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1. ONSOZ

Diinyamiz iizerinde yagsayan toplumlarin en Onemli sorunlarinin
baginda yeterli ve dengeli beslenme gelmektedir. Hizla artan diinya niifusu,
insan beslenmesinde Ozellikle de hayvansal protein ihtiva eden besin
maddelerine talebi arttirmaktadir. Diinyanin bir ¢cok bolgesinde biiyiik bir
protein acig1 mevcuttur. Tiim iilkelerde ozellikle geri kalmig ve gelismekte
olan iilkelerde bu protein acig1 sorununun kapatilabilmesi icin Gnemli
caligmalar yapilmaktadir. Hayvan yetistiriciligi acisindan, kanatl
yetigtiriciligi hem kolay, hem de ekonomik oldugundan, bu iilkelerde kanatli
hayvan yetistiriciligi hizli bir gelisme gostermektedir. Kolay iiretilmesi,
ekonomik olmasi, sevilerek yenilmesi ve insan saglifina uygun olmasi
nedeniyle gida ozellikleri acisindan kanatli iiriinleri iilkemizde hayvansal
protein agigmin kapatilmasinda tercih edilir duruma gelmistir. Bu nedenle
tiim iilkelerde oldugu gibi, iilkemizde de, kanath yetistiriciliginin son
yillarda gostermis oldugu bu gelismeye paralel olarak, hayvansal protein
ihtiyacinin biiyiikk bir kism: kanatli eti ve yumurtas: ile ‘karsilanmaya
baslanmistir. Kazlar, lezzetli etleri, yaglan, kéracig”;erlen’, tiilyleri ve
yumurtalariyla c¢esitli ve bol verim saglayan kanatli hayvanlardandir.
I'jlkemizde kaz yetistiriciligi halen kiiciik aile igletmeleri halinde yapilmakta
olup, istenilen gelisme seviyesine ulasamamigtur. |

Ulkemizde hayvancilik sektorii igerisinde yeri ve onemi tartisilmaz
olan kanath yetigtiricili§inin her gecen giin hizli bir gelisme gostermesi,
yeni problemleri de beraberinde getirmektedir. Kanatli yetistiriciliginde
gelismekte olan iilkelerde degisik irklarin iilkeye sokulmas: ile kiiltiir irk:
kanatlilarin hastaliklan olarak tanimlanan infeksiyoz Bronsitis, Infeksiyoz
Bursitis, Laringotrahitis ve Avian  Encephalomyelitis (AE)  gibi

enfeksiyonlarin da bu iilkelerin kanatli hayvanlari arasinda yayilmasina
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neden olmaktadir. Adi1 gecen bu viral enfeksiyonlar kiimes hayvanlarinda
gerek oOliimler, gerekse verimde (et-yumurta yonlii) diisgmeler meydana
getirmek suretiyle biiyiik ekonomik kayiplara neden olmaktadir.

AE'in aniden goriilmesi ve Onceden tahmin edilemeyen sonuglara
neden olmasi iireticileri her zaman icin endiselendirmistir. Bu endiseleri en
aza indirmek ve verimliligi arttirmak igin cesitli kontrol ©Onlemleri ile
birlikte, dogru ve ¢abuk teshislerin yapilmasi gerekmektedir.

Son yillarda tavuk, hindi, bildircin gibi kanathlarin  dogal
enfeksiyonlarinda Avian Encephalomyelitis Virusu'nun (AEV) izolasyonu,
diger kanatl tiirlerinde de hastalikla ilgili caligmalarin devam ettigini
gostermistir. Ancak yapilan literatiir taramalarinda, kaz ve kaz
embriyolarinda AE ile ilgili dogal ya da deneysel amacli bir ¢aligmanin
yapilmadigi saptanmugtir.

Bu ¢alisma ile kaz ( Anser anser ) embriyolarinda AE'in deneysel
olarak olugturulmasi, embriyolarin AEV'na duyarliliklari, embriyoda
olusan makroskobik ve mikroskobik degisimlerin ortaya konulmas: ile bu
degisimlerin, diger kanath tiirlerinin dogal ve deneysel enfeksiyonlarinda

bildirilen bulgularla kargilagtiriimas: amaglanmagtir.




2. GiRiS

2.1. Avian Encephalomyelitis (AE) Hastaligl ve Tarihcesi

Avian Encephalomyelitis, Epidemik tremor ya da civcivlerin salgin
ti'treme hastalif1 olarak bilinen bu hastalik; gen¢ tavuklarda, o6zellikle
civcivlerde; klinik olarak bag ve boyun bolgesindeki ataksi ve tremor, bacak
ve kanatlarda parezis, paralizis gibi merkezi sinir sistemi bozukluklar,
erginlerde yumurta veriminde diismeler ve embriyo Oliimleri ile
karakterize, bulagic1 viral bir hastaliktir (2, 3, 11, 14, 20, 23, 30, 39, 40,
46, 54, 58, 60).

AE ilk olarak 1930 yilinda Amerika Birlesik Devletleri'nde 2 haftalik
Rhodeisland Red civcivlerinde tespit edilmigtir. Ancak bu salginda sadece
tremorlarin gozlendigi, ataksilerin ise gozlenmedigi kaydedilmistir (3, 26,
30, 60). 1931 yillinin Nisan ayinda ayni anaglardan alinan iki farkli kiimeste,
1 ila 4 haftalik civcivlerde ikinci bir salgmin tespit edildigi ve bu salginda
ataksi ve tremorun birlikte gozlendigi bildirilmistir (30, 60). Bunu izleyen
yillarda Connecticut, Maine, Massachusetts ve New Hampshire'da salginlarin
sayisinda bir artisin oldugu belirtilmigtir (30). Epidemik tremor olarak
bilinen hastalik (3, 23, 26, 46), 1938-1939 yilinda Van Roekel ve ark.
tarafindan Infeksiyoz Avian Encephalomyelitis olarak adlandirilmis (60),
sozii edilen bu terim yine 1939 yilinda, American Veterinary Medical
kurumunun kanatli hastaliklar1 komisyonu tarafindan goriigiilmiis ve
enfeksiyon, Avian Encephalomyelitis adi ile kabul edilmistir (6).

1934 yilinda ilk kez, dogal olarak tavuklarda sekillenmis olan AE
vakalarindan alinan beyin homojenatlar1 duyarli civcivlere intraserebral
yolla deneysel olarak inokiile edilmis ve deneysel enfeksiyonun 12 ila 28.
giinleri arasinda hastahigm Klinik belirtileri ortaya konulmusg ve etken

iiretilmistir (30, 41, 46, 60).




Hastaligin cografik dagilimi, diinyada hemen hemen her kitada
bildirilmis ve bunun ise hastaligin yaygin oldugu Amerika Birlesik
Devletleri'nden diinyanin cegitli bolgelerine hayvan nakilleri nedeniyle
bulagigs kaydedilmigtir (30, 60). Yapilan incelemelere goére hastalifin
Amerika Birlesik Devletleri'nin disinda 1948 yilinda Hollanda'da, 1952
yilinda Avustralya'da, 1955 yilinda Ingiltere'de, 1957 yilinda Isve¢ ve
Fransa'da, 1958 yilinda Kanada, Kore, Iskogya ve Belgika'da, 1959 yilinda
Finlandiya, Danimarka ve Avusturya'da, 1960 yilinda Almanya'da, 1962
yilinda italya ve Ispanya'da, 1964 yilinda Japonya'da ve 1970 yilinda
Macaristan'da- saptandig1 bildirilmigtir (59, 60). Ulkemizde ise hastahk ilk
defa, histopatolojik olarak, 1971 yilinda Ankara yoresinde Hybro ve
Leghorn ki civcivlerde teshis edilmistir (18). O zamandan bu giine kadar
da artan sayida yeni salginlarin oldugu gesitli aragtiricilarca rapor edilmistir
(4, 20, 43, 54).

Kanatl1 yetistiriciliginde, gelismekte olan iilke kanatli hayvanlarinda
oldugu gibi, iilkemiz kanatlilarinda da getirilen damizlik civciv, yumurta ve
canli agilarla iilkemizde goriilmeyen, ancak literatiir kayitlarinda bulunan
bazi hastaliklarin iilkemiz kiimes hayvanlarinda goriilmeye ve yayilmaya
basladig1 arastiricilar tarafindan yapilan incelemelerle ortaya konmustur
(4, 43). Hastalikta, virusun yumurta ile nakledilebilecegi bildirilmig (1 - 3,
46, 60), bu durumun diinyanin her tarafmda,. pili¢ endiistrisinde, kulucka
tavuklarinda ve belli yetistirme tesislerinde biiyiik ekonomik problemleri
dogurdugu kaydedilmistir (60). Yine enfeksiyonun ani olarak ortaya
¢ikmasi, hizli yayilmasi, olduk¢a siddetli seyretmesi nedeniyle hastalifin;
kulugka tavukgular ve pili¢ lireticileri tarafindan biiyiik bir ilgi odag: haline
geldigi belirtilmistir (58). Ayrica hastaligin kiiciik aile igletmelerinde biiyiik
bir tehdit olugturmadig, siiriilerde ise biiyiikk ekonomik kayiplara neden

oldugu rapor edilmistir (4).



AE'in yilin hemen hemen tiim mevsimlerinde goriildiigii (1), ancak
soguk mevsimlerde oldukca yaygin, sicak mevsimlerde ise sporadik olarak
ortaya c¢iktigi belirtilmis, 6zellikle Ocak'tan Haziran ayma kadar ki siirede
belirgin bir artig gosterdigi ifade edilmigtir (16, 59).

2.2. Etiyoloji

2.2.1. AE Virusunun Karakteristik Ozellikleri

Etken, picornaviridae grubunun enterovirus genusundan olup, RNA
Ozelliginde genetik materyal tasiyan AEV'dur (2, 3, 12, 17, 30, 48).
Fiziksel, kimyasal ve serolojik testler sonucu virusun laboratuvar susu ile
saha suglari arasinda 6nemli bir farkliligin olmadigr kaydedilmistir (3, 12,
30). Virusun temel lipid'lere sahip olmadigi, cofunun isiya karsi direngli ve
magnezyum iyonlar ile ismin etkisine dayanikli oldugu bildirilmistir (12).
Bu virusun, kloroform, asit (pH 2.8), pepsin, tripsin, deoksiriboniikleaz ve
eter'e direngli oldugu, riboniikleaz'dan oldukg¢a az etkilendigi, antiseptiklere
ise duyarli oldugu vurgulanmigtir. Yine etkenin kig aylarinda kiimeslerde
bir ka¢ hafta canli kalabildigi, ayrica -60 9C de uzun siire aktivitesini
siirdiirdiigii rapor edilmistir (1, 3, 12, 30).

Yapilan aragtirmalarda etkenin ¢eperinin prizmatik simetri gosterdigi
ve ceperinde 12 adet morfolojik kompakt birimin bulundugu, virion'un
ortalama ¢apimin 233 ©A, morfolojik birimlerinin ortalama ¢apinin 61 °A, iki
birim arasinin ise 74 °A oldugu ifade edilmistir (29).

AEV'nun  domuzlarin  polioencephalomyelitis ve  insanlarin
poliomyelitis virusuna biiyiik Olciide benzerlik gosterdigi kaydedilmistir
3, 17).



2.2.2. AE Virusunun Biyolojik Ozellikleri

AEV suglari arasinda serolojik olarak bir fark yoktur, ancak AEV
virulans farkliigi nedeniyle dogal (saha susu) sus ve embriyoya adapte (Van
Roekel susu) sus olarak iki gruba ayrilir (3, 12, 17, 30). Virusun dogal
suglar1 genellikle enterotrop, embriyoya adapte suglar1 ise ndyrotroptur

(12, 52).

2.2.2.a. Dogal Suslar (Saha Suslar)

Dogal suslar, dogal hastalik olaylarindan izole edilen viruslar olup, bu
suslarin tamamu enterotropiktir. Bu suslarin, civcivleri sindirim yolu ile
enfekte ettikleri ve civcivlerin digki ile etkenleri etrafa yaydiklari
bildirilmektedir (52, 60). Dogal suslarin bir kisminin noyrotropik etki
gosterdigi, merkezi sinir sisteminde siddetli lezyonlar olusturdugu ve bu
lezyonlarin civcivlerde oldukga belirgin klinik semptomlara yol actigi ifade
edilmigtir. Yine bu suglarin patojenitelerinin farkli oldugu ve embriyolar
icin patojen olmadigi kaydedilmis, ancak bir seri pasajlarla embriyoya
adapte edildikten sonra, patojenite gosterdikleri ve yumurtada embriyo

oliimleri meydana getirdikleri ifade edilmistir (3, 30, 52, 60).

2.2.2.b. Embriyoya Adapte Suslar (Van Roekel Susu)

.Embriyoya adapte suslar ileri derecede noOyrotropik viruslardir.
Dogal suglarin aksine bu suglarin, sindirim yolu ile enfeksiyon olusturma
sanslar1 olduk¢a azdir. Ancak her yagtaki hayvanlarda parenteral yolla
enfeksiyon olusturup klinik semptomlar meydana getirebilirler. Yine
embriyoya adapte suslarin oral yolla enfeksiyon meydana getirebilmesi icin
dozun ¢ok yiiksek olmasi gerektigi de rapor edilmigtir (3, 30, 52, 55).
Embriyoya adapte susun gastrointestinal kanalda ¢ogalmasinin genelde

olanaksiz goriildiigii, ancak hafif bir duodenal enfeksiyona yol agabilecegi



ifade edilmistir (37, 38). Bu suslarin, duyarli tavuk embriyolarini enfekte
ederek kaslarda distrofi ve hareketlerin azalmasina neden oldugu
bildirilmistir (27).

