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OZET

Honamli Keg¢i Irkinda Pestivirus Enfeksiyonunun Seroepidemiyolojisi

Bu arastirmada, halk elinde bulunan saf irk 6zelligine sahip Honamli kecilerinde
pestivirus enfeksiyonunun varlig1 aragtirildi. Bu amagla 1 yas ve iizeri, disi ve erkek
saglikli goriinlime sahip 251 adet keciden kan 6rneklemesi yapildi ve enfeksiyona
karst hassasiyetlerinin ortaya konmasi amaglandi. Arastirmada, Burdur ilinin
ilgelerinden toplanan kan numunelerine indirekt Enzyme Linked Immunosorbent
Assay (ELISA) testi uygulanarak pestivirus p80 proteini antikorlar1 yoniinden
kontrol edildi. Test edilen 251 kec¢i kan serumunun 115 adeti (%45,82) seropozitif
olarak belirlendi. Yerlesim yerlerine gore seropozitiflik oranlar1 %85,42-%8 arasinda
tespit edildi. Pozitifligin yasa gore dagilimi ise 1 yas grubundaki kegilerde %46,15
(12/26), 2 yas grubundaki kecilerde %40,74 (33/81), 3 yas grubundaki kegilerde
%351,72 (45/87), 4 yas grubundaki kegilerde %39,39 (13/33), 5 yas grubundaki
kecilerde 46,15 (6/13) ve 6 yas ve lizeri kegilerde de %54,55 (6/11) oraninda
belirlendi. Farkli yas gruplar1 ve cinsiyet bazinda belirlenen seropozitiflik oranlari
arasindaki farkliligin istatistiki acidan 6nemsiz (P>0,05), ilgeler bazinda belirlenen
seropozitiflik oranlar1 arasindaki farkliligin ise 6nemli (P<0,05) oldugu tespit edildi.
Bu arastirma sonucunda Honamli keci irkinda ilk defa Pestivirus enfeksiyonunun

varligi/yayginligi serolojik olarak ortaya konulmustur.

Anahtar Kelimeler: Antikor, ELISA, Honamli keg¢i, Pestivirus



ABSTRACT

Seroepidemiology of Pestivirus Infection in the Honamli Goat Breed

In this study, the presence of pestivirus infection was investigated in Honaml1 goats
with pure breed characteristics. For this purpose, blood sampling was performed
from 251 goats, 1 year old and older, with healthy appearance, male and female, and
it was aimed to reveal their susceptibility to infection. In the study, the indirect
Enzyme Linked Immunosorbent Assay (ELISA) test was applied to the blood
samples collected from the districts of Burdur province and were checked for
antibodies to the pestivirus p80 protein. Of the 251 goat blood serum tested, 115
(45.82%) were found to be seropositive. Seropositivity rates were found to be
between 85.42% and 8% according to the settlements. The distribution of positivity
according to age is 46.15% (12/26) in 1 year old goats, 40.74% (33/81) in 2 year old
goats, 51.72% (45/87) in 3 year old goats, It was determined as 39.39% (13/33) in
goats, 46.15 (6/13) in 5 year old goats and 54.55% (6/11) in 6 year old and older
goats. It was determined that the difference between the seropositivity rates
determined on the basis of different age groups and gender was statistically
insignificant (P>0.05), while the difference between the seropositivity rates
determined on the basis of districts was significant (P<0.05). As a result of this
research, the presence/prevalence of Pestivirus infection in the Honamli goat breed

was demonstrated serologically for the first time.

Keywords: Antibody, ELISA, Honamli goat, Pestivirus






1. GIRIS

Kegi, diger hayvanlar tarafindan degerlendirilemeyen diisiik kalite mera,
fundalik ve calilik alanlar1 degerlendirebilme yetenegi ile bu verimsiz alanlar
hayvansal iiretime dahil eden kanaatkar bir hayvandir. Bu sebepten dolay1 diinyada
ve lilkemizde keg¢i yetistiriciligi hayvansal iiretim kollarindan birisidir (Giinlii ve
Alasahan, 2010). Ozellikle kirsal kesim ve ormanlik alanlar gibi bolgelerde yasamini
idame ettiren ailelerin vazgecilmez bir gecim ve besin kaynagi olan geleneksel tarz
keg¢i yetistiricilik bu agidan oldukca énemli bir yere sahiptir. Hayvan yetistiriciligi
kapsaminda ilk hedef verimli ve saglikli hayvanlarin yetistirilmesi ve bu isleyisin
siirdiiriilebilir olmasidir. Bu hedefe yonelik yapilan; hayvanlarin beslenme ve
barinma sartlarinin iyilestirilmesi, genetik metotlarla irk 6zelliklerinin iyilestirilmesi,
enfeksiydz ya da nonenfeksiyoz hastaliklar ile etkin bir miicadele ve profilaktik
caligmalar gibi uygulamalar verimli hayvan yetistiricilifinde dnem arz etmektedir.
Ek olarak meydana gelen viral enfeksiyonlar hayvanin refah ve saghik durumunu
tehdit etmekle beraber ciftlik hayvanlan yetistiriciliginde hayvanlarin verimi
tizerinde de olumsuz etkiler birakmaktadir. Dolayisiyla iireticinin ekonomik kayiplar

ile karsilasmasina neden olabilmektedir.

Hayvan saghigim1 tehdit eden Onemli viral patojenler arasinda yer alan
pestiviruslar baslangicta Togaviridae ailesi iginde siniflandirilmistir ancak 1991
yilinda Flaviviridae ailesine aktarilmiglardir (Ridpath, 2010). Giiniimiizde pestivirus
genusu Flaviviridae familyasinda siniflandirilmaktadir (Ural ve Nural, 2017).
Pestiviruslar domuz, sigir, koyun, ke¢i ve yabani gevis getirenler de dahil olmak
lizere biitlin gevis getiren hayvanlar1 enfekte etmektedir (King ve ark., 2011).
Pestiviruslar muhtemel konak genislikleri, multisistemik sekildeki hastalik tablosu ve
meydana getirdikleri abort oranlari ile ekonomik kayiplara yol agmalarindan dolay1
ciftlik hayvanlarinin viral patojenleri arasinda 6nemli bir yere sahiptirler (Dogan ve

ark., 2021).

Bovine Viral Diyare Virus (BVDV)unun ve Border Disease Virus
(BDV)’unun dogal konakeilart klasik siniflandirmada biiyiik ve kii¢lik ruminant

olarak siniflandirilirken gelisen molekiiler teknikler sonucunda aslinda BDV ile


https://doi.org/10.1016/B978-0-12-384684-6.00086-0

bliylik ruminantlarin, ayn1 sekilde BVDV ile de kiiglik ruminantlarin enfekte
olabildigi ve etkenin bu hayvanlardan izole edilebildigi ortaya konmustur. S6z
konusu viruslarin birbirleri ile olan antijenik ve genetik yakinliklar1 oldukca fazladir
fakat BVDV ve BDV izolatlarinin antijenik yakinigi ile mevcut haldeki fiziksel ve
biyolojik benzerlikleri ele alinarak bu iki virus ayni tiir olarak identifiye edilmektedir
ve bu viruslara ruminant pestiviruslart adi verilmektedir (Lindenbach, 2000; Burgu

ve ark., 2000; Oguzoglu, 2008).

Ik olarak 1946 yilinda Olafson ve ark., tarafindan New York eyaletindeki
stit¢ii sigirlarda tespit edilerek ‘sigirlarda goriilen yeni bir bulasict hastalik’® olarak
tanimlanan BVDV zamanla diinya ¢apinda ve lilkemizde sigirlarin en yaygin viral
patojenlerinden biri haline gelmistir ancak ilk viral etiyolojik tanim 1957°de
yapilmistir (Schweizer ve Peterhans, 2014). Border disease virus ise ilk olarak 1959
yilinda Ingiltere ve Galler arasindaki smr bolgesinde enfekte koyun siiriilerinin
klinik belirtileri esas alinarak tespit edilmistir. Yeni Zelenda’daki koyunlarda yapilan
arastirmada merkezi sinir sistemini etkileyen bir hastalik oldugu bildirilen bir makale
ile de yaygilhigi ortaya konulmustur (Hartley ve Kater, 1962). Simir bolgesindeki
konumu nedeni ile Sinir Hastaligi, enfekte kuzularin kopek kili benzeri yapagi
goriintlisli ile de ‘Hairy Shaker Disease’ gibi farkli adlandirmalart da mevcuttur
(Oguzoglu, 2008; Liu, 2016). Bin dokuz yiiz altmis yili ve sonrasinda yapilan
caligmalar sonucunda Classical Swine Fever Virus (CSFV), Bovine Viral Diarrhea
Virus (BVDV) ve Border Disease Virus (BDV)’unun antijenik yakinliklar1 tespit
edilmistir (Ergiin, 2012). Yillar boyunca yalnizca dort viral tiir pestivirus genusu
icerisinde resmen taninmis ve tarihsel olarak BVDV-1, BVDV-2, CSFV ve BDV
olarak bilinmistir fakat atipik konumda bulunan birka¢ pestivirus giiniimiizde tiir
diizeyinde resmi olarak taninmaktadir (Bauermann ve Ridpath, 2021). Pestivirus
enfeksiyonlar1 biiyiik ruminant, kiigiik ruminant ve domuz yetistiricili§inin yaygin
olarak yapildig1 iilkelerde neden oldugu ekonomik kayiplar kapsaminda 2007
yilindan itibaren Diinya Hayvan Saghgi Orgiitii (The International Office of
Epizootics, OIE) yeni adiyla World Organization of Animal Health (WOAH)
tarafindan bildirilmesi gereken hastaliklarindan biri olarak listelenmistir (Liu, 2016;

Ergiin, 2012).



Gergeklestirdigimiz bu arastirmada, Burdur yoresinde kiiclik aile
isletmelerinde yetistiriciligi yapilmakta olan, pestivirus enfeksiyonuna karsi
asillanmamis durumda, bir yasindan biiyiik ve farkli cinsiyetlerde saf Honamli 1rki
kecilerde pestivirus varliginin indirekt ELISA yontemi ile serolojik olarak
saptanmast ve Honamli 1rk1 kegilerde pestivirus enfeksiyonunun yayginlig: hakkinda
bilgi edinilmesi amaglanmistir. Ayrica bu hastalik ile ilgili olarak Honamli 1rki
kecilerde, iilkemizde ve diinyada daha once hi¢ arastirma yapilmamis olmasindan

dolay literatiir bilgisine de katki saglayacagi diistiniilmektedir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Honamh Kegisi

Ulkemizde keci yetistiriciligi  yiizyillardir ~ geleneksel ~ ydntemlerle
gerceklestirilen bir iiretim sektorli olup bulundugu bolgenin ekonomik ve sosyo-
kiiltiirel yapisina katki saglamaktadir. 2021 yil1 verilerine gore Tiirkiye’deki kegilerin
mevcut popiilasyonu on iki milyon civarindadir (TUIK, 2021) Kegiler yetistiriciligi
yapilan diger ¢iftlik hayvanlarina nazaran yetersiz bakim beslemeye ve cevre
sartlarina tolerans: yiiksek bir tiirdiir. Ulkemizde kegi yetistiriciliginin yogun bir
sekilde yapildig1 bolge Akdeniz Yoresi’dir. Honamli kegisi de bu bolgede
yetistirilmektedir fakat Honamli 1irki 2000’11 yillara kadar yeni bir irk olarak degil kil
kegisi ad1 altinda degerlendirilmistir. Iki bin bes yilinda korumaya alman yerli irklar

kapsaminda degerlendirilerek gerekli ¢alismalar baslatilmistir.

