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1. ONSOZ

Avian Encephalormyelitis {AEYin Dinya fzerindeki varliqy uzun
zamandan beri hbilinmektedir. Onceleri Epidemik Tremor alarak
isimlendirilen bu hastahk, Glkemizde de patolojik, serolojik ve
virolojik yéntemlerle tespit edilmigtir.

Turkiye'nin sosyo ekonomik durumu ve genel hayvancilik yapisy,
kiicik caphi aile igletmelerinin gelismesini dojurmustur. Zaman
igerisinde bu yapilanma tavukguluk alaminda yerini modern ve planh
isletmelers hirakmistir,

Ulkemizde son 10 yildan beri hindi yetistiriciligi, tavukculuk
alamindaki gelismeye paralel olarak, artik ekonomik bir gelir kaynad
haline gelmigtir. Ancak bu alandaki kicik aile igletmeleri heniz
asilamarmstir. Dodu ve Gineydogu Anadolu Bélgesinde ¢odunlukla halk
elinde kicik aile isletmeleri seklinde hindi yetistiricili§i yamldigs
gibi, dzellikle yilbagilaninda bilyuk sehirierde sosyal aligkanhik ve
ihtiyagiardan kaynaklanan tiketim patlamalarna ydnelik  biydk
isletmeler de mevcuttur. Hindi yetistiriciligi alamindaki gelismelere
paralel olarak bu sahadaki g¢aligmalar hendz istenilen seviyede degildir,
Zaten caligma sdresince bu zorunluluktan dolayr elde edilen bulgular,
daha ziyade tavuk we bildircin gibi dider kanathlar dzerine yapilén
arastirma sonuglar ile karstlastinlmistir.

Bu cahisma ile hindi embriyolannda AE'in deneysel olarak
olusturulmasi, olugan degisikliklerin makroskobik ve mikroskobik olarak
incelenmesi ile bunlarin diger kanath tirlerinde yapilan calismalardan

elde edilen bulgularla karsilagtinlmas: amaglanmsgtir
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2. GIRIS

2.1. Hastaliin Tanimi ve Onemi

Avian Encephalomyelitis {AE) basta tawuk we civcivlier olmak
izere, hindi, ordek, kaz ve bunlarin palazlan ile givercin, l::‘er;. tavugu,
bildircin ve silin gibi kanathlarda goarillen, gok yaygin, bulasicr akut
seyirli viral bir hastahktir {15, 22, 30, 42, 47). Hastahik ilk kez 1930
yihinda Amerika Birlegik Devletlerinde 2 haftahik civcivierde tespit
edilmis ve hastahda “Epidemik Tremor” ismi verilmistir {2, 21, 28).
Daha sonra 1933 yithinda Yan Roekel tarafindan hastahik igin, Avian
Encephalomyelitis ismi dnerilmig ve kabul gdrmistir {6). Hastaligin itk
ortaya ¢ikisim takiben tavuk yetistiriciligi yapilan diger Glkelerde ve
13707 yillardan itibaren de dGlkemizde varhiq1 bilinmektedir {5, 18, 24,
43).

Hastalik, inkoordinasyon, ataksi, paraliz, bag ve boyunda tremor
gibi merkezi sinir sistemi {MSS) bozukluklariyla tamnmaktadir (42, 47).
At'den genellikle 1-33 gunldk civcivler etkilenmekte olup ZS0 ‘ye
varabilen dlum olaylan godzlenmektedir. Civcivierdeki 6lim dsha ziyade
felcin neden oldugu yem ve su ihtiyacimin karsilanamamasindan
kaynaklanmaktadir. Ergin hayvanlar ve piligler de enfekte nlabilmekts
fakat klinik hastalik tablosu olugmamsktadir {12, 17, 49}, Bu gibi
hayvanlarda enfeksiyon genellikle latent bir seyir izlemektedir. Bu
nedenle latent alarak enfekte olan pilic ve tavuklar virus rezervuan
olarak goérilurier (12, 14, 17, 49). Hastalik sonrasinda kanathlarda bir
takim kaher lezyonlar olugabilmekte ve delayisiyla biyik oranlarda
ekonomik kayiplar meydana gelmektedir (12, 17). Yumurta (retiminin