AEV'nun iretilmesinde difer viral etkenlerin iiretilmesinde oldugu
gibi ii¢ canli sistemden yararlanilir. Bunlar; embriyolu tavuk yumurtalar,
doku kiiltiirleri ve duyarl1 deney hayvanlandir (2, 3, 30, 32, 33).
Embriyoya adapte suglarin yumurtada iiretilebilmesi i¢in, duyarli
hayvanlardan alinan yumurtalarin kullanilmasinin gerektigi, yine bu
yumurtalardan c¢ikan civcivlerin de bu amagla kullanilabilecegi bildirilmistir
(30, 48). Enfekte embriyolarin beyninde virusun titresi 3 ila 4. giinlerde
diigtik; 6 ila 9. giinlerde ise en yiiksek diizeye ulasir (3, 30). Embriyoya
adapte suslarin embriyoda meydana getirdigi patolojik degisimler diger
suglarin etkileri ile benzerlik gostermekle birlikte lezyonlarin siddetinde
farkliliklar goriilebilir (3, 27).

AEV embriyoya degisik yollarla verilebilmektedir. Bunlar arasinda
yumurta sarisi, allantoik bosluk ve intraokiiler yol en fazla kullanilan yollar
olup, bunlar icerisinde ise en uygun yol sar1 kesedir (3, 10, 27, 30, 56).
Virusun iiretilmesinde kullanilan doku Kkiiltiirleri arasinda; noyrogliyal
hiicre kiiltiirleri, tavuk embriyosu bobrek hiicre Kkiiltiirleri, fibroblastik
doku hiicre kiiltiirleri ve tavuk pankreatik hiicre kiiltiirleri sayilmaktadir
(28, 32 - 34). |

2.3. Epizootiyoloji

2.3.1. AE'in Dogal ve Deneysel Konakeilar:

AEV ile dogal enfeksiyon tavuk, siiliin, bildirctn ve hindilerde
bildirilmistir (15, 21, 24, 35, 61). Dogal enfeksiyonlarda hindi ve
siiliin'lerin yam sira, kekliklerin de serumlarinda nétralize edici antikorlarin

varhigr bildirilmig, ancak ispinoz, serge, sifircik, karga, ekin kargasi,



kumru, giivercin ve Ordek gibi kanath tiirlerinde ise notralize edici
antikorlarin bulunmadigi rapor edilmistir (30, 61).

Deneysel enfeksiyonlara (30, 39, 44, 45, 50, 60, 61, 63) civcivler,
hindi palazlari, ©Ordek palazlar, giivercin yavrularn, beg‘ tavuklar,
bildircinlar ve siiliinlerin duyarli olduklar1 kaydedilmis, ancak enfeksiyonun
fare, kobay, tavsan ve maymunlarda giicliikle meydana getirilebildigi
vurgulanmigtir  (30). Fare ve tavsanlarda virusun intraserebral
inokiilasyonundan sonra enfeksiyonun olugtugu ve hastaligin klinik
belirtilerinin farelerde gozlenmedigi, ancak merkezi sinir sistemindeki
histopatolojik lezyonlarin, her iki hayvanda da acgikca gozlendigi

kaydedilmigtir (39, 59).

2.3.2. AE'in Bulagmasi

Dogal ve deneysel enfeksiyonlarda bulagsma direkt veya indirekt
yollarla olur (3, 30, 60).

Yumurta tavuklarinda kisa siiren bir viremi devresinde virusun
yumurta yolu ile bulagmasinin 6nemli oldugu kaydedilmistir (17). Enfekte
anaclarin bulundugu siiriilerde, tavuklarin yumurta ile virus c¢ikarma
(vertikal bulagma) siireleri ortalama 3-7 haftadir. Yumurta yolu ile bulagma
Ozellikle civciv enfeksiyonlarinda ciddi bir yol olup, enfeksiyonun yeni
nesillere tasinmasinda 6nemli bir faktordiir (2, 3). Bu yolla enfekté olmug
yumurtalardan elde edilen civcivlerde, ilk 10 giin iginde AE'e 6zgii klinik
belirtiler ortaya ¢ikar (13).

Bazi kaynaklarda; AE'in geng ve erigkin kanatlilarda gozlenen enterik
bir enfeksiyon oldugu belirtilerek, oral yol ile enfekte olmus geng
civcivlerin, virusu gaita ile etrafa sagtigi vurgulanmustir (2, 13, 17, 30).
Yagh tavuklarin, hi¢ bir klinik belirti gostermeden (gizli enfeksiyon)

gaitalar ile virusu digari cikararak etrafi bulastirdiklar: ve bu bulagik yem



ve sulart alan civcivlerin ise enfeksiyonu kolaylikla aldiklari rapor
edilmigtirr. Bu yolla virusun alinmasindan sonra, enfeksiyonun
sekillenebilmesi i¢in en az 10-11 giinliik bir siirenin ge¢mesi gerekir (3, 30).
Ancak duyarhh erigkin siiriilerin, virusu oral yol ile almalarmi takiben,
yumurta veriminde -azalma, yumurtadan civciv ¢ikma oraninda diisme ve
erken embriyonik dliimlerin sekillendigi de vurgulanmigtir (13, 58).

Bazi1 aragtiricilar enfeksiyonun inkiibatorlerde veya civciv ¢ikisi
esnasinda bir enfekte gruptan digerine kontakt yol ile nakledilmedigini
belirtirken (51), diger bir kisim arastiricilar ayni inkiibatorde inkiibe edilen
iki grubun; virus inokule edilen grubundan ¢ikan civcivlerde 1 ila 6. giinler
arasinda klinik belirtilerin ortaya ciktigini, virus inokiile edilmemis gruptan
¢ikan civcivlerde ise 10. giinden itibaren klinik belirtilerin ortaya ¢iktigini
bildirmiglerdir (13).

Bazi kaynaklarda bulagmanin solunum sistemi yolu ile de olabilecegi
ifade edilmigtir (2).

Virus yumurta ve gaita ile bulagabilecegi gibi, hasta hayvanlarla direkt
temasta bulunan hayvan bakicilar1 ve mekanik araglarla da bulasabilir.
AE'in deneysel olarak en iyi sgekilde intrakranial yol ile meydana
getirilebildigi, enfeksiyonun bundan bagka intraperitoneal, subkutan,
intradermal, intravenéz, intramuskiiler, intraskiatik, intraokiiler, oral ve

intranasal yollarla da olugturulabilecegi bildirilmistir (3, 30, 60).

2.4. AE'in Patogenezisi

AEV'u tarafindan tavuk embriyosu ve civcivlerde olusturulan
hastali§in patogenezisi bir ¢ok arastiric1 tarafindan incelenmistir (7, 8, 11,
13, 14, 22, 36 - 38, 40, 41, 52, 55).

Dogal ya da deneysel enfeksiyonlarin patogenezisi tam manasiyla

aciklanamamigstir. Ancak hastalikta yas unsurunun Onemli oldugu




belirtilerek, enfeksiyonun genellikle bir giinlik iken enfekte edilen
civcivlerde Oliim meydana getirdigi, 8 giinlik iken enfekte edilen
hayvanlarda ise sadece parezisin gelistigi ve hatta iyilestikleri ve yine 28.
giinden sonra higbir klinik belirtinin kalmadig1 bildirilmigtir (14). Aym
aré1§t1r1c1 hastalia duyarlilikta, bursektominin yas rezistansini ortadan
kaldirdigint belirtmis, timektominin ise boyle bir etkisinin olmadifini ifade
etmigtir. Baz1 kaynaklarda ise (30, 60), kaydedilen bu sonuglarin bagka
yazarlarca da benimsenerek dogrulugunun ispatlandigi ve hastaliga karst
duyarlilikta yas direngliliginin temelinde humoral bagisikligin oldugu
belirtilmigtir. Yine bir kisim kaynaklarda, genc yasta AEV ile enfekte olan
hayvanlarda vireminin gekillenmesi ile beraber virusun beyine ulastigi ve
hastaligin klinik belirtilerinin gelistigi rapor edilmigtir (14, 30).

AEV'nun embriyoya adapte susu haric, genellikle alimenter kanalda
¢ogaldigi kaydedilmistir (37). Bu virus ile gerek dogal ve gerekse deneysel
enfeksiyonlarda, virusun oral yolla viicuda girmesini takiben bagirsagin
mukoza epitel hiicrelerinde c¢ogalarak bir vireminin sekillendigi ve bu
vireminin ise 5 giin siireyle devam ettigi belirlenmigtir. Virusun kan yoluyla
ilk olarak pankreasa ve bunu takiben karaciger, bobrek ve dalak ile son
olarakda merkezi sinir sistemine ulagtif belirtilmistir (7, 8, 38). Embriyoya
adapte sus ile oral yolla deneysel olarak enfekte edilmis civcivlerde
vireminin olugmasina ragmen; merkezi sinir sistemi ve pankreasda goze
carpan smurli bir organ tropizminin oldugu ve bunun da saha susu ile
sistemik enfeksiyonlara zit oldugu ifade edilmistir (30, 37).

Yapilan bir kissm immunofloresan arastirmalarda (7, 8, 36, 38, 40,
59), civcivlerde viral antijenlerin varligi merkezi sinir sistemi ile bir ¢ok ig
organ ve dokularda ortaya konmusgtur. Bu antijenlere daha ¢ok merkezi sinir
sisteminde, serebellum'un Purkinje hiicreleri ile molekiiler katinda

rastlamlmugtir (36, 40, 59). Klinik olarak; 10 giinliikten daha kiiciik iken

T.C. YOKSEKOSRETIM KURULY
DOKUMANTASYON MERKEZI



enfekte olmus civcivlerde virusun replike oldugu yerler ise pankreas,
alimentar kanalin biitiin organlarinin muskiiler kati, karaciger, kalp, bobrek,
dalak ve iskelet kaslaridir. Yine 10 ila 30 giinliik iken klinik belirti gosteren
civcivlerde ise viral antijenler merkezi sinir sistemine ve pankreasa
yoneldigi, daha az oranda kalp, bébrek, karacier ve dalakta replike
olduklan rapor edilmistir (8, 14, 30, 38).

Duyarli tavuk embriyosuna, inkiibasyonun 7. giiniinde virusun
yumurtaya adapte susunun inokiile edilmesini takiben yapilan
immunofloresan  arastirmada; spesifik reaksiyonlarin ilk  olarak
inokiilasyonun 5. giiniinde beyin dokusunda, 6. giiniinde kalp, bezli mide,
muskiiler mide, duodenum ve pankreasda oldugu belirlenmistir.
Inokiilasyonun 7. giiniinde kaslarda (6zellikle but kaslar1), 8. ve daha
sonraki giinlerde ise akcifer ve bobreklerde viral antijenlerin varligi
belirtilmis, bursa Fabrisius ve dalakta ise gozlenmedigi vurgulanmistir (7).

Hastaligin inkiibasyon siiresi; kontakt ya da oral yolla sekillenmis
enfeksiyonlarda, civcivlerde etkenin viicuda girmesinden 11 giin,
embriyonal donemde enfekte olmus civcivlerde ise inkiibasyon periyodunun
1 ila 7 giin oldugu rapor edilmistir (1, 3, 13).

AEV'nun 7 giinliik civcivlere intraserebral yol ile inokiile edilmesini
takiben, klinik belirtilerin 7 ila 10. giinler arasinda ortaya ¢iktiga (39, 40),
1 giinliik civcivlere yine intraserebral yol ile inokiilasyondan sonra 6. giinde
klinik belirtilerin gozlendigi (50) ve 15 giinliik iken aym yolla enfekte
edilen civcivlerde ise klinik belirtilerin 14. giinde ortaya ¢iktif1 rapor
edilmigtir (58).

Bir aragtirici (39), inkiibasyon siiresinin, deneysel enfeksiyonlarda,
virusun viicuda inokille edilis yoluna gore degistigini belirterek;
intraperitoneal olarak inokiile edilen civcivlerde klinik belirtilerin

inokiilasyonun 10 ila 19. giinleri arasinda, intramiiskiiler olarak inokiile
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edilen civcivlerde ise 12 ila 22. giinler arasinda ortaya c¢iktifini
kaydetmistir. Yine AEV'nun saha susunun 1 giinliik duyarhi civcivlere peros
yolla verilmesinden sonra klinik belirtilerin 12 ila 17. giinler arasinda
gozlenmeye baslandii, ancak 24. giine kadarki bolimde gozden kayboldugu
bildirilmistir (11).

Dogal enfeksiyonlarda morbidite orani, erigkin siiriilerde pek belirgin
olmazken, gen¢ nesillerde belirgindir (30, 60). Genelde bu oranin %10-20
arasinda degistigi (1, 60), fakat enfekte siiriilerden gelen civcivlerin
olusturdugu siiriilerde artis gostererek %40-60 oldugu (1, 3, 30), immun
stiriilerden elde edilen nesillerde ise bu oranmin olduk¢a diigiik oldugu
vurgulanmigtir (3). Hastaligin mortalite orani genelde %10-25 arasinda
degisir (2, 3, 24, 30, 60), ancak bu oran, stres faktorlerinin ve diger
haz1rlay1c1 nedenlerin fazla oldugu kiimeslerde, gengler arasinda, %50-60' a
kadar c¢ikabilir (2, 17, 60). Bu oranin, yetistirilen nesillerin bagisik
siiriilerden koken almasi halinde oldukga diistiigii, 6 haftaliktan daha yasli
civcivlerin enfekte olmalari halinde gelismenin geriledigi, ancak oliimiin

goriilmedigi vurgulanmistir (30).