Honaml keg¢isi diinya iizerinde sadece Burdur, Antalya ve Konya {iggeninde
Toros Daglari’nin eteklerinde yetistiriciligi yapilmakta olan et, siit ve dol verimi gibi
Ozellikleri ile bilinen bir keg¢i wrkidir (Topbas, 2020). Kis mevsiminde Toros
Daglar’’nin eteklerinde bulunan koylerde, yaz mevsiminde ise yiiksek ve serin
yaylalarda beslemesi yapilmaktadir. Ormanlik alanlardan, insanlarin ve diger besi
hayvanlarinin yararlanamadigi meralar, anizlar ve nadas alanlarindan iist diizey

yararlanim saglamaktadir.

Honamli kecileri genel olarak iri yapili, uzun ve ince bir viicut yapisina
sahiptir ve morfolojik olarak saflik nisanelerinden en Onemlileri iki boynuz arasi
mesafenin 2 cm olmasi ve kemerli (tahrali) burun yapisidir (Alizadehasl, 2011). Bu
irk kegilerinde canli agirlik ortalama olarak erkeklerde 80-95 kg ve disilerde 50-70
kg diizeyinde oldugu bildirilmistir. Bir batinda ortalama oglak sayisinin 1.8, siit
veriminin 135-216 litre, laktasyon siiresinin 270 giin ve kil veriminin ise 500-600 g
diizeylerinde oldugu bildirilmistir (Topbas, 2020). Kaba ve ince killar1 kil kegisine
nazaran daha kisa, kuyruk yapilar ise daha uzun ve piiskiillii yapidadir. Genellikle
siyah renkli bir viicuda sahip olmakla birlikte kizil ve gri renkli olanlarina da

rastlanilmaktadir. Siyah kafa rengine sahip olanlarda agiza kadar kahverengi ya da



beyaz akitma bulunmaktadir. Davranis 6zelliklerini degerlendirmek gerekirse, siirii
icgiidiisii ve idare kolaylig1 oldukea yiiksektir. i¢giidiisel analik davranisi ortalama
bir degerdedir. Bunlarin yani sira insanlara karsi ¢ok yakin ve uysal mizaca sahip bir

irktir (Resmi Gazete, 2015).

Sekil 2.1. Honaml kegisi ve karakteristik viicut yapilar
2.2. Etiyoloji

Bin dokuz yiiz kirk alt1 yilinda yeni bir hastalik olarak tanimlanan BVDV
etkeni 1957 yilinda izole edilerek bu isme sahip olmustur. Daha sonra ise bu etkenin
CSFV ile antijenik olarak iliskili oldugu tespit edilmistir. Bin dokuz yiiz yetmisli
yillarda ise BVDV, CSFV ve BDV’nin arasinda immunolojik benzerlikler
kaydedilmistir. Bin dokuz yiiz yetmis {i¢ yilinda Pestivirus genusu antijenik olarak
iliskili bu tiirleri kapsayacak sekilde adlandirilmistir ve Togaviridae familyasi
icerisinde bir genus olarak siniflandirilmistir. Bin dokuz yiiz doksan bir yilinda ilk
pestivirus susu olan BVDV’nin genomik dizisinin yaymlanmasi ile beraber
pestiviruslarin genomik organizasyonunun, gen ekspresyonunun ve replikasyon
stratejisinin Togaviridae familyasindan ziyade Flaviviridae familyasina benzerlik

gosterdigi tespit edilmistir (Ridpath, 2010).



Iki binli yillarin baslarinda Pestivirus genusu Border Disease Virus, Bovine
Viral Diarrhea Virus 1-2 ve Classical Swine Fever Virus’lerini icermekteydi. Besinci
olarak siniflandirilan atipik tiir Kenya’daki bir ziirafadan izole edilen Giraffe Virus
ile temsil edilmekteydi (Regenmortel ve ark., 2000). Daha sonra sigir ve
mandalardan izole edilen Hobi benzeri pestiviruslar da dahil olmak {izere evcil ve
vahsi hayvanlarda ek pestiviruslar kesfedildi (Schirrmeier ve ark., 2004). Ardindan
ABD’de hastalikli bir pronghorn antilopundan izole edilen bir pesitivirus
siniflandirlmustir (Vileek ve ark., 2005). iki bin bes yilinda Avustralya’daki bir
domuz ¢iftliginden izole edilen ve digerlerinden farkli bir pestivirus olarak tespit
edilmesiyle Bungowannah virusu da smiflandirilmistir (Kirkland ve ark., 2007).
Tirkiye’de koyun ve kecilerden izole edilen bir pestivirusun yeni bir tiir oldugu
tespit edilerek Aydin/04-TR virusu olarak siiflandirilmistir (Becher ve ark., 2012).
Son olarak da giiniimiizde yeni dogan domuz yavrularinda tremorlara sebep olan

atipik domuz pestivirusu siniflandirilmistir (Hause ve ark., 2015).

Pestiviruslar korunmus haldeki amino asit dizilerinin filogenetik analizine
dayali olarak 11 farkh tiire ayrilmistir (Smith ve ark., 2017). Bu tiirler Pestivirus A,
Pestivirus B vb. formatina gore adlandirilmaktadir. Bu baglamda BVD-1 Pestivirus
A olarak, BVDV-2 Pestivirus B, CSFV Pestivirus C, BDV Pestivirus D, pronghorn
antilop virusu Pestivirus E, Bungowannah pestivirusu Pestivirus F, ziirafa pestivirusu
Pestivirus G, Hobi-like pestivirusu (atipik ruminant pestivirus) Pestivirus H, Aydin
Like pestivirus I, rat pestivirusu Pestivirus J ve atipik domuz pestivirusu Pestivirus K

olarak klasifiye edilmistir (ICTV, 2021).
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Sekil 2.2. Pestivirus taksonomisi (ICTV, 2021).

Pestiviruslar zarfli, tek iplikcikli ve pozitif polariteli RNA viruslaridir ve

yaklagik olarak 12,3-12,5 kb arasinda degisen uzunluga sahip bir RNA molekiilii



icermektedirler. Virion ortalama olarak 40-60 nm c¢apindadir, niikleokapsid lipid
yapisinda olan bir zarfla kaplidir ve ikozahedral yapiya sahiptir (Murphy ve ark.,
1989; Thiel ve ark., 1996). Lipid zarfi nedeniyle pestiviruslar deterjan muamelesi ile
kolayca inaktive edilebilmektedir. Virionlarin genel stabilitesi 37°C’de ve nétr
pH’da yarilanma omrii yedi saattir. Ancak Flaviviridae familyasinn diger iiyelerine
nazaran pestiviruslar diisiik pH degerlerine olduk¢a direnclidir (Tautz ve ark., 2015)
Etken dis etkilere karsi oldukca duyarli bir yapidadir ve 56°C’de 35 dakika igerisinde
inaktivasyonu gerceklesmektedir. Pestiviruslarin invitro sistemlerde iiretimi igin
bircok primer ya da permanent hiicre kiiltiirleri kullanilabilmektedir. Virion
zarflarinin ylizeylerinde 10-12 nm boyutlarinda halka benzeri alt {initeler yer alir

(Tidona ve Darai, 2011).

Hem genom hem de viral messenger RNA olarak gdrev alan virionlarin
RNA’lan enfeksiydz yapidadir (Rumenapf ve Thiel, 2008). Viral genomun 5° ve 3’
uclarinda translate olmayan iki bolge (untraslate region, UTR) ve bir poliproteini
kodlayan acik okuma cergevesi (Open Reading Frame, ORF) mevcuttur (Liu ve ark.,
2020). UTR bolgeleri virus proteinlerinin sentezi ve viral genomun replikasyonu i¢in
gerekli sinyalleri barindirmaktadir. Viral genomun 3’ ucunda Poly (A) kismi ve 5’
ucunda da sapka (cap) kismi bulunmamaktadir (Moenning, 1990). ORF ortalama

olarak 4000 adet aminoasitten olusan bir poliprotein kodlamaktadir. Bu proteinler;

yapisal olan N-terminal otoproteaz (Npro); kapsid proteini (C); zarf proteinleri (Erns,
E1l ve E2); p7 ve yapisal olmayan (NS) proteinler (NS2, NS3, NS4A, NS4B, NS5A
ve NS5B) olmak tizere 12 adettir (Thiel ve ark., 1996).

oy < pi
P R s

Pemivinue, ubrsthin secion Faiivirus, negalie wiain

Sekil 2.3. Pestivirusun protein yapilarinin sematik ve elektron mikrokobik goriintiisii
(Tautz ve ark., 2015)



Npro ORF’dan kodlanan ilk protein yapisidir ve 504 adet niikleotid
icermektedir, ek olarak proteaz aktivitesine de sahiptir (Becher ve ark., 2003).
Ardindan olgun virionlarda Npro’yu 303 adet niikleotide sahip olan kapsid proteini
(C) takip etmektedir (Becher ve ark., 1994). Bu islemleri konake1 hiicreden kazanilan
zarf proteinleri (Erns, E1 ve E2) takip etmektedir. Erns hidrofobik bir yap1 icermeyen
glikozillenmis yapida bir proteindir, riboniikleaz aktivitesine sahip olmasindan dolay1
virus replikasyonunda gorev almaktadir (Windisch ve ark., 1996). Npro ve Erns
proteinleri konak¢inin antiviral savunmasini bloke etmede rol oynamaktadir ve bu iki
yap1 pestivirus cinsine 06zgii proteinlerdir (Smith ve ark., 2017) Virusun zar
glikoproteinlerinden biri olan E2 pestivirus ile enfekte olan ya da bu enfeksiyona
kars1 asilama yapilmis olan hayvanlarda nétralizan antikor iiretiminde rol alan
baslica protein yapisidir (Meyers ve Thiel, 1996). Yapisal olmayan P7 protein
yapisinin virusun olgunlagsma siirecinde bir rolii oldugu varsayilmaktadir (King ve
ark., 2011) Yapisal olmayan proteinler NS2-3 ile baglamaktadir, bu yapilar helikaz
ve proteaz aktivitesine sahiptirler (Meyers ve Thiel, 1996). NS2-3 ¢ok islevli bir
protein yapisidir. NS2, NS2 ve NS3’e¢ yol agmak icin NS2-3’lin islenmesinden
sorumlu olan bir sistein proteazdir. NS3 hem poliprotein islemede hem de RNA
replikasyonunda yer alan bir helikaz enzimi olarak gérev yapmaktadir. NS4A protein
yapist NS3 proteaz aktivitesi i¢in bir kofaktor rolii oynamaktadir. NS4B’nin rolii ise
tam olarak bilinmemektedir fakat BVDV’nin patojenitesinde rol oynadigi
diisiintilmektedir (King ve ark., 2011; Qu ve ark., 2001). NS5A fosforile edilmis bir
proteini temsil etmektedir ve muhtemelen RNA replikasyonunda heniiz
tanimlanmayan bir rol oynamaktadir. NS5B ise RNA’ya bagimli Rna polimeraz

aktivitesine sahiptir (King ve ark., 2011).
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Sekil 2.4. Pestivirus genom yapisi (Tautz ve ark., 2015)