digtigid hindi sirUlerinden saglanan AE sipheli hindi embriynlarinda



tipik AE lezyonlar; gelisme geriligi, bacak ve ayaklarda deformasyon,
kaslarda az gelisme seklinde gdrilmistir {22). AE'in, civcivierde
ortalama %25 oraminda 8lUmlere, yumurtact  tavuklarda yumurta
veriminde kayiplara neden oldugu bildirilmistir. Dolayisiyla hastahik,
kulugka igletmeleri, darmzhk ve tavuk yetigtiricileri igin her zaman
ticari endiselere neden olmustur (9, 12). A(ncak tavuklarda asiiama
galismalarimin baglamasindan sonra hastahik kismen kontrol altina
alinmistir {39). AE, erigkin piliglerde -gizli bir seyir izlemekie ve
genellikle klinik belirtiler olugturmamaktadir. Bu nedenle erigkin pilig
ve tavuklar hastalik kaynagi olarak kabul edilirler (3, 35). Tavuklarin
yanisira hindilerde de dodal enfeksiyonlara rastlaniimaktadir (13, 30).
Dodal AE olaylan, klinik ya da asemptomatik formunda, tavuklarin
disinda hindi, bildircin ve kekliklerde de saptanmistir (15, 20). AE
virusuyla enfekte geng tavuklardaki bulgulara benzer bulgulamn hindi
palazlarinda da gdrdldigi hi‘lcﬁrﬂmigtir. Hindi palazlaninda yapilan
deneysel g¢aligmalarda hafif inkoordinasyon, beyin, medulla spinalis
(m.spinalis), kalp, pankreas ve proventrikflusta hastahda dzgi
karakteristik lezyonlar goriilmastir (22).

Geng piliglerde {(1-5 haftalik) de hastahgin klinik seyri ve
patolojik bulgulart farklihk gésterebilir {13, 14). Erken yaglarda({1-8
ginlik) histopatojik bulgular; MSS'inde yaygin néron dejenerasyonu ve
nekroz ile az miktarda s1v1 eksudasyonu ve lenfosit infiltrasyonundan
ibaret yangisel reaksiyonlarla karakterizedir. Daha yash piliglarde {3-
28 ginlik) ise belirtiler hafif olup, histolojik olarak da MSS'inde
perivaskiler lenfosit infﬂtrasgcman, vaskiller ve glial proliferasyonlar
sekillenir (14, 46). Yumurtaya adapte edilmis AE virus suslanmn san

keseys, allantois bogluga veya intraokiler yolla inokiile edilmesiyle
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virusun tavuk embriyosunda replikasyonunun bir sonucu olarak bacak
kaslarinda distrofi, ciicelesme (dwarfism), ayak ve bacaklarda garpiklik,
parmaklarda kivrilmalar, paraliz ya da hareketsizlik ve @limlerin
gorildigd saptanmistir (25, 32). Yumurtaya adapte edilmemis ssha
izolatlamnin tavuk embriyosuna inokilasyonu ile bu lezyonlarin
sekillenmedidi, sadece kulugkadan sonra civcivierde hastahija ilgili
tipik klinik belirtilerin garildigi bildirilmigtir (31).

Tavuk embriyolarindaki histolojik degisimlerin de esas olarak
MSS ve iskelet kaslaminda lokalize oldugu kaydedilmistir {25, 27).
Mikroskobik olarak; M55 ‘inde fokal ya da yaygin ddem,hafif gliozis,
vaskuler proliferasyonlar, néronlarda piknozis ve az da olsa nekrozlar
dikkati gekmistir. Kaslarda mikroskobik olarak hyalin dejensrasyonu,
nekroz ve kas liflerinin pargalanmasimn yamsira nadiren sarkolemmanin
proliferasyonu ve heterofil infiltrasyonlarimin gérildigd vurgulanmistir
(25, 27, 33). |

Tavuk  embriyosunda  hastahigin  patogenezisine  ydnelik
caligmalarda, virusun doku ya da organ tropizminin suglara (yumurtaya
adapte edilmis olanlar ile saha izolatlamna) badh olarak farkhihik

gisterebilecedi sonucuna variimistir (31, 323

2.2 Hastaligin Tarihgesi

AE ilk defa Amerika Birlesik Dévleﬂerinde 19320 yihinda Or.
Elizabeth Jones tarafindan saptanmistir. Onceleri Epidemik Tremor
olarak isimlendirilen bu hastalhija daha sonralart 1939 yilinda Van
Roekel tarafindan Avian Encephalomyelitis adi verilmistir (2, 6, 26).
Bunu takip eden yillarda Avustralya (1940), Hollanda {1948}, ingiltere
{1955), Fransa ve isveg (1957), Belgika ve Kore (1958}, Finlandiya,
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Danimarka ve Avusturya (1959), Almanya (1960), italys ve lspanya
{1962}, ve Hacén’stan {1970} 'da hastalik bildirilmistir {48). Tirkiye'de
hastalhigin varhigr 19701 yillarda ortaya konulmustur (18).