2.5. AE'in Klinik Semptomlari

Hastalikta gen¢ kanatlilarda kendine o6zgii tipik klinik belirtilerle
karakterize sinirsel semptomlar goriildiigii kaydedilmistir (1, 3, 30, 46, 59).
AE'in nervoz belirtileri civcivler yumurtadan ¢iktiktan sonra goriilebilir,
ancak bu belirtilerin 1-2 haftalik civcivlerde ortaya ¢iktif1 ve 6 haftaliktan
sonra ise olduk¢a ender goriildiigii belirtilmistir (1, 24, 30, 46, 60).

AE'in bazi suglarinin (Van Roekel sugu'nda oldugu gibi) embriyonun
yumurtadan ¢ikmasindan once felg (embriyoda hareketsizlik ve sadece kalp
hareketi), ciicelik (dwarfism), embriyonun bastan baga hemorajik - bir

goriiniimde olmasi ve ayaklar ile bacaklarda carpiklik ve parmaklarda
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kivrilmalar gibi belirtilere yol agtig1 kaydedilmigtir (7, 15, 24, 25, 27, 45,
56, 57, 63). Hindiler iizerinde yapilan bir aragtirmada; inokiilasyondan 96
saat sonra bir kisim embriyolarin o6ldiigii, biitlin embriyolarda siddetli
ciicelesme ve muskiiler distrofiler ile fel¢ durumlarmin gekillendigi (15),
yine tavuk embriyosunda yapilan bir calismada ilk klinik Dbelirtinin
inokiilasyonun 8. giiniinde, embriyolarin ciicelesmesi ile muskiiler distrofi
seklinde ortaya ciktig1 goriilmiistiir (7).

Etkilenen enfekte civcivlerde goriilen ilk klinik belirti gozlerdeki
hafif bir mathk ile donukluktur. Bu belirtiyi kaslarin inkoordinasyonuna
bagh olarak sekillenen ilerleyici bir ataksi takip eder. Ayrica civcivlerde,
durgunluk, tiiylerde kabarma ve c¢evrelerine karsi ilgisizlik tablosu da
hafif bir takatsizlik ve dengesizlik ile kendini belli eder. Ancak erken
safhalarda hayvanlarin yiiriimeyi tamamen redederek bacaklari iizerine
coktiikleri, rahatsiz edildiklerinde kendi etraflarinda dondiikleri ve hatta
eklem ve dizleri iizerinde yiiriimeye calistiklari rapor edilmistir (1 - 3, 17,
20, 24, 30, 44 - 46, 50, 54, 55). AE'in civcivlerdeki patogenezisi iizerine
yapilan bir aragtirmada hastaligin klinik belirtilerinin inokiilasyonun 13.
giiniinde ve inkoordinasyon bozuklugu ya da tremor seklinde oldugu
goriilmiistiir (8).

Civcivlerde bag ve boyunun tremoru hastalik igin tipik olup, bazen
tiim viicutta da gozlenebilir, ancak baz1 salginlarda tremorun gozlenmedigi
ya da siiriiniin birka¢ ferdinde gozlendigi ifade edilir (1, 17, 60). Yapilan
bir ¢calismada enfekte palazlarin %5-10'unda bag ve siklikla da biitiin viicutta
tremorun oldufu saptanmistir (24). Baz1 kaynaklar ataksi belirtilerinin
genelde oldugunu, ancak daima tremordan Once ortaya ¢ikmadigini ve hatta
bazen de sadece tremor belirtilerinin. saptandi§ini da rapor etmislerdir

(3, 30, 60).
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Klinik olarak civcivlerde sekillenmis olan ataksi ve tremor sonucu
ortaya ¢ikan, takatsizlik ve agir1 yorgunluktan koma ve Oliimiin olustugu,
sekillenen bu 6liim olaylarinin ise hayvanlarin yeme, suya ulagamamalar ve
diger hayvanlarin ayaklani altinda kalarak ezilmeleri sonucu oldugu
vurgulanmugtir (1, 2, 17, 30, 60).

Hastaligin klinik belirtilerini belirgin olarak gosteren bazi civcivlerin
yasamlarina devam ederek erginlige erisebildikleri ve bazen de bu
belirtilerin tamamen ortadan kayboldugu bildirilmistir (1, 30, 46, 60).
Gerek dogal ve gerekse deneysel enfeksiyonlardan sonra sag kalarak iyilesen
kanatlilarda virusu nétralize edici antikorlarin varligi saptanmstr (42).
Deneysel olarak yapilan bir arastirmada; civcivlerde klinik belirtilerin
inokiilasyonun 6. giiniinde ortaya ¢iktifi ve 8. giinde ataksinin sekillendigi,
bununla beraber 15. giinde belirtilerin yavasca kayboldugu ve 17. giinde ise
2 civcivin yiiriiyebildigi gozlenmistir (22). Ancak hastaliktan sag olarak
kurtulan bazi kanathlarda tortikollis'in devam ettigi (44, 54) ve ayrica
gozlerin bir ya da her ikisinde korliigiin gelistigi rapor edilmistir (1, 5, 9).
Gozlerde saptanan bu durumda ise, genellikle g6z pupillasinin gri bir renkte
oldugu (katarakt), pupillalarin 1s18a duyarliliklarinin oldukg¢a zay:f oldugu
ve irisin renginin olduk¢a acik oldugu kaydedilmistir (1, 5, 9, 18, 59).
Laboratuvarda yetistirilen ve dogal olarak enfekte olmus 83 civcivden, 8
aylik bir hastalik periyodu sonrasinda 24 civcivin ya§ad1§1; bu civcivlerin
7'sinde gozlerin bir ya da her ikisinde korliigiin olustugu rapor edilmistir
(30). Hastalig1 gegiren siiriilerde gozde katarakt ve korliik oranimin %4'e
ulagabildigi vurgulanmigtir (18).

Ergin ve yumurtlayan hayvanlarda klinik belirtiler goze carpar bir
diizeyde olmayip, genellikle subklinik seyreder ve sonugta yumurta

iretimi ile yumurtalardan civciv ¢ikma oraninda diismeler goriiliir (1, 58).
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Yumurta veriminde 3-4 hafta siire ile %5-15 arasinda degisen bir diisiisiin
saptandi81, ancak agir seyreden hastalik durumlarinda bunun %75'e kadar

ciktigr gozlenmigtir (1 - 3, 58).

2.6. Dogal ve Deneysel AE Olaylarinda MSS ve Diger

Organlarda Gozlenen Morfolojik Lezyonlar

2.6.1. Makroskobik Lezyonlar

Bir kisim arastiricilar civcivlerde AE'in karakteristik makroskobik
lezyonlarinin olmadigini belirtmiglerdir (1 - 3, 17, 22, 40, 41, 50). Bununla
beraber lezyonlarin sadece mikroskobik oldugu bildirilmigtir (60). Ancak
bazi civciv embriyolari ile civcivlerde, hidrosefalusun gekillendigi (40, 41,
44, 45, 59, 63), ayrica enfekte hayvanlarin bazi viicut kaslarinda, ozellikle
bacak kaslarinda, yaygin bir atrofi ile ayak parmaklarinda kivrilma ya da
biikiilmelerin gozlendigi rapor edilmistir (7, 15, 24, 32, 33, 63). Piligler
lizerinde yapilan bir aragtirmada merkezi sinir sisteminde, ozellikle
hemisferlerin korteksinde 1-3 mm capinda ve 1-4 mm derinliginde, boz-
beyaz renkte, yumusak, ici berrak siviyla dolu bogluklarin belirlendigi
kaydedilmigtir (54).

Bazi kaynaklar hastalikta makroskobik olarak; tagligin (muskiiler
mide) muskiiler katinda lenfosit infiltrasyonundan dolay:r beyaz renkte
goriinen odaklarin saptandigini kaydetmiglerdir (30, 59). So6z konusu bu
makroskobik lezyonlarin goriilebilen ender degisiklikler oldugu ve enfekte
olmug ergin hayvanlarda bundan bagka gozle goriilebilecek lezyonlarin

bulunmadig: belirtilmigtir (8, 20, 30).
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2.6.2. Mikroskobik Lezyonlar

AE'te histopatolojik lezyonlar tipik olup, bunlar merkezi sinir
sisteminde ve bazi i¢ organlarda gekillenir (1, 20, 30, 44, 50, 59). Perifer
sinirlerde mikroskobik bir lezyona rastlanmaz (20, 30, 50).
| Merkezi sinir sistemindeki lezyonlar ndyron dejenerasyonu,
perivaskiiler —mononiiklear hiicre infiltrasyonlan ve glia hiicre
infiltrasyonlarindan (gliozis) ibaret diffuz veya fokal odaklar halinde
nonprulent akut bir encei)halomyelitis ve dorsal kok ganglionlarinda
saptanan ganglionitisdir (1, 3, 11, 17, 22, 24, 30, 47, 48, 60).

Hastaligin karakteristik 6zelligi olan noyron dejenerasyonu, merkezi
sinir sisteminin hemen hemen tiimiinde goriilmekle birlikte, ozellikle
serebellum'un Purkinje hiicrelerinde, medulla oblongata'da ve medulla
spinalis'in servikal ve lumbo-sakral bolgesinin anterior kesimi ile spinal
ganglionlarda gozlendigi bildirilmigtir (1, 20, 22, 25, 48, 50, 55, 59, 60).
Ayrica bu lezyonun mezensefalon ve nadiren de diensefalonda da saptandigi
rapor edilmigtir (20, 27, 59). Hastalikta erken donemde goriilebilecek tek
lezyon olan ndyron dejenerasyonu (46), sinir hiicre gévdesinin (perikaryon)
sismesi, yuvarlaklagsmasi ve hiicrenin kogelerini kaybetmesi ile kendini belli
eder. Ayrica, hiicre cekirdegi siser ve bunun neticesinde ise Nissl
cisimcikleri perikaryonun periferine dogru bir hale gibi ayrnlarak sentral
kromatolizis'in olugumuﬁu saglar ( 25, 46, 54 ). Hastaligin daha ileriki
donemlerinde ise, sentral kromatolizis'e ugramig bu néyronlarin, periferde
toplanmis Nissl graniillerinin gdzden kayboldugu, hiicrenin cekirdegini
kaybederek homojen pembe hayali bir goriintiiden ibaret oldugu ve zamanla
dé hiicrenin tiimiiniin eriyerek gozden kayboldugu saptanan mikroskobik
degisimlerdir (25, 46).

Bazi kaynaklar, dejenere olmug nGyronlarin tamamen diizelebilecegini

ya da eriyip tamamen gozden silinecegini not etmislerdir (22, 46, 50).
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Bununla beraber, yapilan bir ¢alismada, diizelen ndyronlarda intraniiklear
eozinofilik inkliizyon cisimciklerinin gekillendigini ve bunun ise, iyilesen
noyronlarin bir ozelligi olarak degerlendirilmesi gerektigi kaydedilmistir
(46).

Cogu arastirici tarafindan AE icin patognomonik olarak kabul edilen
(12, 20, 25, 50), beyin kokii ve 6zellikle de medulla oblongata ndyronlarinin
sentral kromatolizis'i, diger bir arastirici tarafindan ise, bunun
patognomonik bir bulgu olarak degil, ancak hastaligin teshisinde nemli bir
kriter olarak degerlendirilmesi gerektigi vurgulanmistir (47).

Purkinje hiicrelerinin dejenerasyonunun ender olarak sekillenen bir
lezyon oldugu belirtilmis (25, 46, 55) ve dejenerasyona ugrayan bu
hiicrelerin kiigiildiigii, cabucak eriyerek gozden silindigi ve nekroze olan bu
hiicrelerin yerini glia hiicre infiltrasyonlarinin aldig1 kaydedilmistir
(22, 58). Ayrica sozii edilen bu lezyonlarla birlikte Purkinje hiicre katinda
(stratum gangliyozum) Odem de gozlenen bulgular arasindadir (46).
Ultrastriiktiirel olarak yapilan bir calismada (14), s6z konusu Odemin
genislemis perivaskiiler alanlar ile noyropil'deki alanlarda bulunan
astrositlerin sigmesi ile iligkili oldugu rapor edilmistir. Hastalikta satellitozis
ve ndyronofaji'nin, enfeksiyonun erken donemlerinde pek goriilmeyen,
ancak hastaligin ileri donemlerinde goriilebilecek lezyonlar oldugu
vurgulanm1§f1r (46, 55).

Medulla spinalis ile spinal ganglion'lardaki lezyonlarin, beyinde
sekillenmis olan lezyonlarla benzer ozellikte oldugu belirtilmis ve medulla
spinalis'in biiyiik motor sinir hiicrelerinde gozlenen dejenerasyonun, AE
icin potognomonik bir bulgu olarak degerlendirildigi ifade edilmistir (20,
25, 30, 50).