Pestiviruslarin 6nemli ozelliklerinden birisi de doku kiiltiirii hiicrelerinin
enfeksiyonundan sonra neden olduklar1 morfolojik degisikliklere gére tanimlanan iki
biyotipinin varhigidir. Sitopatojenik olmayan pestiviruslar (non-cytopathogenic
pestivirus, ncp) doku kiltlirii hiicrelerinde sitopatik bir etki goOstermezken
sitopatojenik (cytopathogenic pestivirus, cp) viruslar konake¢i hedef hiicrelerin
Olimiine yol agmaktadir (Tautz ve ark., 1998). Pestiviruslarin evrimi genellikle nokta
mutasyonu ve tiirler i¢erisindeki homolog rekombinasyon yolu ile ger¢eklesmektedir
(Smith ve ark., 2017). Cogu pestivirus tiirleri sitopatojenik olmayan biyotip
siniflandirilmasina dahil iken, temelde ele alinan BVD ve BD viruslarinin her iki
biyotip varyantlari da tespit edilmistir. Sitopatojen pestivirus varyantlari tipik olarak
konakg1 tarafindan tiiretilen, protein kodlayan RNA dizilerinin eklenmesi de dahil
olmak iizere cesitli homolog olmayan rekombinasyon olaylariin etkisi ile ortaya
cikmaktadir. Alternatif olarak ise NS2 igerisindeki mutasyon setlerinin eklenmesi de
sitopatojen  pestiviruslara yol acgabilmektedir. Her durumda sitopatojen
pestiviruslardaki genom degisiklikleri virus replikasyon dongiisii esnasinda sinirsiz
NS3 iiretimi ile sonuglanmaktadir (Smith ve ark., 2017). Pestiviruslarin isaretleyici
proteinini temsil eden protein olan, yapisal olmayan NS3’iin (p80) goriiniimii etkenin
sitopatojenitesini belirtmektedir (Tautz ve ark., 1998). Bu biyotiplerin enfeksiyon
patogenezinde onemli bir yere sahip oldugu tespit edilmistir. Persiste enfeksiyondan
sorumlu olan biyotip sitopatojenik olmayan tiptir. Sitopatojenik olan tipin
kazanilmasi enfekte hayvanlardaki pestiviruslarin mutasyonu yoluyla ya da dogal

hayatta meydana gelen siliperenfeksiyon yoluyla olmaktadir. Bunun sonucunda
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organizmada her iki biyotipe de sahip olan bireyler mucosal disease (MD)

enfeksiyonuna yakalanmaktadirlar (Ergiin, 2012).

Pestivirus A ve Pestivirus K tiirlerine kadar olan kismi tanitan pestivirus
taksonomisinin son giincellemesinden kisa bir siire sonra Avusturya’da ticari bir
domuz ciftliginde yeni dogan domuz yavrularinda konjenital tremor ile birlikte
seyreden yeni bir pestivirus tiirli kesfedilmistir ve hasta hayvanlardan izole edilerek
LINDA virusu olarak adlandirilmistir (Lamp ve ark., 2017). Bu pestivirus tiiri
Pestivirus K’dan sonra kesfedilen ilk yeni tiir olarak tanimlanmistir ve Postel ve ark.
tarafindan Pestivirus L olarak siniflandirilmasi 6nerilmektedir (Postel ve ark., 2021).
Iki bin on dokuz yilinda Kuzey Denizi kiyilarindaki liman yunuslarindan alinan
orneklerde yeni bir pestivirus tiiri olan Phocoena pestivirusu (PhoPev)
kesfedilmistir. (Jo ve ark., 2019). Bu virus bir deniz memeli canlisinda kesfedilen ilk
pestivirus olarak Postel ve ark., tarafindan (2021) Pestivirus M olarak adlandirilip
siiflandirilmas: Onerilmektedir. Ayni tarihlerde Cin’de 4 adet hasta pangolinin
klinik semptomlar1 baz alinarak yapilan arastirmada yeni bir tiir pestivirus
kesfedilmis ve Dongyang Pangolin pestivirusu olarak adlandirilmistir (Gao ve ark.,
2020). Bunun da pangolinlerde tespit edilen ilk tiir oldugu icin Pestivirus P adim
alarak smiflandirilmasi onerilmektedir (Postel ve ark., 2021). Cin’deki yarasalarin
s6z konusu virusa yonelik incelenmesi sonucunda Scotophilus kuhlii tiirii bir
yarasadan elde edilen genomik diziler bilinen genomik dizilerden oldukca farkl
bulunmus ve bu tiirden virusun ilk tanimi olmasindan dolay1 Pestivirus S olarak
isimlendirilip siniflandirilmasi onerilmistir (Postel ve ark., 2021). Bu hayvanlara
benzer sekilde kemirgenlerde de konuyla alakali birgok c¢alisma yapilmistir.
Pestivirus tiirleri ilk olarak 2014 yilinda New York’ta bir Norveg¢ sicaninda (Rattus
norvegicus) rapor edilmis ve Norveg sican pestivirusu (NrPV) olarak adlandirilarak
Pestivirus J tiirtine siniflandirilmistir (Firth ve ark., 2014). Daha yakin tarihlerde
Cin’deki kemirgenler iizerinde yapilan c¢aligmalarda izole edilen pestiviruslarin
genomik dizilerinin NrPV ile uyumlu olmadigi tespit edilmistir (Wu ve ark., 2018).
Bu viruslar Postel ve ark. (2021), tarafindan Pestivirus R ve Pestivirus Q olarak

siniflandirilmasi onerilmistir.
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Pestiviruslar 2005 yilinda Tunus’ta hastalikli kii¢lik ruminantlarda tespit
edilerek Tunus koyun benzeri virus (TSV) olarak adlandirild1 (Thabti ve ark., 2005)
ve kismi genom dizilerine dayanan filogenetik arastirmalar TSV’ nin muhtemel yeni
bir pestivirus tiiriinli temsil ettigini 6ne siirmektedir (Liu ve ark., 2009). Bu tiiriin
Postel ve ark. (2021), tarafindan Pestivirus N olarak adlandirilip siniflandirilmasi
onerilmektedir. 2019 yilinda Italya’daki kiiciik ruminantlardla BDV’ye benzer
semptomlar ortaya ¢ikaran ek bir pestivirus tirii tespiti yapilmistir (Sozzi ve ark.,
2019). Postel ve ark. (2021) tarafindan Pestivirus O olarak adlandirilmasi

Onerilmektedir.

Ruminantlarda yapilan pestivirus caligmalari, BVDV ve BDV tiirlerini
kapsamaktadir. Bu ¢alismalarda BDV saha izolatlar1 konak¢1 spesifitesi, genetik ve
antijenik analizlerinin ardindan 7 farkli alt gruba ayrilmistir (Tablo 1). BVDV ise 2
alt gruba ayrilarak BVDV 1 ve BVDV 2 olarak smiflandirilmistir (Schweizer and
Peterhans, 2014).

Tablo 2.1. Border disease virus saha izolatlar1.

Pestivirus

Tiirii ve Susu izole Edildigi Tiir Kaynak
BDV-1 Kiigiik Ruminant (Rumenzagg%e Thiel,
BDV-2 Ren Geyikleri (Becher ve ark., 2003)
BDV-3 Almapya ve Isvigre’de Domuzlarla (Oguzoglu ve ark., 2001;
Bir Arada Tutulan Koyunlar Becher ve ark., 2003)
BDV-4 Pirene Dag Kegileri (Hurtado ve ark., 2004)

BDV-5,BDV-6  Fransa’daki Koyunlar (1985, 2006) (Dubois ve ark., 2008)

(Giammarioli ve ark.,

BDV-7 Italya’daki Koyunlar 2011)
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Sekil 2.5. Pestivirus gruplar1 ve alt gruplari
2.3. Epidemiyoloji

Ruminant pestiviruslarinin genetik karakterizasyonunun ¢oziimlenmesinden
sonra BVDV ve BDV’nin tiirler arasindaki bariyerleri asarak Artiodactyla (gift

tirnaklilar) takiminda yer almakta olan genis ¢aptaki konak tiirlerini enfekte

edebildigi belirlenmistir (Ergiin, 2012).

Pestivirus enfekiyonunda etkenin bulagsmasindaki ana kaynak persiste
hayvanlardir (Houe, 1999; Holland ve ark., 1996). Bu enfeksiyon tipinde klinik bir
semptom olmaksizin hayvanlar etkeni hayatlar1 boyunca ekstret ve sekretleri ile
sagmaktadirlar (Houe, 1999). Akut enfekte hayvanlar ise etkeni yalnizca viremi
doneminde etrafa bulagtirirlar (Meyling ve ark., 1990). Direkt bulasda persiste ya da
akut donemdeki hayvanlar; tiikiiriik, idrar, gbzyasi, diski, siit ve sperm dahil olmak
lizere viicut salgilar1 ile dogrudan temas yoluyla diger hayvanlar i¢in baglica
rezervuar ve enfeksiyon kaynagi olarak hizmet etmektedir. indirekt bulasda ise

kontamine yem, su, insanlar, nakil malzemeleri, enfekte malzemeler ve embriyo
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transferi yer almaktadir. Bir diger bulas plasenta yoluyla olmaktadir ve bu bulagma
tipi hayvanlar i¢in en 6nemli enfeksiyon ¢esidi olan persiste enfeksiyonunun temelini
olusturur (Plant ve ark, 1983). Eklembacaklilar da etkeni bulastirma yetenegine
sahiptir. Aerosol yol ile bulas, potansiyel bir aktarim yolu degildir ancak dogrudan
temasin olmadigi durumlarda oldukc¢a kisa mesafelerde gerceklesmektedir (Liu,
2016). Diger bir kontaminasyon yolu ise modifiye edilmis canli asilardir (Modified
Live Vaccine, MLV). MLV agsilar hiicre kiiltiirlerinde enfekte hayvanlardan elde
edilen serum ve hiicrelerden iiretilme durumunda pestivirus i¢in 6nemli bir bulasg

kaynagi olmaktadirlar (Liu, 2016).

BVDV enfeksiyonu diinya capinda birgok iilkede ortalama olarak %70-
90’lara kadar ulasan yiiksek seroprevelans degerlerine sahiptir (Smith, 1996).
Britanya ve Ingiltere’de %95, Avusturya’da %46, Isve¢’te %46, Danimarka’da %64,
Norveg’te %19 ve Finlandiya’da %1’den daha az seroprevalans degerleri elde
edilmistir (Houe ve Meyling, 1991; Niskanen ve ark., 1991; Léken ve ark., 1991;
Paton ve ark., 1998). Tiirkiye’de ise yapilan birden ¢ok ¢alismanin verilerine gore
Dogu ve Giineydogu Boélgesi’nde %96,8 (Cabalar ve Karaoglu, 1999), Kuzeydogu
Anadolu Bolgesi’nde %81,62 (Yildirim ve Burgu, 2005), Aydin Yoresinde %86 (Tan
ve ark., 2006), Samsun-Tokat-Sivas illerini kapsayan bolgede %20,19 (Yazict ve
ark., 2007), Konya ydresinde %90,63 (Kayacan ve Yapici, 2008), Afyonkarahisar
ilinde %84,6 (Nural ve ark., 2014) oranlarinda seropozitiflik tespit edilmistir.