Hastaligin gittikce artan bir yayilim gistermesi bu konudaki
aragtirmalart hizlandirmigtir. AE'in soduk mevsimlerde daha yaygin,
sicak mevsimlerde ise sporadik vak'alar halinde seyrettidi, salginlarin
fizellikle sonbahar sonlarina dogru bagladidi, kg ve bahar aylarinda ise

art1s gdsterdigi belirlenmistir {16).

2.3. AE Virusunun Ozellikleri

Avian Encephalomyelitis  wirusu, Picornaviridas ailesinds,
enterovirus genusu iginde yer olan bir RNA virusudur (2,17, 19, 28, 38).
¥irus, kloroform, eter, tripsin, pepsin ve deoksiribonikleaza direncli,
antiseptikiere ise duyarhdir (10, 17, 52). pH 3'de stabil nlan virusun kis
aylarinda kimeslerde birkag hafta canli kalabildigi, ayrica virusun 80°C
de de uzun sire aktivitesini sirdirdiigd belirlenmistir {2).

Buglne kadar izole edilen degigik AE virus suslan arasinda
serolojik bir farklihik tespit edilememistir. Ancak AE virusu saha {dogal}
ve embriyoya adapte olmus suglar olmak Gzere 2 gruba ayrilirlar (2, 5).

Saha Suglar1 (Do§al Suglar): Genellikle enterotrop olup,
patojeniteleri farkhihk gdsterir ve cojuniukla civcivleri oral yolla
enfekte ederler. Dodal suglamin bir kism ise ndrotropik bir aéeﬂik
tagirlar ve civcivlerin M3S'inde lezyonlara ve bununla ilgili klinik
belirtilerin ortaya gikmasina neden olmaktadiriar. Genelde sahadan izole
edilen suglann bazilar ilk embriyo kiltdrierinde embriyo igin patojen
degildirler. Bu tip suglar embriyoya adapte edildikten sonra ernbriyonal

6lamlere dncilik ederler (2, 5).
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Embriyoya adapte suglar {Van Roekel): Parenteral yolla
verildiklerinde her yastaki hayvanlarda hastallk meydana getiren
narotrop viruslardir. Ancak, oral yolla vicuda girdikleri zaman kolayghikla
hayvanlarda enfeksiyon meydana getiremezler. Bu yolla enfeksiyonun
meydana gelebilmesi igin dozun gok yiksek olmasi gerskmektedir.
Dugarl tavuklardan elde edilen embriyolu yumurtalar, AE virusunun
izolasyon ve identifikasyanunda kullamimaktadir (2, 5, 28).

AE  virusunu Oretmek amaciwyla, genel olarak wiruslarn
Gretilmesinde kullamlan 3 canh sistemden garar}amlmahamr Bu
sistemler, embriyolu tavuk yumurtas:, doku kdltlri ve dugarh densy
hagvanlanidir. Embrigoda virusu Gretmek ve izole etmek igin duyarh
sirilerden saglanan yumurtalarin kullamimas1 gerekmektedir. Duyarh
siirilerden elde edilen yumurtalardan gikan ginlik civcivier de bu amagla
kullanlabilmektedir {2, 28, 38).

Virus, inokmasgondah sonra embriyonun beyninde bulunabilir,
ancak bu organda yeterli titreye ulagabilmesi igin 5-9 ginlik bir sirenin
gegmesi gerekmektedir (2, 28).

AE virusunun embriyolu tavuk yumurtasina, allantois bosludu,
yumurta san kesesi ve intrackiller yolla verilebildigi, ancak bunlarn
icinde en iyi yolun sar keseye inokdlasyon oldugu belirtilmistir. Etken
korioallantoik membranda {CAM) da dretilebilmistir (8, 27, 45).