Merkezi sinir sisteminde AE'in onemli bir histolojik 6zelligi olarak

kaydedilen gliozis, hastaligin teghisinde 6nemli bir kriterdir (20, 46, 59).
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Glia infiltrasyonlar1 6zellikle beyin kokii ile medulla spinalis'in substansia
grizea'sinda ve ayrica serebellum'un molekiiler kati ile stratum gangliyozum
tabakasinda gézlendigi belirtilmig, ancak stratum gangliyozum katmanindaki
bu infiltrasyonlarla birlikte bazi astrositik hiicrelerin de gozlendigi ve bunun
hastalik i¢in oldukca karakteristik bir 6zellik oldugu rapor edilmistir (12,
20, 30, 40, 46 - 48, 50, 59). Ucgen sekilli ya da lobut benzeri projeksiyon
formundaki bu hiicreler; serebellumun stratum gangliyozum katindan,
molekiiler katina dogru bir yayilim gosterdigi ve bunun ise "Glia
Strauchwerke" reaksiyonu olarak tanimlandig: ifade edilmistir (46, 48).

Mikroskobik olarak hastalikta gozlenen lezyonlardan biri de vaskiiler
ve perivaskiiler reaksiyonlardir (20, 22, 24, 40, 41, 44, 46, 48, 58, 59). Bir
kisim kaynaklar, kan damarlarinda, endoteliyal hiperplazilerin sekillendigini
belirtmis (20, 44), ancak bazi kaynaklar damarlardaki bu lezyonlarin
endoteliyal hiicrelerin sigkinliginden ibaret oldugunu bildirerek bunu
"Verquellung" olarak adlandirmislardir (46). Bu durum, bir kisim arastirici
tarafindan da saptanmis ve lezyon vaskiilitis olarak tamimlanmigtir (40).
Hastalikta, lenfoblast, lenfosit ve plazma hiicrelerinden ibaret perivaskiiler
hiicre infiltrasyonlari, 6zellikle serebrum'un parengimasi ve serebellum'un
substansia grizea'sinin stratum gangliyozum kati ve nadiren de substansia
alba'da goriildiigii kaydedilmistir (14, 20, 24, 40, 41, 46, 48, 50, 60).
Bu  hiicre infiltrasyonlarina medulla spinaliste de rastlanilabilecegi
vurgulanmigtir (20, 48, 50, 59).

AE'de graniilosit hiicre infiltrasyonlarina hi¢ bir suretle
rastlamilmadig1, meningitis'in ise ya hafif giddette gozlendigi (46), ya da hig
gozlenmedigi belirtilmistir (58).

Enfeksiyonda yagh tavuklarin gesitli i¢ organlarinda lenfoid odaklar
halinde mononiiklear hiicre infiltrasyonlarimin sekillendigi bildirilmis olup

(1, 3, 30, 47, 57, 60), bu infiltrasyonlarin, merkezi sinir sistemi bulgularina
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gore daha az siddette ve yayginlikta oldugu kaydedilmistir (50, 57). Cesitli
kaynaklarda (1, 20, 30, 48), hastalik icin patognomonik 6neme sahip oldugu
belirtilen bu hiicre infiltrasyonlari, basta pankreas, bezli midenin muskiiler
kat1 (1, 12, 20, 24, 30, 47, 48, 50, 54, 55, 60) il¢ kassel midenin muskiiler
kat1 (12, 47, 50), olmak iizere karaciger, kalp, bobrek, dalak, akciger ve
bagirsaklarda gozlenmigtir (12, 24, 47, 50, 54, 55).

Hastalikta mikroskobik olarak muskiiler degisimlerden de s6z edilmis
olup, miyofibrillerin yer yer kayboldugu ve kas liflerinin sigskin bir
goriiniimii ile odemli liflerin birbirinden aynldig1 belirtilmigtir. Ayrica
diizgiin yapisim kaybeden kas ipliklerinin sarkolemmal proliferasyona
ugradig1 ve bu liflerin arasinda mononiiklear tarzda hiicre infiltrasyonlari

ve hemorajilerin gekillendigi rapor edilmistir (27, 45, 63).

2.7. AE'in Tami ve Ayirica Tanisi

AE'n teshisi her zaman kolay degildir (23). Enfeksiyon klinik ve

patomorfolojik bulgular g6z oniinde bulundurularak teshis edilir, ancak
kesin tam icgin cesitli laboratuvar testlerine gereksinim duyulmaktadir.
Bunlar virus izolasyonu ve identifikasyonu, serolojik testler,
immunofloresan yontemler ile hayvan deneylerinden ibarettir (1, 3, 14, 17,
23, 30, 59, 60).

Otopside hastalikli organlarda makroskobik patolojik degisimler bek
gozlenmez (1, 3, 17, 22, 40, 41, 50). O nedenle hastalikta klinik
semptomlarin histopatolojik bulgularla beraber degerlendirilmesi gerektigi
kaydedilmistir (2, 3, 40).

Hastalik diger bircok infeksiydz, vitamin ve mineral madde
cksikliklerinden ileri gelen hastaliklarla karsabilir. Bunlar Newcastle,

Marek, Gumboro, Salmonellozis, Pastorellozis, Kolibasillozis, Aspergillozis,

|
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A-avitaminozis, Vitamin B2, D ve E yetersizligi, Nefritis ile c¢esitli
zehirlenmelerdir (1 - 3, 30, 59, 60).

2.8. AE'in Tedavi, Koruma ve Kotrolii

Hastalik viral bir enfeksiyon oldugu igin ilagla tedavisi s6z konusu
olmayip, hastaliktan korunma amaci ile hastalifin goriildiigii siiriilerde,
klinik semptomlar1 gosteren hayvanlarin imha edilmesi ve saglikli olanlarin
ise uygun bakim ve beslenmeye tabii tutulmasi gerektigi vurgulanmistir.
Ayrica koruyucu amagla canli ve inaktif agilarin kullanilmas: gerektigi de

kaydedilmigtir (1 - 3, 30).
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3. MATERYAL VE METOT

3.1. Materyal :

3.1.1. Virus Susu : Calismada, Manisa Tavuk Hastaliklar
Arastirma ve Agsi Uretim Enstitiisii Miidiirliigii'nden temin edilen AEV
(embriyoya adapte) Van Roekel susu kullanildi. Beyin homojenati stok

virusun titresi EIDs0 10-3 olarak belirlendi.

3.1.2. Yumurtalar : Aragtirmada, 222 adedi Tannm ve Koyisleri
Bakanlig1, Kars il Miidiirliigii, Kaz Uretim ve Yetistirme Istasyonu'ndan,
132 adedi de Afyon Kocatepe Universitesi Veteriner Fakiiltesi'nden olmak
iizere, toplam 354 adet kaz yumurtas: kullanildi. Yumurtalarin temin
edildigi bu damuzlik siirilerde o zamana kadar bir enfeksiyonun

goriilmedigi ve herhangi bir agilamanin yapilmadig: yetkililerce ifade edildi.

3.2. Metot :

Denemede kullanilan yumurtalar kulucka makinasina konmadan once
temizlendi. Temizlik icin; sicakligi yumurtanin sicakligindan az fazla olacak
sekilde ayarlanmis (43 ©C) ilik su kullamildi. Yumurtalar su igerisinde 30
saniye bekletilip gerekli temizligi yapildiktan sonra, kurulanarak 30 saniye
de %2'lik formalin soliisyonu igeriéine birakildi ve tepsilere dizilerek
havada kurumasi1 saglandi. Ayrica arastirmada kullamlan kulugka
makinasinin ve yumurtalarin dezenfeksiyonu i¢in, her 1m3 hacim i¢in, 35 cc
%40'l1ik formaldehit, 17.5 gr potasyum permanganat ve 25 cc ¢esme suyu
karigtirilarak bir saat siireyle fumigasyon iglemine tabi tutuldu. Daha sonra
kulucka makinasi bir saat siireyle havalandirildi ve normal ¢aligma sistemine
gecildi (19). Yumurtalarin kulucka makinasindaki inkiibasyon islemleri

tablo-1'de gosterilmigtir.
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Tablo-1: Yumurtalarin kulucka makinasindaki inkiibasyon islemleri.

Giin Sicaklik °C Rutubet % Aciklamalar
1 37.7 86-8 | 0 -
2 37.7 86-8 1 e
3 37.7 8-8 1
4 37.7 86-8 I e
5 37.7 86 - 88 Su piiskiirtme + sofutma
6 37.6 85 Su piiskiirtme + sogutma
7 37.6 85 Su piiskiirtme + sogutma
8 37.6 85 Su piiskiirtme + sofutma
9 37.6 85 Su piiskiirtme + sofutma
10 37.6 85 Su piiskiirtme + sofutma
11 37.6 85 Su piiskiirtme + sogutma
12 37.5 85 Kontrol  + Virus inok.
13 37.5 85 Su piskiirtme + sofutma
14 37.5 85 Su piiskiirtme + sofutma
15 37.5 85 Su piiskiirtme + sogutma
16 37.5 85 Su piiskiirtme + sofutma
17 37.5 85 Su pliskiirtme + sofutma
18 37.5 85 Su piisklirtme + sofutma
19 37.5 85 Su pilskiirtme + sofutma
20 37.5 85 Su piiskiirtme + sofutma
21 37.5 85 Su piiskiirtme + sogutma
22 37.5 85 Su piskiirtme + sofutma
23 37.5 85 Su piiskiirtme + sogutma
24 37.5 85 Su piiskiirtme + sogutma
25 37.2 85 Su piiskiirtme + sofutma
26 37.2 85 Su piiskiirtme + sofutma
27 37.2 85 Su piiskiirtme + sofutma
28 37.2 95 Su piiskiirtme + sofutma

Calisma, aym kosullarda iki kez tekrarlandi. Yumurtalar, kulugkanin
birinci giiniinden baglayarak 28. giine kadar giinde alt1 defa cevrildi.
Inkiibasyonun on ikinci giiniinde yumurtalarin embriyo canlilik kontrolii
yapildi. Bu kontrol sonunda her iki denemede kullanilan toplam 354 adet
kaz yumurtasimn 180 tanesinin embriyolu oldugu saptandi. Embriyolu
yumurtalarin 125 adedi enfekte (Enfekte Sar1 Kese, yedi grup olarak), 55
adedi de kontrol grubu olarak ikiye ayrildi. Enfekte grup yumurtalar ile
kontrol grubu yumurtalar kulugcka makinasinin ayri  boliimlerine
yerlestirildikten sonra, enfekte grubu olugturan 125 adet embriyolu
yumurtaya inkiibasyonun on ikinci giiniinde, titresi EiDso 10-3 olarak
belirlenen AEV Van Roekel sugu, 1/10 oraminda Phosphate Buffered Saline
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(PBS) ile sulandirilarak 0.1 ml dozunda sarikese yoluyla inokiile edildi. Aym
zamanda 1.000.000 IU Penisilin G ve Streptomisin karisimi da 1/10
oraninda sulandirilan virusa ilave edildi.

Inokiilasyondan sonra (12. kulugka giinii) her giin, giinde iki kez, aym
saatlerde embriyolarin karanlik odada canliik kontrolleri yapildi.
Inokiilasyonun ilk yetmis iki saati icinde (12,13,14. kulucka giinleri)
meydana gelen Oliimler (8 adet) spesifik olmayan etkilere baglanarak
degerlendirmelerin disinda tutuldu. Calismada kulugkaya birakilan yumurta
sayisi, embriyolu yumurta sayist, inokiilasyon yapilan embriyo sayis: ile
kontrol grubu embriyo sayisi1 ve ilk yetmis iki saat icerisinde Oldiigii tespit
tablo-2'de

edilerek degerlendirme dist birakilan embriyolarin sayisi

gOsterilmisgtir.

Tablo-2: Calismada kulugkaya birakilan yumurta sayis1 ve embriyolu
yumurta sayis1 ile inokiilasyon yapilan embriyo sayisi, kontrol
grubu embriyo sayis1 ve degerlendirme disi birakilan embriyo

sayisi.
Deneme No Kulugkaya Bir.Yun}d Embriyolu inok. Yap. Kont. Grub. Deg. Dig. Bir.
Say. Yum. Say. Emb. Say. Emb. Say. Emb. Say.
I. Deneme 222 83 55 28 ]
II. Deneme 132 97 70 27 7
Toplam 354 180 125 55 8

Inokiilasyonun dordiincii giiniinden (15. kulugka giinii) baslayarak
inkiibasyonun sonuna kadar (28. kulucka giinii) hergiin aym saatlerde
enfekte grup embriyolardan olenler ile birlikte belirli sayida enfekte ve
kontrol grubu yumurta agildi.