BDV enfeksiyonu diinya capinda Avrupa, Kuzey Amerika, Avustralya, Yeni
Zelanda, Cin, Hindistan ve Japonya da dahil olmak {izere bir¢ok yerde bildirilmistir.
Enfeksiyonun antikor yayginlik oranlar {ilkeler ve iilkeler igerisindeki bolgelere gore
degiskenlik gostermekle birlikte %5 ve %50 arasinda degismektedir. Kuzey
Irlanda’da %5,3, Kuzey Ispanya’da %32, Japonya’da %17,6 oranlarinda kiigiik
ruminantlarda seropozitiflik tespit edilmistir (Liu, 2016). Tiirkiye’de yapilan
calismalarda ise Orta ve Dogu Karadeniz Bolgesinde %69,23 (Yazici ve ark., 2012),
Dogu ve Giineydogu Anadolu’da %63,6 (Burgu, 2003) oranlarinda BDV

seropozitifligi saptanmistir.
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BVDV ve BDV icin benzer epidemiyolojik &zellikler koyunlarda ve
sigirlarda oldugu gibi deneysel ve dogal enfekte kecilerde de gozlenmektedir.
Koyunlara nazaran kegilerin pestivirus enfeksiyonlar1 daha az teshis edilebilir
konumdadir ancak giiniimiizde daha da taninir hale gelmistir. BDV ile dogal olarak
enfekte olan kegilerde ilk vaka 1982 yilinda ortaya ¢ikmistir (Loken ve ark., 1982).
Az sayida olan klinik raporlara ragmen Kanada’da 1984 yilinda pestivirus klinik
semptomlar1 gostermeyen kegilerde yapilan serolojik arastirmalarda, BDV spesifik
antikor oram1 %16 olarak tespit edilmistir (Lamontagne ve Roy, 1984). Iki bin alt1
yilinda Avusturya’nin dort bolgesinden 80 kegi siiriisiinde yapilan bagka bir
aragtirma sonucunda da tip spesifik olmayan pestivirus seroprevalans orani siirii
bazinda %31,3 olarak belirlenmistir (Krametter-Froedscher ve ark., 2006).
Hollanda’daki 126 siit kegisi ¢iftliginden alinan 6rneklerle gergeklestirilen ¢alismada
ise pestivurusun %32’°lik bir siirli seroprevalansi tespit edilmis ve BDV igin %27

seropozitiflik bildirlmistir (Orsel ve ark., 2009).

2.4. Patogenez ve Klinik Semptomlar

Pestivirus suslari, konagin immunolojik yeterliligi, konagin tiirii, gebelik
durumu, fetusun dénemi, etiyolojik ajan ile konak arasindaki karmasik etkilesim gibi
faktorler nedeniyle pestivirus enfeksiyonlarinda tablo oldukca degiskendir (Ridpath,
2010; Walz ve ark., 2010). Bovine Viral Diarrhea, Border Disease ve Classical
Swine Fever gibi enfeksiyonlar immun sistemi kuvvetli hayvanlarda ortaya cikan
subklinik ve akut enfeksiyonlarin yami sira, enfeksiyonun doénemine bagli olarak
persiste infekte (PI) ve mucosal disease (MD) gibi hastalik formlarina da sebep

olabilmektedir (Ridpath, 2010; Walz ve ark., 2010; Newcomer ve Givens, 2013).

2.4.1.Subklinik ve Akut Enfeksiyonlar

Immunolojik olarak pestiviruslara cevap verebilme yetenegine sahip
seronegatif ruminantlarin enfekte olmasiyla subklinik veya akut enfeksiyon tablosu
ortaya c¢ikar (Nettleton ve ark., 1998; Walz ve ark., 2010, Braun ve ark., 2019).
Gegici enfeksiyon olarak da tanimlanan bu tip enfeksiyonlar genellikle persiste veya

gebe olmayan ve immunokompetent ruminantlarda goriilen, ¢ogunlukla subklinik
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seyreden ancak zaman zaman hafif klinik semptom gosterebilen enfeksiyonlar
belirtmek i¢in kullanilir (Strong ve ark., 2010; Ridpath ve ark., 2013; Lanyon ve ark.,
2014; Brodersen, 2014).

Gegici akut enfeksiyonlarin kaynagi cogunlukla PI hayvanlardir (Walz ve
ark., 2010) ancak nadiren de olsa akut enfekte hayvanlar yoluyla horizontal bulasma
da sekillenebilir (Cherry ve ark., 1998). Bu sekilde bulasma genellikle oro-nazal
yolla yani “burundan buruna” diye tabir edilen yolla ger¢eklesir (Walz ve ark., 2010;
Lanyon ve ark., 2014).

Pestivirus enfeksiyonlarinda viremi 15 giline kadar ¢ikabilir (Newcomer ve
Givens, 2013). Subklinik form, eger dikkatli bir muayene yapilirsa, klinik olarak
hafif ates, l0kopeni, anoreksi ve siit veriminde azalmanin goriilmesiyle teshis
edilebilir (Walz ve ark., 2010). Akut formda ise yiiksek ates, diyare, depresyon,
gbzlerde ve burunda akinti, anoreksi ve azalmis siit verimi goriliir (Walz ve ark.,
2010). Hemogramda lenfopeni ve notropeni ile karakterize 16kopeni sekillenebilir
(Walz ve ark., 2010). Akut enfeksiyonlarin bir diger klinik bulgusu trombositopeni
ile karakterize hemorajik sendromdur ve bu sendromda trombositopeniye bagh
olarak kanli diyare, epistaksis, petesiyal hemorajiler, ekimotik hemorajiler ve
enjeksiyon noktalarindan kanamalar goriilebilir (Rebhun ve ark., 1989; Bolin ve

Ridpath, 1992; Walz ve ark., 2001).

Dogumdan sonra yeterli kolostrum alamayan buzagilarda maternal
antikorlarin koruyuculugu olmadigi i¢in enterit, pnomoni ve immunosupresif etkiye
bagli olarak sekonder hastaliklarin ortaya ¢ikmasina neden olabilir. Yeterli pasif
transfer olmasina ragmen antijenik c¢esitlilie ve pasif immunitenin gelistigi virus
susuna bagl olarak yavrularda klinik semptomlar goriilebilir (Liebler-Tenorio ve

ark., 2002).

Pestivirus enfeksiyonlarmin en onemli etkileri gebe hayvanlarin enfekte
olmastyla ortaya ¢ikar ¢iinkii pestiviruslar hem tlireme sistemini, hem de plasentay1
gecerek fetusu etkileyebilir (Ridpath, 2010; Walz ve ark., 2010; Newcomer ve
Givens, 2013;).
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2.4.2. Transplasental/Intrauterin ve Persiste Enfeksiyonlar

Bulas gerceklesen gebe hayvanlarin iginde bulundugu gebelik donemi,
patogenezin seyri ve klinik tablonun ortaya ¢ikmasinda baslica etkendir (Newcomer
ve Givens, 2013). Enfeksiyon gebeligin donemine gore erken embriyonik dliimler,
abortlar, konjenital anomaliler veya persiste yavrularin dogumuna neden olabilir

(Newcomer ve Givens, 2013).

Erken embriyonik 6liim ve abort, gebe ruminantlarda goriilen en tipik
semptomlardandir (Ridpath, 2010). Fetus ozellikle gebeligin erken donemlerinde
enfeksiyona olduk¢a duyarlidir ve bu donemde enfekte olan yavrularda serebral
hipoplazi, retinal atrofi, katarakt, kemik gelisimlerindeki bozukluklara bagli olarak
sekillenen bliylime geriligi ve pulmoner hipoplazi gibi fotal anormallikler

goriilmektedir (Ridpath, 2010).

Konjenital bozukluklardan bir bagkasi gebeligin birinci ve kismen ikinci
trimesterlerinde fetusun ncp pestivirus suslariyla enfekte olmasiyla ortaya g¢ikan
immiinotoleranstir (Walz ve ark., 2010). Bu olgularda immiin sistem bu donemde
gelismedginden fonksiyonel bagisiklik tepkileri gelisemez ve bdylelikle persiste
viremik ya da persiste yavrular dogar (Newcomer ve Givens, 2013). Bagisiklik
sisteminin olgunlagmas1 gebeligin sigirlar i¢in 90-125, koyunlar i¢in 60-80 ve kegiler
icin ise 80-100. giinleri arasinda gerceklesmektedir. Persiste yavrular antikor
negatiftir ancak diizenli viremik haldelerdir. Yasamlar1 siiresince mevcut etkeni

yayarak bulunduklar siiriideki ana enfeksiyon kaynagi haline gelirler.

Kiigiik ruminantlarda persiste enfeksiyona bagl olarak yavrularda anormal
yapida yapagi sekillenir ve bu tabloya yavrularin uzun, ince killarla kapli olmasi
nedeniyle ‘“hairy shaker sendromu” adi verilir (Righi ve ark., 2021). Bu tip
hayvanlarda dol tutmama, abortlar, erken ebriyonik oliimler, biiyiime ve gelismede
gerilik gosteren yavru dogumlar1 karakteristik klinik bulgulardandir (Oguzoglu,

2008).
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2.4.3.Mucosal Disease (MD)

Baslangicta X-disease olarak adlandirilan mucosal disease 1963 yilinda
Pitchard tarafindan yapilmis olan incelemelerde ilk kez tanimlanmustir (Pitchard,
1963). Pestisvirus tiirlerinin ncp ve cp biyotiplerinin ortaklasa tek bir hayvanda
bulundugu durumlarda, ncp biyotipinin cp biyotipine olasi mutasyonlar1 sonucunda
donlismesiyle ve pesisiste enfekte hayvanlara homolog cp suslarinin bulagmasi ile
oldukca Oliimciil olan mucosal disease sekillenmektedir (Newcomer ve Givens,
2013). Akut MD enfeksiyonunda ates, anoreksi, tasikardi, polipne, siit iiretiminde
azalma ve sulu bir diyare goriilmektedir (Brodersen, 2014). Diger klinik semptomlar
akut pestivirus enfeksiyonu ile benzerlik gostermektedir ancak daha belirgindir
(Walz ve ark., 2010; Braun ve ark., 2019). Dil, meme ve dis etinde erozyon ve
tilserler, oral papillalarda korelme ve hemoraji, tirnak aralarinda, koroner bantlarda,
meme uglarinda ve vulvada epitelyal erozyonlar ve bu erozyonlara bagli topallik,
okiiler ve nazal akinti, korneal 6dem, hipersalivasyon, ruminal hareketlerde azalma
mevcuttur (Monies ve ark., 2004). Pndmoni, mastit ve metrit gibi sekonder
enfeksiyonlar sekillenebilir (Monies ve ark., 2004; Khodakaram-Tafti ve Farjanikish,
2017).

2.5. Teshis

Pestivirus enfeksiyonlarinin siiphesi ilk olarak etkilenen siiriilerdeki klinik
semptomlarin varligi dogrultusunda olugmaktadir. Siirlide abortlar, konjenital
bozukluklar, 6lii dogumlar, yeni doganlardaki tipik hairy shaker (kii¢iik ruminant)
goriintiisii hastaligin varligimi destekler nitelikteki klinik semptomlardir. Hastaligin

kesin tanis1 laboratuvar testleri yapilarak konulmaktadir.

