsiyet farklilig1 istatistiksel olarak 6nemli
bulunmadi. Seropozitif bulunan toplam 212 serum 6rneginin SNso degerleri %37,26’sinda
1/5, %33,96’sinda 1/10, %14,15’inde 1/20, %5,18’inde 1/40, %5,66’sinda 1/80 ve
%3,77’sinde ise 1/160 olarak belirlendi. Test edilen tam kan 6rneklerinin antijen yoniinden

negatif oldugu saptandi.

Bu calismada, Aydin ve Izmir illerinde drneklenen koyun ve kegilerde viremik
hayvan tespit edilmemis olmasina ragmen, %45,87 (211/460) oraninda seropozitiflik
saptanmas1 pestiviruslarin bolgede sirkiile oldugunu ve énemli ekonomik kayiplara neden
olabilecegini gostermektedir. Bu nedenle abort olaylarinda bu enfeksiyonlarin da
diisiiniilmesi, periyodik olarak serolojik ve virolojik kontrollerin yapilarak, koruyucu

onlemlerin alinmasinin gerekli oldugu sonucuna varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Pestivirus, Antijen, Antikor, Keci, Koyun
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SUMMARY

A Serological and Virological Investigation of the Pestivirus Infections in Sheep and

Goats in the Aydin and Izmir Provinces

The objective of this study was serological and virological investigation of

Pestivirus infections in sheep and goats in the Aydin and Izmir provinces.

In the study, 460 serum samples were collected from 128 goats and 332 sheep. The
presence of antibodies in the blood serum samples was investigated using NADL, the
reference strain for Bovine viral diarrhea virus (BVDV) in Virus Neutralization Tests. In
total, 348 whole blood samples collected from 116 goats and 232 sheep were tested for the
presence of the Pestivirus specific antigens using commercially available Enzyme Linked
Immunosorbent Assays (ELISA) (Serelisa® BVD p80ag Mono Indirect, Synbiotics,

Europe, Lyon, France).

In the study, 42.97% (55/128) of the goat and 47.29% (157/332) of the sheep
samples were found to be seropositive. Species in sheep and goats in this study, no
statistically significant difference in seropositivity rates based on geographic location and
age. But the sheep was concluded that the statistical effect on breed and sex of the
infection.Compared to the ram in the ewe antibody positive rate was higher (P <0.05). In

the goat breed and sex differences were not statistically significant.

SNso values were 1/5 in 37.26%, 1/10 in 33.96%, 1/20 in 14.15%, 1/40 in 5.18%,
1/80 in 5.66% and 1/160 in 3.77% of the 212 seropositive serum samples. The whole blood

samples tested were negative for the antigen.

Although no viremia was detected in any of the sheep and goat tested in this study,
the 45.87% (211/460) rate of seropositivity shows that Pestiviruses may be circulating in
the region and may cause significant economic losses. Therefore, the thought of this
infection in the abortion case, serological and virological controls periodically made, it was
concluded that the results of the preventive measures taken as necessary. In conclusion,

this study, Aydin and Izmir in the sheep and goat significant economic losses, causing the
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pestivirus infection, the presence of a determined and abortion in cases of this infection
also be considered, periodically serological and virological controls and the preventive

measures to be necessary, it was concluded.

Keywords: Pestivirus, Antigen, Antibody, Goat, Sheep
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EK TABLOLAR

Ek 1 illere ve Hayvan Tiirlerine Gore Seropozitiflik Dagilimlar

isletmenin KECI KOYUN TOPLAM

Oldugull | | Seropozitif | % n | Seropozitif % n | Seropozitif | %
Aydin | 89 41 46,07 | 121 61 50,41 | 210 102 | 48,57
fzmir | 39 14 35,90 | 211 96 45,50 | 250 110 44
T(;;;‘:I'n 128 55 42,97 | 332 157 47,29 | 460 212 | 46,08
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Ek 2 Izmir Ilinde Toplanan Kan Orneklerinin Isletmelere Gore Seropozitiflik