Onbesinci kulucka giiniinden denemenin sonuna kadar, enfekte ve

kontrol grubu yumurtalardan ¢ikarilan embriyolarin viicut agirligi tartildi
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ve but uzunlugu (govde) ile but genisligi (kalca) ise kompas yardimi ile
Olgiildii. Embriyolarin but -uzunlugu, kompasin sifir noktasi foramen
oksipitale magnuma, diger ucu da kuyruk baglangic noktasina gelecek
sekilde olgiildii. But geniglikleri ise iki kal¢a eklemi arasindaki mesafenin
kompasin iki ucu arasina getirilmesi suretiyle olgiildii. Kontrol grubu ile
enfekte grup arasindaki ikili karsilastirmada, istatistiksel farkliliklarin
ortaya konulabilmesi icin, Olgiilerek saptanan verilerin ortalama degerleri
(X) ve standart sapmalari (Ss) hesaplanarak T-testi uygulandi (53).
Inkiibasyonun 15. giiniinden baglayarak, hergiin giinliik olarak, 28.
kulugka giiniine kadar, gerek ©lii ve gerekse canli oldugu tespit edilerek
yumurta kabugu kinlip ¢ikarilan enfekte embriyolar ile kontrol grubu
embriyolarin  sistemik  nekropsileri yapildi.  Nekropsileri  yapilan
embriyolardan histopatolojik muayeneler igin ©ncelikle beyin, beyincik,
medulla spinalis (servikal, thorakal ve lumbo-sakral), bezli mide, muskiiler
mide ve pankreas olmak iizere akciger, kalp kasi, karaciger, bobrek, dalak,
bursa Fabrisius, gogiis (m. rhombodeus, m. teres major, m. latissimus
dorsi), but (m. tensor fascia lata, m. sartorius, m. biceps femoris, m.
semimembraneus, m. semitendinosus) bolgesi kaslan, goézler ve
korioallantoik membrandan alinan doku érnekleri %10'luk nétral formalin
soliisyonunda tespit edildi. Bilinen rutin klasik islemlerden gecirildikten
sonra parafin bloklar1 hazirlandi. Bu bloklar 5 mikrona ayarlannﬁg
mikrotomda kesilip hematoxylin-eosin (H-E) ve gerektiginde beyin,
beyincik ve medulla spinalisdeki demyelinizasyon bolgelerini ortaya koymak
icin Woelcke ve noyronlardaki degisikliklerle ilgili olarak Nissl graniillerini
ortaya koymak amaciyla Einarson metoduna gore boyanarak 1sik
mikroskobunda incelendi (31). Mikrobiyolojik muayene igin, korioallantoik
siv1, karaciger, dalak, akciger ve bobreklerden steril sartlarda alinan doku

orneklerinden, kanli agar ve kiymali buyyona ekimler yapildi.
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4. BULGULAR

Calismada, 6l¢iim ve tartim sonuglari ile makroskobik ve mikroskobik
bulgular iki ayr1 deneme sonuclarinin birlikte deZerlendirilmesi ile elde
edildi. Kontrol grubu embriyolar ile enfekte grup embriyolarin farkh
giinlerdeki viicut agirliklan, but geniglikleri ve but uzunluklarinin ortalama
degerleri (X) ve standart sapmalant (Ss) ile gruplar arasindaki Onemlilik
durumu (t) tablo-4-6'da gosterilmis ve yine kontrol grubu embriyolar
ile enfekte grup embriyolarin viicut agirliklari, but genislikleri ve
but uzunluklann ile kulucka giinleri arasindaki iliskiler ise sirasiyla

grafik-1-3'de sunulmustur.

Tablo-3: Enfekte grup embriyolar ile kontrol grubu embriyolarin 6lii, canli,
otoliz, fel¢ ve hareketli embriyo sayillarinin gruplara gore dagilimi.

GRUPLAR 1. DENEME | 2. DENEME
Emb.S| Oli | Canli [Otoliz] Felg [Har.* [Emb.S| Olii | Canli|Otoliz] Felg [Har.*
I. Grup Enf. | 7 3 4 0 0 4 8 2 6 0 1 5
(15-16.Giin) | Kont.| 4 0 4 0 0 4 4 0 4 0 0 4
II. Grup Enf. | 6 2 4 0 1 3 9 3 6 0 | 2 4
(17-18.Giin) I Kont.] 4 0 4 0 0 4 4 0 4 0 0 4
II. Grup [Enf. | 7 3 4 1 2 2 10 ] 4 6 1 1 5
(19-20.Giin) [ Kont.| 4 0 4 0 0 4 4 0 4 0 0 4
IV. Grup | Enf. | 7 3 4 0 1 3 10 ] 4 6 2 2 4
(21-22.Giin) | Kont.] 4 0 4 0 0 4 4 0 4 0 .0 4
V. Grup Enf. | 8 4 4 0 3 1 9 3 6 1 4 2
(23-24.Giin) [Kont.] 4 | © 4 0 0 4 4 0 4 0 0 4
VL. Grup | Enf. | 8 4 4 0 2 2 7 1 6 0 4 2
(25-26.Giin) [ Kont.| 4 0 4 0 0 4 4 0 4 0 0 4
VIL. Grup | Enf. } 11 2 9 0 3 6 10 | 2 8 0 4 4
(27-28.Giin) | Kont.] 4 0 4 0 0 4 3 0 3 0 0 3
Deg.Disi Bir| Enf. | **| - - - - - el - - - -
Emb. Say. [Kont] 0 - - - - 0 - - - - -
TOPLAM | Eof | 55 | 21 | 33 ] 1 12 1 21 70 [ 19 | 44 ] 4 18 | 26
Kont.J 28 0 28 1 0 0 28 1271 0 27 ] 0 0 27

*  Hareketli embriyo sayisi.
** 12,13 ve 14. kulugka giinlerindeki 6liimlerin spesifik olmayan etkilere baglanarak sekillenmig olmasi

dolayisiyla degerlendirme digi birakildi.
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Tablo-4: Kontrol grubu embriyolar ile enfekte grup embriyolarin farkh
giinlerdeki viicut agirhklarinin ortalama degerleri ve standart
sapmalan ile gruplar arasindaki 6nemlilik durumu.

GRUPLAR Kontrol Grubu Enfekte Grubu t
(GUNLER) X Ss X Ss Degerleri
1. Grup :

(15-16.Giin) 5.53 0.874 4.75 0.646 0.978"
II. Grup

(17-18.Giin) 11.76 0.738 12.53 1.055 0.968
HI. Grup

(19-20.Giin) 22.12 1.191 20.89 1.413 1.095°
IV. Grup ’

(21-22.Giin) 28.95 2.611 22.22 1.997 3.734% *
V. Grup

(23-24.Giin) 38.85 -1.218 29.79 1.116 13.386* **
VI. Grup

(25-26.Giin) 47.65 2.744 38.45 1.384 6.174%**
VIL. Grup

(27-28.Giin) 55.03 2.805 41.78 2.083 8.856" **

= p>0.05 *: p<0.05 **p<001, *** p<0.001

- 2 ¥ Kontrol
60 - 2 0 Enfekte
b /A
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-
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3‘ 40
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10
0 4

15-16 17-18 19-20 21-22  23-24 25-26 27-28
Kulugka Giinleri

Grafik-1: Enfekte ve kontrol grubu embriyolarin viicut agirhklan ile kulucka
giinleri arasindaki iligki.
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Tablo-5: Kontrol grubu embriyolar ile enfekte grup embriyolarin farkh
giinlerdeki but genigliklerinin ortalama degerleri ve standart
sapmalarn ile gruplar arasindaki énemlilik durumu.

GRUPLAR Kontrol Grubu Enfekte Grubu t
(GUNLER) X Ss X Ss Degerleri
I. Grup
(15-16.Giin) 2.25 0.185 2.10 0.110 0.917"
II. Grup
(17-18.Giin) 2.30 0.031 2.40 0.024 0.202"
III. Grup
(19-20.Giin) 3.21 0.052 2.50 0.180 4.243* ®
IV. Grup
(21-22.Giin) 3.36 0.103 2.70 0.144 5791 **
V. Grup
(23-24.Giin) 3.69 0.110 3.00 0.078 9667 **
VI. Grup
(25-26.Giin) 4.25 0.155 3.20 0.095 8.372%**
VIL. Grup
(27-28.Giin) 4.54 0.024 3.77 0.151 23.003***

- p>0.05, *:p<0.05 ** p<0.01, *** p<0.001

b B Kontrol
- [0 Enfekte

But GenigliFi [em)

19-20 21-22 23-24 25-26 27-28
Kulucka Giinleri

15-16 17-18

Grafik-2: Enfekte ve kontrol grubu embriyolarn but geniglikleri ile kulucka
giinleri arasindaki iligki.
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Tablo-6: Kontrol grubu embriyolar ile enfekte grup embriyolarin farkh
giinlerdeki but uzunluklarimin ortalama  degerleri ve standart
sapmalari ile gruplar arasindaki onemlilik durumu.

GRUPLAR Kontrol Grubu Enfekte Grubu t
(GUONLER) X Ss X Ss Degerleri
I. Grup

(15-16.Giin) 5.98 0.625 5.74 0.332 0.537"
II. Grup

(17-18.Giin) 8.69 0.142 9.08 0.172 2.241°
III. Grup

(19-20.Giin) 10.01 0.373 9.39 0.242 1.986"
IV. Grup

(21-22.Giin) 11.23 , 0.450 9.71 0.383 5.910"**
V. Grup

(23-24.Giin) 11.08 0.131 10.44 0.044 7.556***
VI. Grup

(25-26.Giin) 12.93 0.250 11.77 0.213 9.040™ * *
VII. Grup

(27-28.Giin) 13.11 0.066 11.95 0.102 20.104%**

- p>0.05 *:p<0.05 ** p<0.01, *** p<0.001
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Grafik-3: Enfekte ve kontrol grubu embriyolarin but vzunluklar ile kulucka
giinleri arasimndaki iligki.
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4.1 Makroskobik Bulgular

Enfekte grup embriyolar ile kontrol grubu embriyolarin 6lii, canli,
otoliz, fel¢ ve hareketli embriyo sayilarinin gruplara gore dagilimi
tablo-3'de gosterilmistir.

I. Grup (15-16. Kulucka Giinleri): Bu grupta, birinci denemede
acilan embriyolu yumurtalardan 3 adet ¢lii, 4 adet embriyonun canli oldugu,
ikinci denemede acilan embriyolu yumurtalardan ise 2 adet Olii, 6 adet
embriyonun canli oldugu tespit edildi. ikinci denemede canli oldugu tespit
edilen 6 adet embriyonun 1'inde fel¢ tablosu (embriyoda hareketsizlik ve
kalp hareketi) gozlendi. Enfekte ve kontrol grubu embriyolar arasinda viicut
agirligl, but genisligi ve but uzunlugu yoniinden ©6nemli bir farklilik
gozlenmedi (P > 0.05). Makroskobik olarak enfekte embriyolarda; deri
altinda, Ozellikle boyun bolgesinde hafif giddette odem ve petesiyal
kanamalar tespit edildi. Diger organlarda dikkati ¢ekici 6nemli bir bulguya
rastlanmadi.

II. Grup (17-18. Kulucka Giinleri): Bu grupta, birinci
denemede acilan embriyolu yumurtalardan 2 adet 6lii, 4 adet embriyonun
canli oldugu; canli olan 4 adet embriyonun da 1'inde fel¢ gozlendi. ikinci
denemede acilan embriyolu yumurtalardan 3 adet 6lii, 6 adet embriyonun
canli oldugu; yine canli olan bu embriyolarin 2'sinde felg tespit edildi. Bu
kulugka giinlerinde birinci gruptan farkli olarak enfekte ve kontrol grubu
embriyolarda viicut agirlifi, but genisligi ve but uzunluklann enfekte
embriyolarda kontrollere gore daha fazla bulunmus olmakla birlikte, bu
farklilik istatistiksel olarak onemli sayilabilecek diizeyde degildi (P > 0.05).
Makroskobik olarak da enfekte embriyclarin kontrol grubu embriyolara
gore tiiylerinin ¢ikmadigi, deri altinda, 6zellikle bas ve boyun bélgesinde,

bir 6nceki grupta tespit edilen 6dem ve petesiyal kanamalarin daha belirgin




28

oldugu gézlenmis olup (Resim- 1), ayrica diger gruptan farkli olarak da
hafif siddette hidrosefalusun gelistigi dikkati ¢ekti.

III. Grup (19-20. Kulugcka Giinleri): Bu kulugka giinlerinde,
birinci denemede agilan 7 adet embriyolu yumurtadan 3 adet Olii, 4 adet
canli embriyonun ¢ikti§1; canli embriyolardan 2'sinin fel¢ oldugu goézlendi.
Ikinci denemede agilan 10 adet embriyolu yumurtadan 4 adet olii, 6 adet
canl1 embriyonun ¢iktig1; canli embriyolardan 1'inin fel¢ oldufu tespit
edildi. Her iki denemede 6lii olan embriyolardan birer adet olmak iizere
toplam 2 adet embriyo otoliz nedeniyle degerlendirilmedi. Birinci ve ikinci
gruplardan farkli olarak enfekte ve kontrol grubu embriyolar arasinda but
genigligi yoniinden farklilik ilk defa bu grupta saptanmuis olup, istatistiksel
olarakta (P < 0,01) 6nemli bulundu. Yine enfekte ve kontrol grubu
embriyolarda viicut agirligi ve but uzunlugu yoniinden de farklilik tespit
edildi, ancak bu farklhilik istatistiksel olarak ©nemli degildi (P > 0.05).
Makroskobik olarak onceki iki grup enfekte embriyolarda, deri altinda
tespit edilen kanamalarin bu grupta oldukca siddetli oldugu ve ayrica enfekte
embriyonun but ve boyun kaslarinin kontrol grubu embriyolara gore
belirgin derecede kiiciik oldugu (ciicelesme) dikkati cekti (Resim- 2).