BVDV enfeksiyonlarinin laboratuvar tanisinda virus izolasyon teknigi bu
amagcla enfekte hayvanlarin kan, doku ve salgilarindan virus tespiti i¢in kullanilabilir
(Riitho ve ark., 2020). Virus izolasyon testi arastirmalarda yaygin olarak kullanilmis
olsa da giinlimiizde yerini daha ekonomik ve daha kisa slirede sonu¢ veren testlere
birakmistir. Ayrica tek bir virus izolasyon testi, kalic1 ve gegici enfeksiyonlart ayirt

etme yetenegine sahip degildir. En az ii¢ hafta arayla aym1 hayvandan alinan
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numunelerde virus tespiti kalic1 persiste enfeksiyonun gostergesidir (Liu, 2016). Bir
diger yontem olan antijen tespiti ise virus izolasyon tekniginden daha az hassas ve
daha az giivenilirdir fakat virus izolasyon tekniginden daha hizli ve daha ekonomiktir
(Nagai ve ark., 2014). Antijen saptama testleri genel olarak persiste hayvanlari
saptamak i¢in tarama testleri olarak kullanilmaktadir. Yaygin kullanimda antijen
saptama testleri ELISA ve immunohistokimya (IHC) tekniklerini i¢ermektedir.
BVDV’nin hiicre Kkiiltiirlerine ekimi sonucunda ncp ve cp suslarinin ayirt
edilmesinde immunofloresan ya da immun boyama yontemleri kullanilmaktadir (Liu,
2016). Asillanmamis ya da virusun eradike edildigi bolgelerde serolojik testler ile
yapilan taramalar, siiriniin s6z konusu enfeksiyona yonelik maruziyetini belirlemek
adina faydali olmaktadir (Nagai ve ark., 2014). Serum nétralizayon testi ve antikor
ELISA testi serolojik taramalarda kullanilmaktadir (Liu, 2016). Giinlimiizde gelisen
teknoloji ile birlikte niikleik asit tespiti i¢in PCR yontemleri genis capta
uygulanmaya baslanmistir. Antikor ve antijen testlerinin bir arada kullanilmas1 akut
enfeksiyon ile persiste enfeksiyonun ayirt edilmesinde yardimci olmaktadir (Riitho

ve ark., 2020).

Benzer sekilde BDV enfeksiyonlarinin tespiti i¢in de cesitli teknikler
kullanilmaktadir. Ozellikle persiste hayvanlarda BDV teshisi igin virus izolasyonu,
virus notralizasyon testi (VNT), immunohistokimya, direkt ve indirekt
immunofloresan testi (IFA), enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA), RT-
PCR, nested RT-PCR (nRT-PCR) ve real-time RT-PCR (qRT-PCR) kullanilmaktadir
(Vilcek ve ark., 1997, Oguzoglu ve ark., 2009). Serolojik testler bir siirtide, bolgede
ya da iilkede ozellikle daha dnce BDV tespiti yapilmamis alanlarda s6z konusu
enfeksiyonun prevalansinin belirlenmesi amaciyla yaygin olarak uygulanmaktadir.
Virus noétralizasyon testi yaygin olarak kullanilmasimma ragmen test agamalarinin
yogun ve zaman alicit islemler olmasindan dolay1 ¢ok sayida ornek caligsmak igin
uygun degildir. Bu asamada, ELISA genis c¢apli epidemiyolojik arastirmalar igin
uygun olmasi nedeniyle en degerli tarama teknigi olarak kabul edilmektedir. Tiim
BVDV ve BDV suslari i¢in ortak olan p80/125 proteinini hedef alan antikorlari,
spesifik olarak saptayan ELISA kitleri de mevcuttur (Fernandez-Sirera ve ark.,

2012). Molekiiler biyolojinin gelismesi ve pestivirus genomlarinin dizilenmesinin
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ardindan BDV enfeksiyonunun teshisi i¢in niikleik asit amplifikasyon yontemleri
(RT-PCR, nRT-PCR ve qRT-PCR) giiniimiizde yogun bir kullanim alan1 bulmustur
(Liu, 2016).

2.6. Kontrol

Pestivirus enfeksiyonlarinin siirli bazindaki kontrolii iki temel prensip iizerine
dayanmaktadir. Gebelik siirecinde gerceklesen vertikal bulagsma ve saglikli dogan
hayvanlarin geri kalan hayatlarinda goriilen horizontal bulasma kontrol yontemi i¢in

onemli iki durumdur.

Vertikal bulagma sonucu persiste enfekte yavrular meydana gelmektedir ve
persiste enfekte yavrular pestivirus enfeksiyonlarinin primer kaynagidir. PI yavrular
onemli rezervuar kaynagi olduklar1 i¢in pestivirus enfeksiyonlar1 ile miicadelenin
baslica yontemlerinden biri bu persiste enfekte hayvanlarin diagnostik testlerle tespit
edilmesidir. Persiste enfekte yavrularin tespit edilmesi durumunda bu hayvanlar
siiriiden uzaklastirilmali ve anneleri test edilmelidir. Persiste enfekte bir yavrunun
annesi persiste enfekte olmayabilir ve boyle durumlarda stiriiye tekrar
kazandirilabilir. Ancak kendisi de persiste enfekte ise, bu annelerin de siiriiden
uzaklastirilmasi gerekir. Persiste enfekte yavrular anne karnindayken tespit edilebilir
ise, boyle annelerin siiriiye katilmamalar1 ve diger gebelerden uzak tutulmalar
gerekir. Dogumdan sonra bu yavrularin tekrar test edilmesi ve persiste

enfeksiyonunun onaylanmasi énemlidir.

Stirliniin donemsel olarak taranmasi da pestivirus enfeksiyonun kontroliinde
biiyik 6neme sahiptir. ilk seferde yavrularin, annelerin ve iiremede kullanilan
erkeklerin virus yoniinden test edilmesi gerekir. Bu noktada akut enfekte ve persiste
enfekte hayvanlarin tespit edilmesi durumunda bu hayvanlar siiriiden ¢ikarilmalidir.
Eger akut enfekte anneler varsa, bu hayvanlarin dogacak yavrulari ve persiste enfekte
yavrular varsa da bu hayvanlarin annelerinin test edilmesi hastalifin kontroliinde
bliyiik 6neme sahiptir. Bu sistemi takip eden donemlerde sadece yavrularin ve satin

alinan veya siiriiye giren hayvanlarin test edilmesi yeterli olacaktir.
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Asilama da pestivirus kaynakli enfeksiyonlarin dnlenmesinde 6nemli bir yere
sahiptir. Bunun i¢in 21 giin arayla iki doz halinde, kolostrum almis yavrulara vurulan
inaktif asilar ve tek doz vurulan modifiye canli asilar mevcuttur. Yapilan bir
caligmada seronegatif hayvanlara vurulan modifiye canli asilarin, pestiviruslarin 12
farkli antijenine kars1 ¢capraz bagisiklik gdsteren ve 18 ay boyunca tespit edilebilen

antikorlar tirettigi belirlenmistir (Cortese ve ark., 1998).

Pestivirus seropozitif olan annelerden alinan yeterli miktarda kolostrumun
yavrularda klinik semptomlarin ortaya c¢ikmasmi biiylik oranda engelledigi
saptanmistir. Bu nedenle dogumdan sonraki ilk 12 saatte pasif bagisiklik i¢in dogan

yavrularin kolostrum ile beslenmesi dnemlidir.

Hastaligin kontroliinde fetal enfeksiyonlar1 engelleme olduke¢a giigtiir ancak
annelerin agilanmasi, asilarin nispeten faydali oldugunu ortaya koymustur. Yapilan
calismalar inaktif agilarin %25 ile %100 arasinda (Meyling ve ark., 1987; Harkness,
1987; Brownlie, 1995), modifiye canli asilarin ise %58 ile %88 arasinda (Cortese
1998, Brock ve Cortese, 2001) fetal enfeksiyonlardan koruma sagladigini

gostermistir.

Pestivirus enfeksiyonlarindan korunmada kapsamli bir kontrol programi

uygulanmalidir:

I. Siirliniin persiste enfekte riskler yoniinden izlenmesi
a. Siirii taramalariin diizenli yapilmasi, persiste enfekte oldugu tespit ve
teshis edilen hayvanlarin stiriiden uzaklastirilmasi
b. Izleme yéntemleri
i. Ureme saghginin izlenmesi (iireme verimi, neonatal ve postnatal
Oliimler, neonatal hastalarin pestivirus yoniinden degerlendirilmesi ve
Olen hayvanlarin nekropsisi)
ii. Ureme 6ncesi emen yavrulardan tam kan almarak PCR testi yapilmasi
iii.  Yetiskin hayvanlara serolojik taramalar uygulanmasi
iv.  Ureme mevsimi dncesi senelik siirii taramasi

v. Damuzliklara ikame olarak yetistirilen hayvanlarin test edilmesi
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II. Uygulanmasi gereken biyogiivenlik kurallart
a. Ureme/gebelik doneminde persiste enfekte durumu bilinmeyen yavrularm
siirliden uzaklastirilmasi
b. Virus sirkiilasyonunu ve persiste enfekte yavrularin dogumunu azaltmak
i¢in asilama ¢aligmalari
1. Siitten kesilme ile ilk tireme donemi arasinda iki ya da daha fazla
modifiye canli a1 uygulanmasi
ii.  Senelik olarak siirii bagisikligini arttirmak i¢in uygulanacak asiyla
tavsiye edildigi sekilde agilama
c. Virusun siiriiye bulagsmasini 6nlemek amaciyla uygulanacak biyogiivenlik
kurallar
1. Satin alinan damizliklarin test edilmesi
v' Eger damizliklar alim 6ncesi test edildiyse, yavrunun dogumdan
sonra test edilmesi
v Eger damizliklar alim 6ncesi test edilmediyse hem damizliklar
siiriiye girmeden hem de yavrular dogdugunda test edilmesi
v" Yavru dogana kadar damizligin siiriiden izolasyonu
v Damizliklarin kati biyogiivenlik kurallari uygulanan yerlerden
satin alinmast
v’ Persiste enfekte fetus tespiti i¢in fetal sivilarin alinip test
edilmesi
v' Asilanmamis annelerin {iglincii trimesterde serolojik olarak test
edilmesi
ii.  Persiste enfekte hayvanlarin siiriiye girisinin takip edilmesi
d. Burun halkasi, enjektorler, kiyafet gibi malzemelerin temizligi ve
sanitasyonu
e. Isletmeye giris cikislarin kontrol altinda tutulmasi ve iyatrojenik hijyen

kurallarina uyulmasi
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Gereg
3.1.1.Arastirmada Orneklenen Hayvanlar

Bu c¢alismada, Burdur yo6resinde halk elinde yetistiriciligi yapilan farkl
cinsiyet ve yasta olan, Pestivirus’a karsi asilanmamis bir yasindan biiyiik klinik
semptom gosteren ya da gostermeyen 251 adet saf Honamli irki keciden kan

numuneleri toplandi (Tablo 2).

Bu arastirmanin yapilabilmesi i¢in gerekli izin, Burdur Il Tarim ve Orman
Miidiirliigii’nden alindi  (Tarith: 03.09.2021, Say1: E-69877819-325.04.02-
2559797).

Ayrica bu tez c¢alismasinin yiiriitiilmesi Mehmet Akif Ersoy
Universitesi’nin Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu (MAKU-HADYEK,
15.09.2021/805) tarafindan uygun goriilmiustiir.