Yirusun  dretilebilmesi  igin  doku  kiltdrlerinden  de
yararlamimaktadir. Bunlardan neuroglial hiicre, tavuk embriyo bdbrek ve
fibrablast doku kaltGrleri bu amagla kullamimaktadir. AE virusu glial

hiicrelerde sitopatik bir etki meydana getirmektedir (2).
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2.4. Dogal ve Deneysel Kenakgilar

AE virusuyla dogal enfeksiyonlara tavuklarls birlikte sildn, hindi,
tldirein gibi diger kanatlilarin da duyarh olduklart bildirilmektedir {15,
30).

Ordek palazi, civcivler, giivercin yavrulan, bildircin, hindi palaz:
ve bec tavugunun deneysel olarak enfekte olduklari, fare, kobay, tavsaen
ye maymunlarnn intraserebral inokulasyona fazlaca duyarli olmadiklar
gorilmigtir (28, 36).

’ AE virusuyla dogal clarak enfekte olmus keklik, silin ve hindi
gibi kanathilamn serumlarinda AE virusuna karst nétralize edici
antikorlar bulunmustur. Serge, sigircik, karge ve kumru gibi kanatlilarin
serumlerinda AE  virusuns kargt ndtralize edici  entikorlar

bulunamamstir {S0). AE'nin zoonoz olmadi§i belirtilmistir (1),

2.5. Hastahigin Bulagmasi

Sugine kadsr yamlen epidemiyolojik ¢ehigmalar, hastahgin
bulasmasimin direkt ve indirekt sekilde, gé'rek dogal ve gerekse deneysel
olarak gergeklegebileceqini gdstermistir (2, 28, 49). Yspilan ssha
galigmalar ve baz) deneysel cahismalar, virusun yumurtayla kesin olarsk
tesindiimn ve bu yolle enfekte olmug yumurtalsrdan elde edilen
civcivlerde, ilk 10 giin icinde ataksi ve paraliz gibi AE'e fizgil belirtilerin
gbrilddgind  ortsys  koumustur (13). Aynce enfekte anaglarin
gyumurtalarindan civeiv ¢ikma orsminin dagtigl gozlenmis ve enfekte
hayvanlarin digkileniyla virus sagildify, bunun da duyarlt hayvanler icin
enfeksiyon keynadr olusturdugu saptanmistir (13, 47). VYirusle bulasik

tiskinin  afiz  yoluyls &hinmasindan  sonre, sindirim  sisteminde
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enfeksiyonun gekillensbilmesi igin en az 11 ginldk bir sdrenin
gesmesinin gerektigi kaydedilmigtir (11).

AE'nin erigkinlerde ve piliglerde meydana gelen enterik bir
enfeksiyon olduju ve kulucka makinasinda da bulagma olabilecegi
bildirilmistir. Enfeksiyonun solunum yoluyla bulagabilecedi ihtimali
heniz  dogrulanmamistir {12). Ancak deneysel olarak oral,
intraperitoneal, intravenoz, intramuskuler, intrasiyatik, intraokiler ve
intranasal inokulasyonlarla enfeksiyonun olugturulabilecedi

kaydedilmistir (2, 28).

2.6. Hastalijin Patogenezisi

AE wirusu tarafindan tavuklarin embriyo ve piliglerinde meydana
getirilen gerek dogal ve gerekse deneysel enfeksiyonlarda, virusun oral
yolla organizmaya girmesinden sonra badirsak mukozasimn epitel
hiicrelerinde cofaldifi ve bunun neticesinde viremi sekillendigi
belirlenmigtir. ¥ireminin S giinden daha uzun bir siire devam ettigi ve
virusun kan yoluyla sirasiyla pankreas, karaciger, bbrek, dalak ve son
olarak da MSS'ne ulasti§r ortaya konmustur (7, 34). MS5. 'nin virusla
enfeksiyonu  sonucu  olugan  degigimlerinin  non-prulent  bir
encephalomyelitis ve ganglionitis, i¢ organlardaki degigimlerin ise
fokal lenfosit infiltrasyonlarindan ibaret oldugu saptanmigtir (44).

Klinik belirti gdsteren civcivlerde veya doga! olarak enfekte
olmus piliglerde bol miktarda antijen saptanmasina kargin, densysel
olarak enfekte edilmis erigkinlerde viral antijen ortaya kenulamamistir
{43).