IV. Grup (21-22. Kulucka Giinleri): Bu grupta, ilk denemede
acilan embriyolu yumurtalardan 3 adet 6lii, 4 adet embriyonun canli oldugu;
canli embriyolardan ise 1 adedinde felg gozlendi. Tkinci denemede agilan
yumurtalardan 4 adet olii, 6 adet embriyonun canli oldugu; canli
embriyolardan da 2'sinin fel¢ oldugu tespit edildi. Yine bu denemede 6lii
oldugu tespit edilen embriyolardan 2 adedi otoliz nedeniyle
degerlendirilmedi. Bu kulucka giinlerinde enfekte ve kontrol grubu
embriyolar arasinda viicut agurligi, but genigligi ve but uzunlugu
yoniinden Onemli derecede farklihik saptanmig olup, tespit edilen bu
farkliik viicut agirlign (P < 0,01), but genisligi (P < 0,001) ve but
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uzunlugu (P < 0,001) itibariyle istatistiksel olarak da Onemli bulundu
(Resim- 3, 4). Makroskobik olarak, ciiceligin bir énceki gruba gore daha
belirgin oldugu tespit edilen bu grupta; enfekte embriyolarda hidrosefalusun
oldukg¢a belirgin oldugu (Resim- 5), ayrica ayaklarda ve ayak parmaklarinda

biikiilme ve kivrilmalarin sekillendigi dikkati cekti.
V. Grup (23-24. Kulucka Giinleri): Bu kulucka giinlerinde, ilk

denemede acilan 8 adet embriyolu yumurtadan 4 adet Olii, 4 adet canli
embriyonun ¢iktig1; canli embriyolardan ise 3'iiniin fel¢ oldugu gozlendi.
Ikinci denemede agilan 9 adet embriyolu yumurtadan 3 adet 6lii , 6 adet
canl1 embriyonun ¢iktig1; canli embriyolardan 4 adedinin felg oldugu tespit
edildi. ikinci denemede o6lii oldugu tespit edilen embriyolardan 1 adet
embriyo otoliz nedeniyle degerlendirilmedi. Yine enfekte ve kontrol grubu
embriyolar arasinda biiyiikliik farkliliginin 6nemli derecede oldugu, enfekte
embriyolarda ciiceligin gozlendigi bu grupta; viicut agirligi (P < 0,001),
but genisligi (P < 0,001) ve but uzunlugu (P < 0,001) itibariyle bir 6nceki
grupta oldugu gibi istatistiksel olarak da oldukca anlamli bulundu. Enfekte
grup embriyolarda makroskobik olarak ayak parmaklarinda kivrilmalar, diz
eklemlerinde biikiilmeler dikkati cekti (Resim - 6). Bu grupta diger
gruplardan farkli olarak enfekte embriyolarda, karacigerde hafif giddette
diffuz petesiyal kanamalar gozlendi. Hidrosefalus bu grup enfekte
embriyolarda da dikkati ¢ekti.

VI. Grup (25-26. Kulucka Giinleri): Bu grupta, her iki
denemede agilan yumurtalardan 5 adet 6lii, 10 adet embriyonun canli oldugu
ve canli embriyolarin 6'sinin felg oldugu tespit edildi. Olgiim ve tartim
sonuclarina gore enfekte ve kontrol grubu embriyolar arasinda viicut
agirhgn (P < 0,001), but genigligi (P < 0,001) ve but uzunlugu
(P < 0,001) yoniinden farkliligin devam ettigi saptandi. Makroskobik olarak
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enfekte embriyolarda gelisme geriliginin devam ettigi bu grupta, yine ayak
ve parmaklarda kivrilmalar ile karacigerde hafif petesiler gozlendi.

VII. Grup (27-28. Kulucka Giinleri): Her iki denemede toplam
21 adet enfekte edilmis embriyolu yumurtanin agildigi bu kulucka
giinlerinde; 4 adet olii, 17 adet embriyonun canli oldugu ve canli
embriyolarin 7 adedinin felgli oldugu saptandi. Bu grup enfekte ve kontrol
grubu embriyolar arasinda biiyiikliik farki tespit edilmis olup, oldukca
onemli oldugu saptandi [viicut agirhign (P < 0,001), but genisligi
(P < 0,001) ve butuzunlugu (P < 0,001)]. Ayak ve parmaklarda kivrilma
ve biikiilmelerin devam ettigi bu grupta (Resim - 7), karacigerde tespit
edilen kanamalarin daha siddetli seyrettigi ve kontrol grubu embriyonun
karacigerine gore olduk¢a konjesyone bir goriiniimde oldugu saptand:.
Ayrnica viicut kaslarinin kontrole gore koyu kirmizi ve hemorajik bir
goriiniimde oldugu gozlendi. Yine enfekte embriyolarda tortikollis'in
sekillendigi, beyinde ise hemorajilerin olugtugu dikkati ¢ekti (Resim - 8).

Her iki denemede, 15. kulugka giiniinden 28. kulugka giiniine kadarki
siire igerisinde, yumurta kabugu kirilarak agilan kontrol grubu (7 grup - 55
adet yumurta) yumurtalardan c¢ikan embriyolarda makroskobik olarak
dikkati cekici bir bulgu gézlenmedi.

4.2. Mikroskobik Bulgular

I. Grup (15-16. Kulugcka Giinleri): Bu grup embriyolarin beyin,
beyincik ve meninks'lerinde hiperemi ile birlikte 6zellikle optik loplarda
olmak lizere, yaygin 6dem dikkati cekti. Hiperemi beyincikte daha da
siddetli idi. Ozellikle 16. kulucka giiniinde beyinde 6dem, vaskiiler
proliferasyonlar ile bazi n6yronlarda dejenerasyonlar belirlendi (Resim - 9).
Medulla spinaliste, 15-16. kulucka giinlerinde servikal ve 16. kulucka

giiniinde lumbo-sakral bolgede hiperemi, édem ile birlikte substansiya
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grizeamin kornu ventrale bolgesindeki biiyiik noyronlarda dejenerasyon ve
nekroz saptandi. Spinal ganglionlarda ndyron dejenerasyonu ve nekroz
goriildii (Resim - 10). Karacigerde sinuzoidal dilatasyon ve sinuzoidlerin
iglerinin eritrositlerle dolu oldugu dikkati cekti. Iskelet kaslarinda kas
liflerinin odemli ve sigkin goriiniimde oldugu ve bu 6dem nedeniyle
miyofibrillerin  birbirinden ayrildigi, ayrica kas lifleri arasinda
hemorajilerin de varli1 gézlenen mikroskobik bulgulardi.

II. Grup (17-18. Kulucka Giinleri): Béyin ve beyincikte Onceki
grupta saptanan hiperemi, 6dem bu kulucgka giinlerinde de saptandi. Buna
ilaveten 16. kulucka giiniinde beyinde belirlenen vaskiiler proliferasyonlar
bu grupta beyincikte de olduk¢a belirgin olarak mevcuttu. Beyinde biiyiik
noyronlarda, beyincikte ise stratum gangliyozum tabakasindaki bazi
Purkinje hiicrelerinde dejenerasyon ve nekroz ile Purkinje hiicre sayisinda
fark edilebilecek derecede azalma soz konusu idi (Resim - 11). Ayrica
beyin, beyincik ve medulla spinalis'te hafif bir glia hiicre infiltrasyonu
mevcuttu. Medulla spinalis'in  servikal, thorakal ve lumbo-sakral
bolgelerinin tiimiinde hiperemi gozlenmis olup, bir 6nceki grupta servikal
ve lumbo-sakral bolgede saptanan 6dem, ndyron dejenerasyonu ve nekroz,
bu grupta thorakal bolgede de gozlendi. Spinal ganglionlarda n6yron
dejenerasyonu ve nekrozu ile birlikte fokal hemorajik odaklar belirlendi
(Resim - 12). Kalp kasinda 18. kulucka giim'iﬁde (1 embriyoda) endokard'da
fokal lenfoblastik hiicre infiltrasyonlar1 belirlendi. Iskelet kaslarindaki
lezyonlarin giddeti daha artmig olup, multifokal hemorajik odaklar ve 6dem
ile birlikte dejenerasyon dikkati cekti (Resim - 13).

III. Grup (19-20. Kulugka Giinleri): Bu grupta beyin, beyincik
ve medulla spinalis'te belirlenen lezyonlar diger gruptan daha da siddetli
olup, 6dem, ndyron dejenerasyonu ve nekrozun yamisira, dzellikle vaskiiler

proliferasyonlar ile glia hiicre infiltrasyonu dikkat gekici idi (Resim - 14).
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Karacigerde sinuzoidal dilatasyon ve sinuzoidlerde eritrosit birikimi ile
birlikte hepatositlerde dejenerasyon ve nekroz gozlendi. Kalp kasinda,
miyokard ve endokard'da belirlenen hemorajiler disinda bir bulguya
rastlanmadi. Iskelet kaslarinda 6dem, diffuz, fokal hemorajik odaklar ile
birlikte muskiiler distrofi s&zkonusu idi.

IV. Grup (21-22. Kulucka Giinleri): Beyin, beyincik, karaciger
ve kalp kasinda gozlenen lezyonlar Onceki grup ile aym idi. Medulla
spinalis'in incelenen tiim boliimlerinde meninkslerde hiperemi ile ventral
kornulardaki bilyik nOyronlarda dejenerasyon, nekroz, vaskiiler
proliferasyon ve diffuz glia hiicre infiltrasyonu gozlendi. Iskelet kaslarinda
da Onceki grupta saptanan lezyonlar gozlenmis olup, sarkolemma
proliferasyonu ile birlikte muskiiler distrofi daha da belirgindi (Resim - 15).

V. Grup (23-24. Kulugka Giinleri): Bu gruptaki enfekte
embriyolarda gozlenen mikroskobik bulgular IV. grup embriyolarda
saptanan bulgulara paralellik gostermis olmakla - birlikte farkly olarak,
beyincikte Purkinje hiicrelerindeki dejenerasyon ve nekroz oldukca siddetli
olup, Purkinje hiicre sayisinda azalma ile astrositik bir hiicre aktivasyonu
sozkonusu idi (Resim - 16). Iskelet kaslarinda 6dem, hafif hemorajiler ile
birlikte muskiiler distrofi ve sarkolemma proliferasyonu devam etmekte idi
(Resim - 17). ,

VI. Grup (25-26. Kulugké Giinleri): Merkezi sinir sisteminde bu
kulucka giinlerine kadar belirlenen lezyonlar olduk¢a siddetlenmis olup,
beyin ve medulla spinalis'te gozlenen ndyron dejenerasyonu ve nekrozu
sonucu ndyronlar pembe hayali bir goriintii halini almis idi (Resim - 18).
Beyincikte Purkinje hiicrelerinde dejenerasyon ve nekroz ile yaygin bir
astrositik hiicre aktivasyonu mevcut idi (Resim - 19). Tiim bolge spinal

ganglionlarinda dejeneratif ve nekrotik ndyronlara rastlandi. Iskelet



33

kaslarindan Ozellikle but bolgesi kaslarda, oddem, hemoraji ve muskiiler
distrofi vardi.

VII. Grup (27-28. Kulucka Giinleri): Bu grupta simdiye kadar
beyinde gozlenen mikroskobik bulgulara ilaveten beyin damarlarinin endotel
hiicrelerinde sisme ve dolayisi ile damar duvarinda bir kalinlagma saptands
(Resim - 20). Yine bu grupta glia hiicre infiltrasyonu oldukg¢a belirgin olup,
dejenere ve nekrotik ndyronlar etrafinda glial bir hiicre yogunlagmasi vardi.
Beyincikte astrositik hiicre aktivasyonu dikkati ¢ekmekte idi. Diger
organlardaki lezyonlar VI. grup enfekte embriyolarda gozlenen bulgularla
benzer idi.

Pankreas, dalak, akciger, bursa Fabrisius, muskiiler mide, bezli mide,
gozler ve korioallantoik membranda, bu kulucka giiniine kadar incelenen
enfekte embriyolarin hi¢ birinde mikroskobik olarak patolojik bir lezyon
saptanmadi.

Kontrol grubu embriyolara ait dokularda mikroskobik olarak
patolojik bir bulguya rastlanmadi.

Bakteriyolojik olarak yapilan ekimlerde, herhangi bir etken

iiretilemedi.
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5. TARTISMA VE SONUC

1930'u yillardan beri diinyanin ¢ogu iilkesinde ve 19701 yillardan
beri de iilkemizde varlig1 bilinen AE, gen¢ tavuklarda verim diigiikliiliigii,
ozellikle embriyo ile civcivlerde yiiksek mortalite ve morbidite ile seyreden
akut, bulasici, viral etiyolojili bir hastaliktir (4, 14, 18, 30, 43). Enfeksiyon,
kanath yetistiricili§inde gelismekte olan iilke kanatli hayvanlarinda oldugu
gibi, iilkemiz kanatlilarinda da getirilen damizlik yumurta, civciv ve canli
agilarla iilkemiz hayvanlarinda yayilmaya baslamig ve dolayisi ile hastalik
kanatl yetistiricileri i¢in her zaman endigelere neden olmugtur (11; 14, 15,
17, 24, 30, 48). Gerek iilkemizde ve gerekse diinya iizerindeki bir ¢ok
iilkede, dogal ve deneysel olaylarda, tavuk, hindi, bildircin ve ordek gibi
kanath tiirlerinde AEV'nun izole edilmis olmasi, tavuklar diginda diger
kanatl1 tiirlerinde de hastaliga ilgili c¢aligmalarin siirdiiriildiigiinii
kanitlamaktadir (9, 15, 20, 24, 45, 50, 54, 63), ancak kaz yetistiriciligindeki
gelismelere ragmen, yapilan literatiir taramalarinda kaz ve kaz
embriyolarinda AE ile ilgili dogal ya da deneysel bir c¢alismaya
rastlanmamigtir. O nedenle her iki deneme siiresince belirlenen makroskobik
ve mikroskobik bulgular tavuk, hindi ve bildircin gibi kanathlar iizerinde
yapilan arastirma sonuclan ile karsilagtirilmigtir.

| Caligma siiresince saptanan makroskobik ve mikroskobik bulgular
tavuk, hindi ve bildircin embriyolarinda bildirilen bulgulara paralellik
gostermis olmasina ragmen (7, 15, 24, 45), pilic, hindi embriyosu ve
yumurtadan c¢ikan bir giinliik bildircin palazlarinda gozlerde bildirilen
katarakt (9, 18, 45, 63), kaz embriyolarinda tesbit edilememistir. Gozlerde

saptanan ve katarakta zemin olusturabilecek olan bulgular tavuk embriyolar

ile bir giinliik civcivler iizerinde yapilan ¢aligmalarda da bildirilmemis (50),

ancak bildircin embriyolarinda mikroskobik olarak katarakta Onciiliik
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edebilecek nitelikte lezyonlar bildirilmis ve bu ise hastaliga 6zgii bir bulgu
olarak degerlendirilmistir (45).