Tablo 3.1. Kan 6rnekleri toplanan yerler, 6rneklerin sayisi ve cinsiyet dagilimlari

Ornekleme

Yapilan Yerler Disi Erkek Toplam
Yesilova/Burdur 66 9 75
Karamanli/Burdur 12 2 14
Celtik¢i/Burdur 43 5 48
Aglasun/Burdur 31 3 34
Golhisar/Burdur 47 7 54
Altinyayla/Burdur 22 4 26
Toplam 221 30 251

Arastirmada kullanilacak 6rnek sayisinin belirlenmesi; %95 giiven araligi,
%S5 hata payida 30598 popiilasyon biiyiikliigline (Burdur ili saf Honamli 1rk1 kegi
sayist: 30598 (2020 yili T.C. Tarim ve Orman Bakanligi verileri)
(https://hbs.tarbil.gov.tr) sahip siiriide, Tiirkiye’de ve diinyada yapilmis 6nemli
caligmalar da g6z Oniine alindiginda Pestivirus enfeksiyonunun olas1 prevalansinin
%20 civarinda olabilecegi degerlendirilerek Orneklem biiyiikligii 251 olarak

hesaplanmistir (Erganis, 1993).
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3.1.2. Arastirmada Kullanilan Orneklerin Toplanmasi

Arastirmada kullanilan kan oOrnekleri vena jugularis’ten steril slikonlu
tiiplere alinarak soguk zincir sartlarinda laboratuvara getirildi. Kan numuneleri
5000 rpm’de 15 dakika santrifiij edildikten sonra ayrilan serum kismi stok tiiplere

aktarilarak test agamasina kadar -20°C’de saklandi.

Burdur ilinin alt1 ilgesinde bulunan aile tipi isletmelerde yetistiriciligi
yapilan 221 disi, 30 erkek olarak toplam 251 saf Honamli ki kegilerden
ornekleme yapildi. Numune alinan kegilerin yaslar1 bir yas ile sekiz yas
araligindaydi. Hayvanlarin barmdirildigr agil kosullarinin yapisi, besleme ve
yetistirme sartlari, hijyen, kecilerin gilincel saglik verileri yetistiricilerden alinan

bilgiler dogrultusunda kayit altina alinda.

3.2. Yontem
3.2.1.ELISA

Honamli kecilerinden alinan kan orneklerinden elde edilen serumlarda,
ELISA teknigi kullanilarak pestiviruslarin yapisal p80 proteinine karsi olusan p80
spesifik antikorlarin varligi arastirildi. Bu amagla IDEXX firmasinin iirettigi

BVDV/MD/BDV Protein Antibody Test Kit’1 kullanild.

Bu yontem indirekt ELISA prensibinde c¢aligmaktadir. Kan serumu
ornekleri p80 proteini ile kapli mikrotitrasyon pleytlerinin kuyucuklarina
konulmaktadir. Kapli kuyucuklarda kan serumunun inkiibasyonu ile p80 proteinin
varligi sonucunda p80 spesifik antikorlar ile kompleks gergeklestirir. Sonraki
asamada baglanmamis antijen ve antikorlarin uzaklastirilmasi i¢in yikama islemi
gerceklestirilir. Daha sonra ise p80 antikorlar1 i¢in anti-p80 protein antikor enzim
konjugati eklenir. p80 protein-antikor kompleksi varliginda konjugatin mikroplak
tizerindeki karsilik gelen epitoplarina baglanmasi bloke edilir ancak p80 spesifik
antikorlariin  yoklugunda konjugat epitoplara baglanabilir. Daha sonra
baglanmamis konjugat yikanarak uzaklastirilir ve bir enzim substrati TMB

(3,3',5,5'-tetramethylbenzidine) ilave edilir. Enzimin varliginda substrat oksitlenir
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ve bloke edildikten sonra maviden sar1 rengine doner. Renk gelisimi test
numunesindeki anti-p80 spesifik antikorlarinin miktar1 ile ters orantilidir. Daha
sonra reaksiyon stop soliisyonu ilave edilerek durdurulur ve fotometrik olarak
(450 nm) pleytin her bir kuyucugunun optik dansitesi (OD) olgiilerek kantitatif
degerler elde edilmektedir.

Kullandigimiz ELISA kitinin igerigi; p80 proteini ile kaplanmis pleyt,
pozitif kontrol, negatif kontrol, konsantre konjugat (100x), diliisyon buffer N.1,
diliisyon buffer N.9, TMB substrat N.9, stop soliisyonu N.3 ve yikama

sollisyonundan (20x) olugmaktadir.

o Test iiretici firmanin (IDEXX, BVDV p80 Ab, 06-00645-13,
Fransa) bildirdigi kit prosediiriine gore yapildi.

o Buna gore numuneler ve test kiti reaktifleri kullanimdan 6nce oda
1s1s1na getirilerek 18-26°"de bekletildi.

o Test swrasinda pleyt kuyucuklarinin  yikanmasi amaciyla
kullanilacak olan yikama soliisyonu, 1:20 oraninda her kullanim oncesi
calisilacak 6rneklerin miktarlar1 dogrultusunda hazirlandi.

o Test sirasinda kullanilacak olan konsantre konjugat 1:100 oraninda
yeterli miktarda hazirlandi.

o Kullanilacak  olan pleytler wusuliine uygun bir sekilde
ambalajlarindan ¢ikarilarak numaralandirilmasi yapildi.

o Mikropleytin Al, B1 ve C1 kuyucuklarina 50 pl, diger calisilacak
kuyucuklaria da 75 pl diliisyon buffer N.9 konuldu.

o A1 kuyucuguna 50 pl pozitif kontrol, B1 ve C1 kuyucuguna 50 pl
negatif kontrol, diger gozlere de 25 pul test edilecek serum
numunelerinden ilave edildi.

o Pleytin iizeri yapiskan bir film ile kapatilarak 2-8°C’de 16-24 saat
inkiibasyona birakildi.

o Inkiibasyon siiresinin bitiminde her bir kuyucuk 300 pul

sulandirilmis yikama soliisyonu ile 5 kez yikandi.
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. Daha sonra 100 pl 6nceden sulandirilarak hazirlanmis konjugattan
(20x) her bir kuyucuga eklendi ve yeniden yapiskan bir film tabaka ile
kapatilarak 18-26°C’de 30 (+ 3 dk.) dakika inkiibasyona birakildi.

. Stire sonunda yikama islemi 3 kez tekrar edildi ve 100 TMB
substrat eklenerek 18-26°C’de karanlik bir ortamda 20 (= 3 dk.) dakika
inkiibe edildi.

. Siire bitiminde her bir kuyucuga 100 pl stop soliisyonu ilave
edilerek reaksiyon durduruldu ve ELISA pleytleri 450 nm dalga boyunda
filtrenin  kullanildigi ELISA  okuyucusunda (Mindray MR-96A,
Hamburg-Almanya) degerlendirildi.

. Elde edilen bu absorbans degerleri kitin protokoliinde ve asagida

belirtildigi sekilde hesaplandi.
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Sekil 3.1. Pestivirus Ab-ELISA mikropleytin goriintiisii
3.2.2.Sonuclarin Degerlendirilmesi

Testin gegerliligi, negatif kontrol OD degerlerinin ortalamasinin 0,800’den
biiyiik (>0,800) ve pozitif kontrol OD degerinin negatif kontrol OD degerleri

ortalamasina boliimiiniin 0,20°den kii¢iik olmasina (<0,20) baglidir.
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NC1 A(4AE0)+NC2 A(4E0)
B 2

NCx

NCx = 0.800 PC/NCx = 0.20

Orneklerin degerlendirilmesinde, érnegin kondugu kuyucugun OD degeri
negatif kontrol degerlerinin ortalamasina bdoliinerek 100 ile ¢arpildi ve test
prosediiriinde belirtilen sonuglara gore degerlendirildi. Bu islem her 6rnek ig¢in
ayr1 ayr1 hesapland1 ve kit protokoliinde belirtilen asagidaki tabloya gore her bir

ornegin durumu tespit edildi.

e NCI: Negatif Kontrol 1

e NC2: Negatif Kontrol 2

e NCx: Negatif Kontrollerin Ortalamasi
e PC: Pozitif Kontrol

S: Ornek

Sonuglarin yorumlanmast;

e Orneklerin dogrulanmis OD degerlerinin negatif kontrol ortalamasina
boliinerek yiiz ile ¢arpilmasindan sonra elde edilen sonuglarin %50’den
yliksek olmasi durumunda 6rnekler negatif,

e %40 ile %50 arasinda bulunmasi durumunda siipheli,

e %40 ve altinda tespit edilmesi sonucunda ise pozitif olarak degerlendirildi.

Sample A(4E50)
S/N% = 100 x ~
NCx
Negatif Stipheli Pozitif
S/N = 5024 40% <S/N <50% S/N = 409
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3.2.3. istatistik Degerlendirme

Arastirmada elde edilen verilerin istatistiksel analizi SPSS 21 paket
programi kullanilarak yapildi (IBM SPSS Software, USA). Pestivirus
enfeksiyonuna yonelik ornekleme yapilan ilgelerde tespit edilen seropozitiflik
oranlar arasindaki farkliligin, erkek ve disilerde belirlenen seropozitiflik oranlari
arasindaki farkliligin ve yas gruplarinda belirlenen seropozitiflik oranlari
arasindaki farkliligin istatistiksel anlamliligin1 degerlendirmek i¢in Ki-Kare (chi-

square -y2) testi kullanildi. Aragtirmada p<0,05 degeri elde edilen veriler anlamli

(6nemli) olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Arastirmada analiz edilen 251 saf Honamli kecisi kan serumunda
Pestivirus enfeksiyonunun seroprevalansi %45,82 olarak belirlendi. Antikor
pozitiflik oranlar ilgeler bazinda degerlendirildiginde en yiiksek seropozitiflik

orani Celtik¢i ile Altinyayla ilgelerinde tespit edildi (Tablo 4.1, Sekil 4.1).

Tablo 4.1. Burdur ilgelerindeki Pestivirus Ab (+) ve Ab (-) oranlari

Ornekleme Numune Pestivirus Ab Pestivirus Ab

Yapilan Yerler Sayis1 (n) n () % n(-) %

Yesilova/Burdur 75 6 8 69 92
Aglasun/Burdur 34 21 61,8 13 38,2
Celtik¢i/Burdur 48 41 85,4 7 14,6
Golhisar/Burdur 54 16 29,63 38 70,37
Karamanli/Burdur 14 9 64,30 5 34,7
Altinyayla/Burdur 26 22 84,62 4 15,38
Toplam 251 115 45,82 136 54,18

70
60
50
40
30

iﬂ-'-l '-""

Yesliova Aglasun Celtikci Golhisar Karamanh  Altinyayla

M Pestivirus Ab (+) Pestivirus Ab (-)

Sekil 4.1. Burdur il¢elerindeki Pestivirus Ab (+) ve Ab (-) oranlari

Arastirmada tespit edilen seropozitifligin cinsiyete gore dagilimina
baktigimizda, disilerde %45,7 (101/221), erkeklerde ise %46,67 (14/30) oraninda
oldugu tespit edilmistir (Tablo 4.2, Grafik 4.2).
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Tablo 4.2. Cinsiyetlerine gore Pestivirus Ab (+) ve Ab (-) oranlar1

.. . Pestivirus Ab Pestivirus Ab
Cinsiyet Ornek Sayisi (n) n @) % e %
Disi 221 101 45,7 120 543
Erkek 30 14 46,67 16 53,33
Toplam 251 115 45,82 136 54,18
120
100
80
60 - 4
40
zo <=y
0
Disi Erkek

M Pestivirus Ab (+) Pestivirus Ab (-)

Sekil 4.2. Cinsiyetlerine gore Pestivirus Ab (+) ve Ab (-) oranlari

Ornekleme yapilan saf honamli kegilerinin yas dagilimina gore belirlenen
seropozitiflik oranlart ise bir yasta %46,15 (12/26), iki yasta %40,74 (33/81), ii¢
yasta %51,72 (45/87), dort yasta %39,39 (13/33), bes yasta %46,15 (6/13), alt1 yas
ve lizerinde %54,55 (6/11) olarak belirlenmistir (Tablo 4.3, Sekil 4.3).