Yireminin olusmasi, virusun beyine yerlesmesi ve Kklinik

bulgularin gelismesi yagla iligkilendirilmistir (14, 28). AE'de yasin ¢ok
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blyak Gnemi wvardir. Humoral ve hicresel bagisikhk koruyucu
mekanizmasimin, AE'nin patogenezisine etkisini ortaya koymak igin
yapilan ¢alismada (14} AE wirusu \ﬂe encephalitis gelismesinin yasla
itigkili oldufu belirtilerek, hastalida duyarhihkta yashihifin tersine bir
etki yaptif1 ve yasla kazamilan direncin esasim humoral immunitenin
alusturdugu, bursekteminin yag direncini kaldirdidi ileri siriimustir.
Bir glinlik iken enfekte olan kanatlilarin genellikle 61daga, 8 ginlik iken
enfekte olanlarda paralizlerin gekillendigi, fakat bunlarin goduniukla
iyitestigi gdzlenmis ve 28 ginlik iken enfekte olanlarda ise klinik
belirtilerin olugmadii gorilmistar {14). Erigkinlerde meydana gelen AE
virus enfeksiyonunda yumurta veriminde ve civciv gikartma oraninda
diigmeden baska bir semptoma rastlaniimamigtir (47).

AE virusunun organizmaya girmesini miteakip 6-13. ginlerde
virusun yumurta ile taginmaya bagladir ve digkr ile etrafa sagildi

saptanmistir {(13).

2.7 Patolojik Bulgular

2.7.1. Hakroskobik Bulgular

Dtopside civcivlerde, kessel midede beyazimsi renkte kigik
adaklara rastlamlmigtir. Bunlarin gdritlebilen ender dedisiklikler oldudu,
enfekle olan erigkinlerde ise tammlanabilecek lezyonlarn bulunmadids
bildirilmistir (35, 44). Yapilan baz1 deneysel galismalarda ise enfekte
edilen hayvanlarda hidrosefalus ve vicut kaslarinda 0&zellikle de

ayaklarda atrofi belirlenmistir {37).
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2.7.2 Mikroskobik Bulgular

Awian Encephalomyelitis'te mikroskobik degisiklikler, g
organlarda da gériilmekle beraber esas olarak MS5S'inde daha agirhiktadir
{131 Sekillenen lezyonlar, beyin ve mspinaliste diffuz veya fokal
odaklar sgeklinde nonprulent akut bir encephalomyelitis  ile
karakterizedir (2, 95, 7, 28). Periferal sinirlerin bu hastahktan
gtkilenmemesi AE i¢in dnemli bir bulgu olarak kabul editmistir (23, 28).

M55 ‘ndeki degigikliklerin non-prulent bir ensefalomyelitis ve

L.L

rsal kik ganglionlarindaki ganglionitis'den ibaret oldugu bildirilmistir
{13, 37).  HNon-prulent ensefalomyelitis'in perivaskiler manoniklear
hicre infiltrasycnu, gliczis, ndyronal dejenerasyon ve nekroz gibi
dejisimleri kapsadigi belirlenmigtir (19). Perivaskiler mononiklear
nicre infiltrasyonu serebrum, serebellum ve medulla spinaliste
ghzienmistir. AE icin karaktprrm kabul edilen orta beynin baz
pekirdeklerinde dedisen derecelerde gliozis saptanmistir. Yine aym
palismada patognomik bir bulgu olan ndronlarda sentral kromatolizise de
rastlanmistir {19). Sentral kromatalizis, baz1 arastincilar tarafindan
patognomik bir bulgu olarak kabul edilmistir {14, 19, 28, 44).

Kronik AE'de hemen tiim M55 'nde nGyronal dejensrasyon ve
satellitozisin bulunduguna dair tesbitler yapilmistir. Serebellumdaki
Purkinje hicrelerinin dejenerasyonunun AE icin dnemli bir bulgu
oldujuna igaret edilmistir (44). Ozellikle serebullumda gdzden silinen
Furkinje hicreleri yerine kigik glia hicre yiginaklanmn yer aldid
kaydedilmigtir (20, 35).