Tablo 4 ve grafik l'in incelenmesinden de anlagilacag! iizere,
inokiilasyonun 6-7. giinlerinde enfekte grup embriyolarm viicut agirliklari,
kontrol grubu embriyolarin viicut agirliklarina gore artig gosterdigi
saptanmugtir. Yine tablo 5,6 ve grafik 2,3'de belirtildigi gibi, inokiilasyonun
6-7. giinlerinde, enfekte embriyolarin but genigligi ile but uzunluklarinda
da, kontrol grubu embriyolara gore bir artis gézlenmistir. Ancak belirlenen
bu farklihik muhtemelen ayni giinlerde enfekte embriyolarda saptanan
subkutan 6dem ve kanamalarin olduk¢a siddetli olmas:i ile agiklanabilir.
Nitekim, enfekte embriyolarda viicut agirlifi, but genisligi ve but
uzunluklarinda saptanan bu farklilik, enfekte embriyolarda 6demin gittikge
hafifleyerek siddetinin azaldifi 8. inokiilasyon giiniinden itibaren,
kontrollerin altina diistiigii goriilmiistiir.

Makroskobik olarak, hindi embriyolarinda (63) inokiilasyonun 8-9.
giinlerinden itibaren, bildircin embriyolarinda (45) inokiilasyonun 6.
giiniinden itibaren ve AE'in tavuk embriyolarinda (7) patogenezise yonelik
olarak yapilan bir calismada inokiilasyonun 8. giiniinden itibaren enfekte
embriyolardaki gelisimin yavaglamaya bagladig1 ve embriyolarda ciicelesme
ile muskiiler distrofilerin sekillendigi, inkiibasyonun sonlarina dogru ise
enfektelerle kontroller arasinda oldukca belirgin bir gelisme geﬁliginin
ortaya ciktifa ifade edilmistir. Bu caligmada da kaz embriyolarinda
belirlenen gelisme geriligi ilk defa inokiilasyondan sonraki 8-9. giinlerde
enfekte embriyolarin but genisliinde (P < 0,01) saptanmugtir. Yine enfekte
embriyolarda aym giinlerde viicut agirligt ve but uzunlugu yoniinden de

farklilik tesbit edilmis olup, bu farkliliin matematiksel diizeyde oldugu

goriilmiis (P > 0.05) ve inokiilasyonun 10-11. giinlerinden, inkiibasyonun
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sonuna kadar bu farkliliin istatistiksel olarak anlamli (P < 0.01, P < 0.001)
bir sekilde devam ettigi saptanmugtir.

Tavuk, hindi ve bildircin embriyolarinda yapilan caligmalarda (27,
45, 52, 63), enfekte embriyolarda makroskobik olarak gézlenen; boyun, but,
bacak ve gogiis kaslarindaki subkutan ddem ve petesiyal kanamalar, kaz
embriyolarinda inokiilasyonun 4. giiniinden itibaren, hidrosefalus ise
inokiilasyonun 6. giiniinden itibaren baglamis olup, inkiibasyonun sonuna
kadar devam etmistir.

Bu calismada, inokiilasyonun 10-11. giinlerinde (IV. grup, 21-22.
kulugka giinleri) baglayan ayak ve bacaklarda carpikliklar ile parmaklardaki
kivrilmalarnin inokiilasyonun 16. giiniine (27. kulugka giinii) kadar devam
ettifi goriilmiistiir. Hindi ve tavuk embriyolarinda da benzeri bulgularin
varligindan s6z edilmig olup (7, 15, 24, 63), hindi embriyolarinda,
inokiilasyonun 8-9. giinlerinde ayak ve bacaklarda carpikliklar ile
parmaklardaki kivrilmalarin bagladigi ve inokiilasyonun 17. giiniine kadar
devam ettigi bildirilmistir (63). Bildircin embriyolarinda ayak ve bacak
lezyonlarinin sekillenmedigi bildirilmis ve bu da bildircin embriyolarinin
hastalia daha az duyarli olmasi seklinde aciklanmistir (45). Bu da, deneysel
AE enfeksiyonlarinda, bildircin embriyolarindan farkli olarak, hastalifa
kars1 duyarlilikta kaz, hindi ve tavuk embriyolarinin daha hassas oldugunu
gostermistir. |

Tavuk, hindi ve bildircin embriyolarinda (7, 15, 25, 27, 37, 45, 56,
57, 63) makroskobik olarak fel¢ tablosu (embriyoda hareketsizlik), tavuk
embriyolarinda (7), en belirgin olarak inokiilasyonun 8. giiniinde, bildircin
embriyolarinda (45), inokiilasyonun 4. giiniinde baglaylp inkiibasyonun
sonuna kadar devam ettigi Dbildirilmigtir. Calismamizda ise; kaz
embriyolarinin  bazilarinda inokiilasyonun 4. giiniinden baglayip,

inkiibasyonun sonuna kadar devam eden bir felg tablosu gozlenmis olup,
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deneme bu haliyle de bildircin embriyolar: iizerinde yapilan c¢alismaya
paralellik gostermigtir.

Tavuk, hindi ve bildircin embriyolarinda (15, 25, 27, 45, 63) merkezi
sinir sisteminde, bazi i¢ organlarda ve iskelet kaslarinda mikroskobik olarak
bildirilen bulgular, bu ¢alismada kaz embriyolarinda da gozlenmistir.

Mikroskobik olarak bu calismada, merkezi sinir sisteminde, beyinde
belirlenen 6dem, vaskiiler proliferasyon, ndyron dejenerasyonu ve nekrozu
ile diffuz glia infiltrasyonu tavuk, hindi ve bildircin embriyolarinda da
saptanmustir (15, 25, 27, 45, 63 ). Ancak cogu arastirici tarafindan (12, 20,
25, 40, 50) merkezi sinir sisteminde nOyronlarda belirlenen ve AE icin
patognomonik olarak kabul edilen sentral kromatolizis c¢aligmamizda
saptanmamig olup, hindi ve bildircin embriyolarinda da varligindan soz
edilmemigtir (45, 63).

Merkezi sinir sisteminde, bazi kaynaklarda (20, 24, 40, 41, 46)
gozlendigi bildirilen, ancak bildircin ve hindi embriyolarinda (45, 63)
bildirilmeyen vaskiiler ve perivaskiiler reaksiyonlar, bu calismada
gozlenmemekle birlikte, inkiibasyonun son giiniindeki bir embriyonun
beyninde, bazi damarlarin endotel hiicrelerinin sismesi seklinde kendini
gosterdigi ve dolayis: ile damar duvarinda bir kalinlasmaya sebep oldugu
goriilmiistiir.

Bildircin, tavuk ve hindi embriyolérl ile civcivlerin (22, 25, 45, 46,
55, 58, 63) beyinciginde goézlenen ©dem, vaskiiler proliferasyon ve glia
hiicre infiltrasyonu, bu c¢aligsmada da saptanmigtir. Ayrica beyincigin stratum
gangliyozum tabakasindaki Purkinje hiicrelerinde, inokiilasyonun 6-7.
giinlerinden (II. grup, 17-18. kulugka giinleri) itibaren, dejenerasyon ve
nekrozlar goriilmeye baslanmig olup, tavuk ve hindi embriyolarinda (25, 63)
bu bulgularin varliindan s6z edilmis olmasma ragmen bildircin

embriyolarinda benzer bulgular saptanmamigtir (45). Yine beyincikte,
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hastalik i¢in oldukca karakteristik bir 6zellik olarak degerlendirilen (40, 46,
48) astrositik hiicre aktivasyonu, sunulan c¢alismada inokiilasyonun 12.
giiniinden itibaren goriilmeye baglanmig olup, inkiibasyonun sonuna kadar
devam etmistir.

AE’de medulla spinalis'in biiyiik ndyronlarinda gozlendigi bildirilen
dejenerasyon ve nekrozlarin, hastalik igin patognomonik bir Oneme sahip
oldugu ifade edilmisg (20, 25, 30, 50) ve benzeri bulgular tavuk, hindi ve
bildircin embriyolar1 ile civcivler lizerinde yapilan calismalarda da
gozlenmigtir (20, 25, 45, 50, 63). Bu calismada ise ilk olarak inokiilasyonun
4. giiniinde servikal, 5. giiniinde lumbo-sakral ve 6. giiniinde ise thorakal
bolge de dahil olmak iizere medulla spinalis'in tiim bd&liimlerinde &dem,
ndyron dejenerasyonu ve nekrozu saptanmigtir.

Medulla spinalis'in tiim boliimlerindeki spinal ganglionlarda 15.
inkiibasyon giiniinden itibaren inkiibasyonun sonuna kadar bazi ndyronlarda
dejeneratif degisimler belirlenmigtir. Tavuk embriyolarinda yapilan bir
embriyolojik ¢aligmada, 15. giine kadar spinal ganglionlarda dejeneratif
degisimlerin gozlendigi ve fizyolojik olarak degerlendirilmesi gerektigi
bildirilmistir (49). Bu da calismamizda, spinal ganglionlarda saptanan
noyron dejenerasyonu ve nekrozunun AE'e bagli olarak sekillenen bir
lezyon oldugu kanaatini desteklemis olup, bildircin embriyolarinda da 15.
inkiibasyon giiniinden itibaren benzeri bulgularin varligindan s6z edilmigtir
(45).

Hastalikta periferal sinirlerde makroskobik ve mikroskobik bir
lezyonun gozlenmedigi ve bunun ise AE icin differansial diagnozda onemli
bir bulgu oldugu kaydedilmistir (11, 20, 30, 50). Bu ¢alismada da periferal
sinirlerde makroskobik ve mikroskobik olarak herhangi bir patolojik

degisiklik saptanmamustir.
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Hastalikta, gen¢ piliclerde c¢esitli i¢c organlarda lenfosit hiicre
infiltrasyonlarinin gozlendigi belirtilmis (11, 12, 20, 24, 30, 47, 48, 50, 54,
55, 60), soz konusu bu infiltrasyonlarin ise, merkezi sinir sisteminde
sekillenen lezyonlara gore daha hafif seyrettigi kaydedilmistir (50, 57). i¢
organlarda varligindan séz edilen lenfosit hiicre infiltrasyonlar1 basta |
pankreas ile bezli ve kasli midenin muskiiler kati olmak iizere kalp kasi,
karaciger, bobrek ve iskelet kaslarinda bildirilmistir (11, 12, 20, 24, 47, 48,
50, 54, 55). Bu calismada ise geng piliclerdekinin aksine lenfosit hiicre
infiltrasyonlan gozlenmemis olup, tavuk, hindi ve bildircin embriyolarinda
yapilan ¢aligmalarda da (7, 15, 25, 27, 36, 37, 45, 63) hastalifin teshisinde
patognomonik oneme sahip oldugu belirtilen bu hiicre infiltrasyonlarindan
s6z edilmemistir. Yine embriyoya adapta sug ile deneysel olarak enfekte
edilmis embriyo ya da civcivlerde ¢ogunlukla merkezi sinir sisteminde goze
carpan sinirli bir organ tropizminin goriildiigii kaydedilmistir (37). Bir
aragtirict dogal ya da deneysel enfeksiyonlarda yas unsurunun onemli bir
kriter oldugunu belirterek, yumurtadan yeni cikmis iken enfekte edilen
civcivlerde oOliimiin olustugunu, oysa bir haftaliktan sonra enfekte edilen
civcivlerde ise ¢ok nadir olarak Oliimiin sekillendigini bildirmis, ancak
hastaliga duyarlilikta, bursektominin yas rezistansim ortadan kaldirarak geng
piliclerde hastaligin klinik seyrini giddetlendirdigini ve B lenfositlerden
olusan hiicre infiltrasyonlarimin azalmasina Onciiliik etti§ini kaydetmistir
(14). Yine bazi kaynaklarda hastaliga kars1 duyarlilikta yas direncliliginin
temelinde humoral bagisiklik sisteminin oldugu belirtilmistir (14, 62).
Gerek tavuk, hindi ve bildircin embriyolarinda ve gerekse bu calismada kaz
embriyolarinda sozii edilen hiicre infiltrasyonlarimin sekillenmemesi,
humoral bagigiklik sisteminin gelisimini tamamlamamis olmasi, diger bir
ifade ile lenfositlerin bursa Fabrisius'daki gelisim asamalarim

tamamlamamis olmalan (45, 62) ile aciklanabilir. Kalp kasinda 18. kulugka
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giiniinde bir embriyoda gozlenen fokal lenfoblastik hiicre infiltrasyonunun,
normal piliclerde de go6zlenen ve hematopoietik merkezler olarak
adlandirilan bolgeler oldugu ifade edilmistir (48).