Dagilimlari
Isletme Seropozitiflik Seropozitif Seronegatif Toplam
No Yiizdesi Hayvan Sayisi Hayvan Sayisi Hayvan Sayisi
I %352,38 11 10 21
II %50 2 4 4
11 %62,5 15 9 24
v %100 1 1 1
A% %56 14 11 25
VI %32 8 17 25
VII %0 0 1 1
VIII %50 3 3 6
IX %0 0 1
X %66,67 4 6 6
XI %17,14 6 29 35
XII %0 0 1 1
XIII %44,12 15 29 34
X1V %0 0 1 1
XV %64,28 9 5 14
XVI %50 3 3 6
XVl 100 1 0 1
XVIII %0 0 1 1
XIX %100 1 0 1
XX %0 0 2 2
XXI %0 0 1 1
XX %0 0 3 3
XXIII %50 11 11 22
X1V %20 1 4 5
XV %57,14 4 3 7
XVI %100 1 0 1
XVII %0 0 1 1
Toplam %44 110 140 250
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Ek 3 Aydin Ilinde Toplanan Kan Orneklerinin Isletmelere Gore Seropozitiflik

Dagilimlari
Isletme Seropozitiflik | Seropozitif Hayvan | Seronegatif Hayvan | Toplam Hayvan
No % Sayisi Sayisi Sayisi
1 %72,41 21 8 29
II %100 6 0 6
11 %53,33 8 7 15
v %100 1 0 1
v %39,13 9 14 23
VI %100 1 0 1
Vil %50 1 1 2
VIII %100 1 0
IX %31,82 7 15 22
X %0 0 1 1
XI 100 1 0 1
XII %38,89 7 11 18
XIII %50 1 1 2
XV %8,33 1 11 12
XV %0 0 1
XVI %50 1 1 2
XVII 48 12 13 25
XVIII %25 1 3 4
XIX %352,38 22 20 42
XX %50 1 1 2
Toplam % 48,57 102 108 210
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IL

Ek 4 Kegilerin Irk ve Cinsiyetlerine Gore Seropozitiflik Dagilimlari

Irklar DISIi KECi ERKEK KECi TOPLAM
n Seropozitif % n Seropozitif % n Seropozitif %

Kil Kegisi 39 15 % 38,46 16 5 % 31,25 | 55 20 % 36,36

Kil Kegisi Melezi 3 1 % 33,33 1 0 % 0 4 1 % 25
Saenen Kegisi 32 18 % 56,25 5 2 % 40 37 20 % 54,05
Saenen Kegisi Melezi 16 8 % 50 1 0 %0 17 8 % 47,05
Malta Kecisi Melezi 10 4 % 40 3 1 % 33,33 | 13 5 % 38,46

Honanl Kegisi 2 1 % 50 0 0 %0 2 1 % 50
Toplam 102 47 % 46,07 26 8 % 30,76 | 128 55 % 42,96

n: Test edilen hayvan sayisi




L

Ek 5 Koyunlarin Irk ve Cinsiyetlerine Gore Seropozitiflik Dagilimlar

Irklar DiSi KOYUN ERKEK KOYUN TOPLAM
n Seropozitif % n Seropozitif % n Seropozitif %

Sakiz Melezi 113 55 % 48,67 11 3 % 27,27 | 124 58 % 46,77
Sakiz 17 9 % 52,94 2 0 %0 19 9 %47,37
Kavircik Melezi 8 2 % 25 1 0 %0 9 2 % 22,22
Kivireik 20 7 % 35 2 0 %0 22 7 %31,81
Tahirova Melezi 62 27 % 43,55 4 1 % 25 66 28 % 42,42
Tahirova 69 41 % 59,42 3 1 % 33,33 | 72 42 % 58,33

fle De Frans 15 10 % 66,67 4 0 % 0 19 10 % 52,63
Karya 1 1 %100 0 0 %0 1 1 % 100
Toplam 305 152 % 49,84 27 5 % 18,52 | 332 157 % 47,29

n: Test edilen hayvan sayisi