AE'de i¢ organlarda fokal lenfosit infiltrasyonlar gdrildiiga, bu
infiltrasyonlann bezli mide, muskuler mide ve pankreasta Tokal odaklar

seklinde ysdunlastign ve ‘bunun hastalik igin patognomik oldugu
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bildirilmistir {19, 44). ¥ine aym ¢alismalarda myokardium ve dzellikle
atriumda, AE virus enfeksiyonu sonucunda lenfosit  kamelerine
rastlamlmg, akciger, babrek gibi dider organlarda da mononiiklear hicre
infiitrasyonlar girdimigtar.

Klinik semptomlarla mikroskobik degisimler arasinda tam bir

korelasyon oldudu yapilan arastirmalaria ortaya konmugtur (44).
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3. MATERYAL VE METOT

Yirus : Aragtirmada, Manisa Tavuk Hastaliklan Arastirma ve A
Uretim Enstitlsi Madiriddinden temin edilen AE'in embriyoya adapte
edilmis Yan Rogkel susu kullamid.

Yumurtalar: Tarim ve Kéyisleri Bakanhdg Bingdl |1

Midirlago'ne bagh Aricihik ve Hindi Uretme istasyonu'ndan temin edildi.

Arastirmada 160 adet embriyolu yumurta kullamldi. Bu
Yumurtalar, inkibasyonun 7. gininde 120 adeti enfekte, 4D adeti de
kontrol grubu olarak birakilmak UOzere ikiye ayrildi. Enfekte grubu
alusturan 120 adet 7 ginlik embriyolu yumurtaya,titresi EiDso 10-3
alarak belirlenen AE virusu Yan Roekel susu, 1/10 oraminda serum
fizyolojik {SFT) ile sulandinlarak 0.1 ml dozunda san kese yoluyla
inokille edildi. inokdlasyon yerleri parafin ile kapatildi ve kulugka
makinasimin ayr1 bir bélamane birakildi. Kontrol grubunu olusturan 40
adet embriyolu yumurta da yine kulugcka makinasimin ayn bir bolimine
birakildi ve kulugka makinast tekrar 37.5°C 1siya ve &30 nem'e
ayarland:. Sonraki gunlerde yumurtalar hergin dizenli olarak aym
saatlerde olmak dzere iki defa kontrol edildi. Karanhk odada yapilan
canlilk  muayenesinde G610 embrigolar  belirlendi. inokdlasyondan
sonraki ilk 3 glnde meydana gelen embriyo élimleri {17 adet) spesifik
almayan etkilere badlanarak dederlendirme dis1 Mirakildi. inokilasyon
sonrast 4. ginden baslayarak (11, kulugka giind} yumurtadan gikigin
basladigi glne kadar  hergiin enfekte grup embriyolardan, dlenler ile
canll embriyolardan 4 adet, kontrol grubu embriyolardan da 2 adet
yumurta agildi.  Yumurta kabugu kinhip embriyolar pikarildiktan sonra

embriyo agirhiklan ile embriyo but uzunlugu {(gdvde uzunlugu) ve but
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genigligi  (kalgca genigligi) tespit edildi. Embrigolarin but uzunlugu,
boyun ve gaga arasinda foramen occipitale magnum, kompasin sifir
noktasina gelecek sekilde bir ag1 yaptinldiktan sonra kompasin diger
ucy  kuyruk baglangic noktasina getirilerek 6lg0ldd. But genisligi ise
embrigolarin gogus bdlgesinden igne ile tespitinden sonra, iki kalga
exlemi arasindaki mesafe kompas yardimyla dlgllerek  bulundu.
Ortalama dederleri (X) ve standart sapmalan {3} hesaplandiktan sonra
elde edilen verilerin karsilastiniimasinda t-testi kullamidy {43).

Usuline wuygun olarak nekropsileri yapilan embriyolardan
dncelikle beyin, beyincik, m. spinalis {servikal, thorakal ve lumba sakral
bilgeler), pankreas ve rﬁuskuler mida olmak Gzere karaciger, akcider,
dalak, bobrek, kalp kasi, iskelet {m. sartorius, m. tensor fascia lata, m.
biceps femoris, m. semimembraneus, m. semitendinosus) kaslar,
korioallantoik membran ve gdzlerden drnekler alinarak 210'luk tamponlu
nitral fqrmaﬁn solusyonunda tespit edildi. Bilinen klasik islemlerden
gecirilen doku ormeklerinden parafin bloklar hazirlandy. Parafin bleklar 5
um'ye ayarh mikrotomda kesilersk hematoxylin-eosin  {HzE) ile
boyandiktan sonra 151k mikroskabunda incelendi. Gerekli hallerde beyin
ve m. spinalisteki demyelinizasyon bdlgelerini ortaya koymak igin
Woelcke metoduna gdre myelin boyast yapildi (29).