Cogu arastirict tarafindan (27, 45, 63) tavuk, hindi ve bildircin
embriyolarinda iskelet kaslarinda mikroskobik olarak gozlendigi bildirilen
O0dem, hemoraji, muskiiler distrofi, dejenerasyon ve nekroz ile sarkolemma
proliferasyonu bu ¢alismada deneme siiresince kaz embriyolarinin ¢ogunda,
ozellikle de but kaslarinda olmak iizere gozlendi.

Bakteriyolojik olarak yapilan ekimlerde herhangi bir etkenin
retilmemis olmasi bakteriyel kontaminasyon olasilifim ortadan
kaldirmstir.

Tavuk embriyolarinda AE'in patogenezisine yonelik olarak yapilan
bir immunofluoresan ¢aligmada (7) 7 giinliik tavuk embriyolarina AEV'nun
embriyoya adapte edilmis susunun inokiilasyonundan sonra viral antijenler
ilk olarak inokiilasyonun 5. giiniinde beyin, 6. giinde kalp, bezli mide,
muskiiler mide, duodenum ve pankreasta, 7. giinde kaslarda ve 8. giin ve
sonrasinda ise akciger ve bobreklerde ortaya konmustur. Yine tavuk
embriyolarinda patogenezise yonelik yapilan ayn bir calismada ise (36),
inokiilasyonun 5. giiniinden 14. giiniine kadar viral antijenler sirasiyla
medulla spinalis, spinal ganglionlar, beyin, beyincik, iskelet kaslari, bobrek
ve Kkaraciferde tesbit edilmis olup, korioallantoik membranda ise
belirlenmedigi ifade edilmistir. Gerek bu c¢alismada kaz embriyolarinda
gozlenen bulgular ve gerekse tavuk embriyolarinda patogenezise yonelik
olarak yapilan immunofluoresan calismalar birlikte degerlendirildiginde,
medulla spinalis ve spinal ganglionlar ile beyin ve beyincikte belirlenen

bulgularin yamsira, iskelet kaslarinda goézlenen lezyonlarida destekler

nitelikte bulunmustur.




41

AE'in tanisi klinik ve otopsi bulgulari gbz oniinde bulundurularak ve
ayrica virus izolasyonu ve identifikasyonu ile bazi serolojik testlerle de
yapilabilecegi (14, 17, 23, 30, 59, 60), ancak gerek otopside makroskobik
patolojik bir lezyonun gozlenemedigi ve gerekse soz konusu laboratuvar
metodlariyla teshis edilemedigi durumlarda ise hastaligin teghisinin en
iy ve hizli bir sekilde histopatolojik olarak yapilabilecegi kaydedilmigtir
(14, 46, 50).

Sonug olarak bu c¢alisma ile, AEV'nun yumurtaya adapte Van Roekel
susunun deneysel olarak kaz embriyolarinda hastalifa 6zgii patomorfolojik
degisimlere yol actif1 ve embriyonal gelisimi etkiledigi ortaya konmusgtur.
Ancak kaz embriyolarinda yapilan inokiilasyonlarda, s6z konusu patolojik
degisimlerin, virusun saha suglart icin de gecerli olup olmayacagi
bilinmediginden, bu konuda saha suslarina yonelik ¢alismalara ve ayrica kaz

embriyolarinda patogenezise yonelik aragtirmalara ihtiya¢ oldugu kanisina

varilmistir.
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6. OZET

Bu calismada, Avian Encephalomyelitis Virusunun (AEV) kaz
embriyolarma deneysel olarak inokiilasyonu ile olusan makroskobik ve
mikroskobik degisimlerin incelenmesi amaclandi. Bunun icin 180 adet
embriyolu kaz yumurtas: kullanildi. Bunlarin 125 adedi enfekte ve 55 adedi
ise kontrol grubu olarak ikiye ayrildi. Enfekte grubu olusturan embriyolu
yumurtalara, titresi EiDso 10-3 olarak belirlenen AEV Van Roekel susu,
1/10 oraninda PBS ile sulandinlarak kuluckanin on ikinci giiniinde 0,1 ml
dozunda sar1 kese yoluyla inokiile edildi. Inokiilasyondan sonra yumurtadan
cikisin bagladigi giine kadar giinde iki kez aymi saatlerde embriyolarin
karanlik odada canlilik kontrolleri yapildi. Yine inokiilasyondan sonra ilk 72
saat icinde (12, 13 ve 14. kulucka giinleri) sekillenen Oliimler spesifik
olmayan etkilere baglanarak degerlendirmelerin diginda tutuldu. Daha
sonraki kulugka giinlerinde hergiin kontrol grubundan (1. denemede 4 adet,
2. denemede 4 adet) 8 adet (27-28. kulucka giinlerinde; 2. denemede 3 adet),
enfekte gruptan ise, olenler ile birlikte 10'ar adet (1. denemede 4 adet, 2.
denemede 6 adet) embriyolu yumurta (27-28. kulucka giinlerinde; 1.
denemede 9 adet, 2. denemede 8 adet) agildi. Alinan kontrol ve enfekte
embriyolarin, vucut agirliklari, but geniglikleri ile but uzunluklan olgiildii.
Olciilerek elde edilen bu verilerin ortalama degerleri ve standart sapmalari
hesaplanarak T- testi uygulandi.

Usuliine uygun olarak sistemik nekropsileri yapilan embriyolardan
bagta beyin, beyincik, medulla spinalis, bezli mide, muskiiler mide ve
pankreas olmak iizere akciger, karaciger, kalp kasi, bobrek, dalak, bursa

Fabrisius, iskelet kaslar1 ve gozlerden alinan doku érneklerinden hazirlanan

kesitler 151k mikroskobunda incelendi.
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Makroskobik olarak embriyoda ciicelesme, hidrosefalus, tortikollis,
ayaklarda c¢arpiklik, diz eklemlerinde biikiilme ve parmaklarda kivrilmalar
gozlenen belli baghh bulgular idi. Kontrol ve enfekte grup embriyolar
arasinda istatistiksel farklilik (P < 0.01) ilk olarak III. grupta (19-20.
kulucka giinleri) but genigliginde tespit edilmis olup, IV. gruptan (21-22.
kulucka giinleri) itibaren de tiim viicut Olciilerinde ©nemli istatistiksel
farkliliklar (P < 0.01, P < 0.001) belirlendi.

Esas olarak hastaliga 6zgii mikroskobik degisimler merkezi sinir
sisteminde gozlendi. Bu degisimler; 6dem, vaskiiler proliferasyon, hafif
gliozis, ndyron dejenerasyonu ve nekrozu ile karakterize idi. Ayrica beyinde
27-28. kulucka giinlerinde bazi damarlarin duvarinda kalinlagsma tespit
edildi. Beyincikte vaskiiler proliferasyon, Purkinje hiicrelerinde
dejenerasyon ve nekroz ile astrositik hiicre aktivasyonu ve 6dem kaydedildi.
Medulla spinaliste ise 6dem, ndyron dejenerasyonu ve nekrozu ile spinal
ganglionlarda ganglionitis saptandi. iskelet kaslarinda dejenerasyon, nekroz,
muskiiler distrofi ve sarkolemma proliferasyonu gézlendi.

Sonu¢ olarak bu calisma ile, diger bircok kanatli embriyolarinda
oldugu iizere, kaz embriyolarinda da AEV'nun Van Roekel susunun
inokiilasyonunda &liimler ve spesifik patomorfolojik degisimlerin gelistigi

saptandi.
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7. SUMMARY

The aim of this study was to investigate macroscopic and microscopic
changes induced by Avian Encephalomyelitis Virus (AEV) in goose
embryos, onehundred and eighty embryonated goose eggs were used for this
purpose. Onehundred and twenty five of these eggs were infected and fifty
five of them were used as a control group. Twelve-day-old embryos were
inoculated in yolk sac with 0.1 ml viral suspension ( AEV- Van Roekel
strain, EIDso 10-3). After the inoculation, the eggs were candled at the same
time of the day in a dark room twice a day for the detection of death
embryos. Death occurring before the first seventy two hours of the
inoculation were not taken into the consideration. On the other days of the
incubation period, each day 8 alive embryonated eggs from the control
group and 10 together with the dead ones from the infected group were
opened. The rump lengths and widths and weights of embryos were
measured and weighed. By measuring the approximate value and standard
divergene of the data gained, the T - test was applied.

After the necropsy, tissue samples from the brain, cerebellum, spinal
cord, proventriculus, gizzard, pancreas, lungs, liver, heart muscle, kidney,
spleen, bursa Fabricius, skeletal muscle, and eyes samples were taken and
processed routinely. for parrafin section. Tissue sections were examined
under the light microscope.

Such macroscopic finding in embryos as stunting, hydrocephalus,
torticollis, deformities in feet and knee joints, twisting in fingers were the
main findings observed. Among the control and infected group embryos, the

statistical difference was firstly observed in the 3th group as a rump width

(P < 0.01) and after the 4th group significant statistic difference was
observed in all parts of the body (P < 0.01, P < 0.001) .




45

Mainly the microscopic changes peculiar to the infection was observed
in the central nervous system. These findings included oedema, vascular
proliferation, gliosis, neuronal degeneration, and necrosis. Apart from this
on the 27th and 28th days of the incubation, increased thickness of vascular
wall was observed in the brain. Vascular proliferation and oedema together
with astrocytic reaction in the cerebellum, degeneration and necrosis in
Purkinje cells were detected. In the spinal cord; oedema, neuronal
degeneration and necrosis, and in the spinal ganglions, ganglionitis were
determined. In the skeletal muscles; degeneration, necrosis, dystrophy and
sarkolemmal proliferation were observed.

As a result, it was determined that AEV Van Roekel strain induced

spesific pathomorphologic changes along with deaths in goose embryos as in

other avian species.
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8. RESIMLER
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Resim - 1 : Enfekte embriyolarda deride ve deri altinda odem ile petesiyal
kanamalar. a) Kontrol b) Enfekte (17. Kulucka giinii)

Resim - 2 : Enfekte embriyolarda deri altinda yaygin kanamalar ve
gelisme geriligi. a) Kontrol b) Enfekte (19. Kulugka giinii)
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Resim - 3 : Enfekte embriyolarda gelisme geriligi. a) Kontrol b) Enfekte
(21. Kulugka giinii)

Resim - 4 : Enfekte embriyolarda gelisme geriligi. a) Kontrol b) Enfekte
(21. Kulugka giinii)
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Resim - 5 : Enfekte embriyolarda gelisme geriligi ve hidrosefalus.
a) Kontrol b) Enfekte (22. Kulugka giinii)

Resim - 6 : Enfekte embriyolarda ayaklarda carpiklik ve parmaklarda
kivrilmalar. a) Kontrol b) Enfekte (24. Kulugka giinii).




50

Resim - 7 : Enfekte embriyolarda ayaklarda carpiklik ve parmaklarda
kivrilmalar. a) Kontrol b) Enfekte (27. Kulucka giinii).

Resim - 8 : Enfekte embriyolarda hidrosefalus ve hemoraji.
(28. Kulugka giinii).
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Resim - 9 : Beyinde 6dem ve vaskiiler proliferasyonlar.
(16. Kulugka giinii), H.E., x 33.

Resim - 10 : Spinal ganglionlarda ndyron dejenerasyonu ve nekroz.
(Oklar), (16. Kulugka giinii), H.E., x 132.
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Resim - 11 : Beyincikte Purkinje hiicrelerinde dejenerasyon ve nekroz (Oklar)
ile koroid pleksuslarda konjesyon. (17. Kulugka giinii), EWEE x 66

Resim - 12 : Spinal ganglionlarda ndyron dejenerasyonu ve nekroz (Oklar) ile
fokal hemorajik odaklar. (18. Kulugka giinii), H.E., x 66
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Resim - 13 ; iskelet kaslarinda multifokal hemorajik odaklar ve dejenerasyon.
(18. Kulugka giinii), H.E., x 33

Resim - 14 : Beyinde noyron dejenerasyonu ve nekrozu ile hafif giddette
gliozis. (19. Kulugka giinii), H.E., x 66
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Resim - 15 : iskelet kaslarinda distrofi ve sarkolemma proliferasyonu.
(21. Kulugka giinii), H.E., x 132

Resim - 16 : Beyincikte 6dem, Purkinje hiicrelerinde dejenerasyon ve nekroz ile
astrositik hiicre aktivasyonu. (23. Kulugka giinii), H.E., x 132
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Resim - 17 : iskelet kaslarinda distrofi ve sarkolemma proliferasyonu.
(24. Kulugka giinii), H.E., x 66

Resim - 18 : Beyinde noyron dejenerasyonu ve nekrozu (Oklar) ile hafif siddette
gliozis. (25. Kulugka giinii), H.E., x 132
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Resim - 19 : Beyincikte Purkinje hiicrelerinde dejenerasyon ve nekroz ile
astrositik hiicre aktivasyonu. (25. Kulugka giinii), H.E., x 132

Resim - 20 : Beyinde damar duvarinda kalinlagma. (Oklar),
(28. Kulugka giinii), H.E., x 66
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