Tablo 4.3. Yas gruplarina gore Pestivirus Ab (+) ve Ab (-) oranlar

Yas Ornek Pestivirus Ab
Sayisi (n) (+) % ) %
1 26 12 46,15 14 53,85
2 81 33 40,74 48 59,26
3 87 45 51,72 42 48,28
4 33 13 39,39 20 60,61
5 13 6 46,15 7 53,85
>6 11 6 54,55 5 45,45
Toplam 251 115 45,82 136 54,18
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W Pestivirus Ab (+) Pestivirus Ab (-)

Sekil 4.3. Yas gruplarina gore Pestivirus Ab (+) ve Ab (-) oranlar1
4.1. Istatistik Degerlendirme Sonuclar

Yapilan istatistiksel analiz sonucunda, 6rneklemelerin yapildigi Burdur
ilinin ilgelerinde tespit edilen pestivirus seropozitiflik oranlar1 arasindaki
farkliligin istatistiki agidan 6nemli (p<0,05) oldugu tespit edildi (2= 100,399,
P=0,000). Yine disi ve erkeklerde belirlenen seropozitiflik oranlar1 ve farkh yas
gruplarinda belirlenen seropozitiflik oranlarindaki farkliliklarin istatistiki agidan
onemsiz (p>0,05) oldugu tespit edildi (Disi/Erkek 2= 0,010, P= 0,921; Yas
gruplar1 y2= 2,951, P=0,707).
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5. TARTISMA

Ruminantlarda pestiviruslar etiyolojik olarak iki farkli biyotipe, ¢esitli
virulans oranlarina ve farkli tip suslara sahip olmariyla olduk¢a karmasik bir
yapidadir. Ayrica konaga bagl sebeplerden dolayr karmasik bir klinik goriintii
cizer. Dolayisiyla PI yavrularin virus sagiliminda baslica rol oynamasi, enfekte
gebelerin PI yavru dogurmaya devam etmesi, verim kayiplari, infertilite
problemleri ve abortlar nedeniyle diinya ¢apinda ekonomik kayiplara yol agmaya
devam etmektedir. PI yavrularin tespitinin zor olmasi, virusun genis bir konak
spektrumuna sahip olmasi ve g¢apraz reaksiyonun varligi enfeksiyonlarla
miicadeleyi ve eradikasyonu zora sokmaktadir. Pestivirus enfeksiyonlariin
kontrol programlarinin temelinde persiste enfekte bireylerin tespitinin yapilip
stiriden uzaklastirllmast yatmaktadir. Pestivirus eneksiyonlarinin enfeksiyon
tespiti i¢in bir¢ok yontem mevcuttur (VI, IHC, ELISA, PCR) ve bu metotlarin

birbirlerine gore avantaj ve dezavantajlar1 bulunmaktadir.

Diinya genelinde yapilan c¢alismalarda farkli tiirlerde elde edilen
seroprevalans oranlar iilkelere gore degisiklik gostermektedir. Milian-Suazo ve
ark. (2016) Meksika’daki 182 sigir siirlistinden alinan 4487 serum Ornegini
BVDV seroprevalanst acisindan degerlendirmis ve %78,8’inin pozitif oldugunu
tespit etmislerdir. iran’da yapilan bir calismada ise 76 siiriiden 800 sigir drnegi
incelenmis ve BVDV seropozitiflik orani hayvan bazinda %66,83, siirii bazinda
ise %91,6 olarak bildirmistir (Karimi ve ark., 2022). Martinez-Rodriguez ve ark.
(2021) Kolombiya’nin kuzeydogusundaki sigirlarda BVDV seroprevalans oranini
%065 olarak rapor etmislerdir. Ran ve ark. (2019) ise Cin’deki sigirlarda BVDV
seroprevalansi iizerine yapilan 41 calismay1 derlemis ve 27530 sigirin %53 {iniin
seropozitif oldugunu bildirmislerdir. Uruguay’da yapilan bir calismada da
sigirlardaki BVDYV seropozitiflik orant %76,4 bulunmustur (Maya ve ark., 2016).
Fernandes ve ark. (2015) da Brezilya’daki 478 siiriide yer alan 2443 sigir
tizerinden yaptiklar1 arastirmada %65,5 oraninda antikor pozitiflik tespit

etmislerdir.
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Tiirkiye’deki sigir popiilasyonlarinin BVDV seroprevalans: iizerine son
yillarda yapilan calismalar da benzer sonuglar elde edilmistir. Alpay ve ark.,
(2014) 75 sigir, 161 koyun ve 30 keciden alinan serum oOrneklerinde BVDV
seroprevalansin1 degerlendirmis ve sirasiyla %14,6, %1,8 ve %0 seropozitiflik
saptamigtir. Aldemir ve Basbug (2019) Malatya ili sinirlarn igerisindeki 3
isletmeden alinan 102 Ornekte seroprevalans oraninda %77,75 olarak rapor
etmiglerdir. Baska bir calismada Kadiroglu ve ark., (2020) Diyarbakir ilindeki
sigir, koyun ve kecilerdeki BVDV seroprevalansini aragtirmiglar ve sirasiyla
%57,6, %39,6 ve %66,7 oraninda seropozitiflik tespit etmisledir. Oner ve
Yesilbag (2018) da Adiyaman ili sinirlart igerisindeki cesitli isletmelerden alinan
240 kan serum Orneginde inceleme yapmis BVDV seropozitiflik oranint %85,4
olarak belirlemislerdir. Yapilan bir diger ¢alismada da Giineydogu Anadolu
bolgesinde bulunan 9 ildeki 718 sigirdan alinan kan serumlart Serum
Notralizasyon Testi (SNT) kullanilarak serolojik olarak BVDV enfeksiyonu
yoniinden analiz edilmis ve %48,08 oraninda antikor pozitifligi tespit edilmistir

(Ozgiinliik ve Yildirim, 2017).

Diger bir pestivirus enfeksiyonu olan ve kiiciik ruminantlarda goriilen
Border Disease (BD) ile alakali olan bir¢ok arastirma yapilmistir. Cezayir’de 56
siiriden alinan 689 koyun Orneginde BDV seropozitiflik oran1 %68,20 olarak
bildirilmistir (Fenous ve ark., 2018). Fassi Fihri ve ark. (2019) da Fas’ta benzer
bir ¢alisma yiirtitmiis ve 28 ciftlikten abort yapan koyunlar da dahil olmak iizere
topladiklart 760 kan Orneginde seropozitiflik oranmi  %28,9 olarak
belirlemislerdir. Kuzey irlanda’da yapilan baska bir calismada ise 3372 koyun ve
46 kegi pestivirus seroprevalansi agisindan incelenmis ve seropozitiflik orani
%1,7 olarak tespit edilmistir (Campbell ve ark., 2021). Benzer bir oran da,
Avustralya’da yapilan bir ¢aligmada tespit edilmistir. Bu ¢alismada Evans ve ark.
(2018) 29 isletmeden alinan 875 Ornekten sadece bir isletmeden alinan iig

hayvanin (%0,34) seropozitif oldugunu rapor etmislerdir.

Alpay ve ark., (2018) Kuzeybati Anadolu’daki 22 farkl: siirtiden 607 kan
Oornegini ve 24 nekropsi materyalini incelemis, koyun ve kegilerdeki genel

seropozitiflik oranin1 %32,78 olarak tespit etmistir. Van ili ve cevresindeki
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koyunlarda yapilan bir calismada ise 360 koyun incelenmis ve BDV
seroprevalans1t %45,2 olarak belirlenmistir (Ameen ve Karapinar, 2018). Avci
(2010) Konya ili ve ¢evresindeki abort problemli 5 koyun siiriisiinden 1000 adet
koyunun kan serumunu BDV seroprevalanst yoniinden degerlendirmis ve
seropozitiflik orani1 %79 olarak tespit etmistir. Afyonkarahisar’daki 460 koyun
lizerine yapilan bir ¢alismada ise BDV seroprevalansi %24,5 olarak tespit

edilmistir (Ince, 2022).

Diinya genelinde kegilerin de dahil edildigi pestivirus seroprevalansina
yonelik bir¢ok ¢alisma mevcuttur. Cin’de 2016 yilinda yapilan bir ¢aligma 10 kegi
ve 39 koyun numunesini inceleyerek pestivirus seroprevalansini toplamda %12,2
olarak tespit etmistir (Shi ve ark., 2016). Giiney Italya’ya yapilan baska bir
calisma 7096 keciden alinan serumlar1 analiz etmis ve BDV seropozitifligini
%1,63 olarak tespit etmistir (Cirone ve ark., 2018). Saeed (2020) Suudi
Arabistan’da iki farkli bolgeden topladigi 299 koyun ve 325 keci serum
numunesinde antikor pozitiflik oranim1 degerlendirerek toplam seroprevalansi
%18,4 belirlemistir. Iran’da ise kiigiik ruminantlarda pestivirus seroporevalansi
%75,9 oraninda bildirilmistir (Kavoosy ve ark., 2018). Potarniche ve ark. (2020)
Polonya’da 2014 ve 2018 yillar1 arasinda 62 kegi siiriisiinden topladiklar1 910 keci
numunesini incelemis ve bireysel seropozitiflik oranini %0,8, siirii pozitiflik

oranini ise %3,9 tespit etmislerdir.

Pestivirus  enfeksiyonlarinin  ke¢i 1rklar1 bazinda degerlendirildigi
calismalzr da mevcuttur ve bu konuyla alakali olarak Albayrak ve ark., (2016) nin
Samsun ydresinde yaptiklari ¢alismada kil kegilerinde %3,31 saanen kegilerinde
%6,40 ve Malta kegilerinde ise %2,46 oraninda lik belirlemislerdir. Dogu
Akdeniz bolgesinde Kahramanmaras, Hatay ve Osmaniye illerini kapsayan baska
bir calismada ise halep (damascus) irkinda %25,3, saanen irkinda %12,7 ve kil
kecilerinde %11,4 oraninda seropozitiflik tespit etmislerdir (Dogan ve ark., 2021).
Ural ve Erol (2017) Aydin ve Izmir illerinde yetistiriciligi yapilan keci ve
koyunlarda seropozitiflik oranlarimi sirasiyla %41,40 ve %47,59 olarak rapor
etmiglerdir. Hasircioglu ve ark., (2009) ise Burdur yoresinde abort yapmis

koyunlarda %64,6, kecilerde ise %5,7 oraninda antikor pozitifligi belirlemiglerdir.
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Bu tez caligmasinda Honamli kegilerinde pestivirus enfeksiyonunun
seroprevalansi %45,82 (115/251) oraninda tespit edilmistir. Calismanin yapildigi
ilgelere gore seropozitiflik oranlar1 Yesilova’da %7,99, Aglasun’da %61,76,
Celtikci’de %85,41, Golhisar’da %29,62, Karamanli’da %64,28 ve Altinyayla’da
%84,61 olarak tespit edilmistir. Her ilgeden bir siiriide 6rnekleme yaptigimiz
diistintildiigiinde ilgeler bazinda buldugumuz sera pozitifligin siirii bazinda

seropozitiflik ile esdeger oldugu degerlendirilmistir.