Bakteriyolojik olarak koricallantoik sividan ve i¢ organlardan
steril sartlarda alinan drneklerden bakteriyolojik ekimler yapildr {Kanh

agar, kiymal buyyon).
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Tablo 1: Enfekte ve kontrol grubu embriyolarin gruplan, sayilarn ve

ala, canli durumlan

Grup Mo Embriyo sayis 00 Ermb.  Canli Emb.
{Kulucka Ganleri)
1. Grup Enfekte 17 9 3
{11-12 Kulugka Giinleriy  Kontrol 4 - 4
2. Grup Enfakte 15 7 8
{13-14. Kulugka Giinleriy  Kontrol 4 - 4
3. 6Grup Enfekte 12 3
{15-16. Kulugka Giinleri)  Kontrol 4 - 4
4. Grup Enfekte 11 3 8
{17-13. Kulucka Giinleri)  Kontrol = 4
3. Grup Enfekte 12 a
{19-29. Kulugka Giinleri} Kontrol 4 - 4
6. Grup Enfakte 10 2 3
{21-22 KuluckaGiinleri) Kontrol 4 - 4
7. Grup Enfekte 10 2 a8
{23-24. Kulugka Giinleri)  Kontral 4 - 4
8. Grup Enfekte 10 2 8
{ZS 26, Kulugka Giinleri)  Kontrol 4 - 4
27. Kulucka Ging Enfekte 4 - 4
Kantral 2 - 2
Kulugkadan gikan Enfekte 2 - 2
Palaz Sayisi Kontrol 3] - 6
Degerlendirme Dis1 Enfekte 17 17 -
Birakilan Embriyo 5. Kontrol - - -
TOPLAM Enfekte 120 50 70

Kontral 40 - 40
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4. BULGULAR

4 .1. Makroskobik Bulgular

1. Grup {11-12. Kulucka Ginleri). Bu grupta 11. kulucka giiniinde 5,
12. kulugka giiniinde 4 adet olmak (zere toplam 9 adet enfekts
ermbriyonun 41digd goriildi. Enfekte ve kontrol grubu embriyolar arasinda
but uzunlugu, but genisligi ve embriyo adqirhdr ydniinden herhangi bir
fark goézlenmedi. Makroskobik olarak da dikkati gekici herhangi bir
bulguya rastlanmadi.

2. Grup (13-14. Kulugka Giinleri). Bu grup enfekte embriyolarda
13. glinde 4, 14. ginde 3 adet olmak Gzere toplam 7 adet embriyo olumil
taspit edildi. Enfekte ve kontrol grubu embﬁgolar arasinda but uzunlugu,
but genisligi ve embriyo adirhdr ydninden dikkati gekici bir fark
gozlenmedi. Yine makroskobik olarak da herhangi bir bulguya
rastlaniimadi.

3. Grup (15-16. Kulugka Ginleri): Yine bu grup enfekte
embriyolarda, 15 ve 16. ginlerde 2'ser tane olmak {zere toplam 4 adet
enfekte embriyonun 61dGga gérindid. Enfekte ve kontrol grubu embriyolar
arasinda but uzunlugu, but genisligi ve embriyo agrhid ybdniinden
farklilik ilk defa bu grupta saptandi. Tespit olunan bu farklihk but
uzuntugu (P<0.01), but genisligi (P<0.01) ve embriyo adirhd@ (P<0.05)
itibariyle istatistiksel olarak da énemli bulundu (Tablo 2-3-4). Ozellikle
16. kulugka glnlGnde ortaya gikan bu farkhihik, makroskobik olarak da
ayaklarda carpikhik ile ciicelesme (dwarfism) seklihde belirlendi.