Ayrica tespit edilen seropozitifligin cinsiyet dagilimina bakildiginda
disilerde 945,70 ve erkeklerde %46,66 oldugu saptanmistir. Calismamiz
sonucunda elde ettigimiz oranlar Ural ve Erol (2017)’nin Aydin ve Izmir
illerindeki kegilerde yapmis oldugu cinsiyet degerlendirmesindeki sonuglarla

(erkek %30,77; disi %46,08) paralellik gostermistir.

Yas dagilimina gore seropozitiflik degerleri 1 yas i¢cin %46,15, 2 yas igin
%40,74, 3 yas icin %51,72, 4 yas i¢in %39,39, 5 yas i¢in %46,15, 6 yas ve lizeri
icin %54,54 olarak tespit edilmistir.

Diinyada ve iilkemizde konuyla alakali yapilan ¢alismalarda pestiviruslarin
hayvancilik ve ekonomi {iizerindeki etkileri goz Oniine serilmistir. Bizim
calismamizin sonuglari, diinyadaki ve Tiirkiye’deki sigirlar iizerinde yapilan
pestivirus seroprevalans arastirmalar ile karsilastirildiginda Cin’de Ran ve ark.
(2019) tarafindan yapilan calisma ile Kadiroglu ve ark. (2020) ve Ozgiinliik ve
Yildirrm (2017)’in yaptig1 c¢alismalara benzer sonuglar icermektedir. Fakat
Milian-Suazo ve ark. (2016), Karimi ve ark. (2022), Martinez-Rodriguez ve ark.
(2021), Maya ve ark. (2016), Fernandes ve ark. (2015), Aldemir ve Basbug (2019)
ve Oner ve Yesilbag (2018)’nin yaptig1 calismalara nazaran daha diisiik oldugu
gozlemlenmistir. Farkliliklarin sebebinin, sigirlarin ¢iftlik hayvanlar1 arasinda
daha yogun bir sekilde yetistirildigi ve persiste enfeksiyon ihtimalinin kegilere

nazaran daha yiiksek oranda olmasindan kaynaklandigi diistiniilmiistiir.

Calisma sonuglarimiz diinyadaki ve iilkemizdeki koyunlar {izerinde

yapilan pestivirus seroprevalans arastirmalar ile kiyaslandiginda paralellik
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gosterdigi belirlenmistir. Ancak Fassi Fihri ve ark. (2019), Campbell ve ark.
(2021), Evans ve ark. (2018), Alpay ve ark. (2018), Alpay ve ark. (2014) ve Ince
(2022) tarafindan yapilan ¢alismalara nazaran yiliksek oldugu gozlemlenmistir.
Yiiksek sonuglarin sebebinin 6rnekleme yaptigimiz siiriilerin diger hayvanlar ile
ortak meray1 kullanmalarindan, siiriiye kontrolsiiz hayvan alimlarindan ve agilama

caligmalarinin olmayisindan kaynaklandigi degerlendirilmistir.

Tiirkiye’deki  diger kegi  pestivirus  seroprevalanst  c¢alismalari
incelendiginde Honamli keci irkindaki pestivirus seroprevalansi hakkinda higbir
veri bulunmamaktadir. Bu calismada Burdur yoresinde oldukca yaygin olan
Honamli keg¢i irkindaki pestivirus seroprevalansi degerlendirilmis ve Tiirkiye’deki
diger tiirlerde yapilan Ural ve Erol (2017) ve Hasircioglu ve ark. (2009)’nin
caligmalara benzer sonuglar elde edilmistir. Fakat diinyadaki ve iilkemizdeki diger
calismalara (Shi ve ark. (2016), Cirone ve ark. (2016), Saeed (2020), Potarniche
ve ark. (2020), Albayrak ve ark. (2016), Dogan ve ark. (2021) nazaran daha

ylksek oldugu gozlemlenmistir.

Tez g¢alismamizin sonuglarini degerlendirdigimizde Burdur yoresindeki
Honamli kecilerinde pestivirus seroprevalans oraninin yiiksekligine birden fazla
faktoriin etki ettigi belirlenmistir. Bunlardan birincisi isletmelerde farkli tiirlerin
bir arada bulundurularak hayvanlarin tiirler aras1 bulasa ve ¢apraz reaksiyona agik
hale gelmesidir. Bolgede yaygin olan tiir ve irklarda bulunan pestivirus suslarinin
Honamli ke¢i 1rki arasinda da hizla yayildigi ve dolayisiyla yiiksek bir
seropozitiflik oranina ulastig1 sdylenebilir. Ayn1 zamanda Burdur bolgesinde yer
alan isletmelerin ekstansif besleme sirasinda ortak meralar1 kullanmasinin virusun
farkli siiriiler arasinda yayilmasina sebep oldugu diisiiniilmektedir. Bolgede
seropozitifligin  yiikksek ¢ikmasinin  bir bagka sebebi ise isletmecilerin
biyogiivenlik kurallarina uymamasidir. Hayvan ticareti ile bagka kaynaklardan
getirilen hayvanlarin herhangi bir test yapilmadan ya da takip edilmeden var olan
stirii igerisine katilmasi persiste hayvanlarin gézden kacirilarak enfeksiyonun hizla
siiriiye yayllmasina neden olmaktadir. Insan kaynakli bulasin da veteriner
hekimler, isletmeciler ve siiriiyle ilgilisi olmayan bireylerin farkl: siiriiler arasinda

bulunmasiyla kolaylikla gergeklesebilecegi diisiiniilmektedir. 2012 yilinda Bati
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Almanya’da ortaya c¢ikan ve bireysel mortalite oranlart %60’lara, isletme
mortalite oranlar1 %30’lara varan pestivirus (BVDV-2) salgmni iizerine yapilan
caligmada 21 isletme ve 5325 sigir degerlendirilmis ve isletmelere bulas
kaynaklarinin insan temasi (n = 13, %65), veteriner hekim (n = 12, %60), ticaret
(n = 6, %30) ve ara¢ temast (n = 1, %5) yoluyla gerceklestigi belirlenmistir
(Gethman ve ark., 2015).

Pestivirus enfeksiyonlarinda persiste hayvanlarin virusun asil kaynaginin
olmasi, gebe hayvanlara virusu bulastirmasi ve gebe hayvanlarin yine persiste
yavrular dogurmasi ile siiregelen bulag ¢cemberini kirmanin en 6nemli yollarindan
biri siirlideki yavru ve gebe hayvanlarin diizenli araliklarla serolojik olarak
taranmasidir.  Ozellikle persiste yavrularin  tespiti enfeksiyonun siiriiye
yayllmasimin Oniine gegcmede 6nemli bir yer tutmaktadir. Ayrica enfeksiyonun
sperma ile bulagabilmesi nedeniyle damizlik tekelerin diizenli kontrollerinin
yapilmasi da dnemlidir. Bu ¢aligmaya dahil edilen Honamli kecilerinin bulundugu
isletme sahipleriyle yapilan goriismelerde, isletme sahipleri siiriilerini herhangi bir
serolojik taramaya tabii tutmadigini belirtmistir. Diizenli taramanin yapilmamasi

virus sirkiilasyonunun kontrolsiiz bir sekilde gerceklestigini ortaya koymaktadir.

Komsu iilkelerden kontrolsiiz hayvan hareketleri enfeksiyonun iilke
genelindeki eradikasyonunun 6niinde baska bir engeldir. Sinirdan kontrolsiiz ve
denetimsiz giren hastalikli hayvanlarin karantina kurallarina uyulmadan siiriilere
dahil edilmesi, pestivirus gibi bircok hastaligin yayilmasmma da neden
olabilmektedir. Bu durumun kontrol altina alinmasi s6z konusu enfeksiyonun
yayllmasinin dnlenmesinde 6nemli bir husustur. Bunun yaninda ithalat yoluyla
getirilecek hayvanlarin pestivirus taramalarinin yapilmasinin gerekliligi goz ardi

edilmemelidir.

Calismamizda pestivirus enfeksiyonu sonrasi p80 proteinine karsi olusan
antikorlarin tespitini igeren ELISA tekniginin seropozitiflik oranini tespit etmede
giivenilir, ucuz, basit ve etkili bir yontem oldugu, siirii taramalarinda kolaylikla

uygulanabilecegi ve degerlendirilebilecegi kanisina varilmistir.
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6. SONUC

Bu arastirma ile Burdur bolgesinde yetistiriciligi yapilan Honamli kegi
irkinda pestivirus enfeksiyonunun seroprevalansi ortaya konulmus ve s6z konusu
enfeksiyonun varligi/yayginligi serolojik olarak tespit edilmistir. Daha once
yapilan ¢alismalarda farkli tiirlere ve farkli wrklara ait olan pestvivirus
seroprevalanslar1 bildirilmistir. Bu ¢alisma ile ilk kez saf Honamli keg¢i 1rkinda

pestivirus enfeksiyonun durumu hakkinda rapor verilmistir.

Pestivirus enfeksiyonundan korunma miicadelesinde en Onemli faktor
persiste enfekte bireylerin tespit edilmesi ile siirii eradikasyonuna gidilmesidir.
Rutin siirli taramalari, kontrollii hayvan giris ¢ikis1 ve biyogiivenlik 6nlemleri ile
pestivirus miicadelesinin etkin bir sekilde yapilmasi bu enfeksiyonun sebep

oldugu ekonomik kayiplarin 6niine gegilmesinde bir bariyer gorevi gorecektir.

Enfeksiyonun persiste ve MD formunda tedavi uygulamalarinin
yetersizligi, transplasental bulas olmasi durumunda hayvan kayiplar1 ve Omiir
boyu virus rezervuari hayvanlarin meydana gelmesi enfeksiyonun kontrol ve
miicadelesi i¢in oldukg¢a biiylik bir sorun teskil etmektedir. Bu PI hayvanlarin
tespiti ve siirliden ayiklanmasinin séz konusu enfeksiyonla miicadelede oldukca

onmeli oldugu kanisindayiz.

Ulkemizde kullanilan rutin kullanimda sadece BVDV’ye y&nelik asilama
caligmalar1 bulunmaktadir. BDV asilamasi i¢in ise Avrupa’da iiretilen bir ticari as1
disinda asis1 olmamasindan dolayi iizerinde ¢alisilmasi gereken bir konudur ancak
BVDV igin kullanilan asilar ¢arpraz notralizasyon sebebi ile kii¢lik ruminantlarda
da BDV’ye yonelik kismi koruma saglayacagi diisiiniilmektedir (Oguzoglu,
2008). Bu asilama calismalariin kontrollii ve etkin bir sekilde uygulanmasinin

pestivirus enfeksiyonlari ile miicadelede anahtar rol oynayacagini diisiinmekteyiz.
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