4. Grup (17-18 Kulugka Ginleri): Onyedinci giinde 2, 18. glnde 1
adet olmak Uzere taplam 3 adét enfekte embriyoda 61dm gdrildi. Enfekte

ve kontrol grubu embriyolar arasindaki bayiklik farki ve gelisme
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geriligi bu grupta oldukga belirginlesmis olarak  ortaya ¢kt (But
uzunlugu P<0.01, but genigligi P<0.01, embriyo adirhigi P<0.03) {Resim-
1). Genel olarak tim vicut kaslarimin kontrollere gére kicik oldugu ve
enfekte embriyolarda clceligin sekillendigi bu grupta, dnceki gruplardan
farkl olarak beyin 6demi gbzlendi. ¥ine makroskobik olarak hemarajiler
yve ayaklarda carpiklik ile parmaklarda kivnilmalar dikkati cekti.
Enfakte grup embriyclann kontrollere oranla daha hareketsiz olduklan
gbrildd.

S. Grup (19-20. Kulugka Ginleri): Bu grup embriyolarda her iki
glnde de 2'ser adet olmak (zere toplam 4 adet enfekte embriyoda d1Um
ghrildd. Yine dlgim ve tartim sonuglam itibanyla enfekte we kontrol
grubu embriyolar arasinda but uzunlugu {P<0.01), but genisligi (P<D.001)
ve embriyo agirhi§i (P<0.05) ydnlnden oldukca belirgin farklihik tespit
edildi (Resim-2). Enfekte grup embriyolarda hareketsizlik, beyinde ddem
ve hemorajilerin sekillendigi gorilda (Resim-3). Yirminci gin enfekte
embriyolarda g¢ok tipik b'ir sekilde ayaklarda garpiklik ve parmaklarda
kivrilmalar (Resim-4) ile tortikollis olugtugu saptand:.

6. Grup {21-22. Kulugka Ginleri). ¥Yirmibir ve 22. ginlerde 1 er
tane olmak Gzere toplam 2 adet enfekte embriyoda 8ldm gordldi. Bu grup
embriyolarda belirgin bir hareketsizlik ve geligme geriligi dikkati gekti
{Resim-3). Ayaklarda garpiklik ve tortikollis en belli bagh makroskobik
dedisimler olarak belirlendi. Ayrica 22. kulucka gliniinde i1k defa diger
gruplardan farkli olarak her iki gbozde katarakt saptand1 (Resim-6).
Enfekte ve kontrol grubu embriyolar arasinda but uzumugju {(P<0.001},
but genigligi (P<0.001) ve embriyo agirhi@i (P<0.001) ydninden farklhihk

anemli bulundu.
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7. Grup (23-24. Kulugka Ginleri) : Bu grup embriyolarda her iki
ginde de !'er tane olmak (zere toplam 2 tanesinde 4lim meydana geldi.
Yine Glgim ve tartim sonuglam itibariyla enfekte ve kontrol grubu
embriyolar arasinda but uzunlugu (P<0.001), but genigligi {P<0.001} ve
embrign  agirhdr (P<0.001) ybninden farklihk saptandi.  Aynca
enfektelerde kontrollere oranla hareketsizlik, ayaklarda cgarpikhik ve
parmaklarda kivrilmalar ile beyinde ddem gdzlendi. Ancak 24. kulucka
giniinde &lgim ve tartim sonuciarindan bagka makroskobik olarak ciddi
bir farklihigin sekillenmedigi gorildi.

8. Grup (25-26 ginler): Bu grupta, her iki giinde de 1'er tane
olmak dzere toplam 2 adet eniekte embrigoda &lam gorildd. Enfekte ve
kontroller arasinda @lgdm ve tartim sonuglan farkihk gdsterdi. (But
uzunlugu P<0.001, but genigligi P<0.001, embriyo agirhigr P<0.001).
Bunun disinda makroskobik olarak herhangi bir bulguya rastlanmadi. Bu
grup kontrallerin yumurtadan ¢ikmaya bagladiklarn goraldi.

Yirmiyedinci giinde dlen enfekte embriyo olmadi. Kontral grubu
embriyolarin yumurtadan tamamen giktigr gérildi. Enfekte. embriyolarn
da yumurtayr kirdig1 ve gikmaya basladiklar gdzlendi (2 adet).

Enfekte embriyolarin korioallantoik membranlarnnda makroskobik
olarak herhangi bir degigiklik gériilmedi. Yumurtadan gikan 2 adet
enfekte hindi palazinda 1. giinden itibaren gelisme geriligi, bas ve boyun
bolgesinde tremor, ayak ve bacaklarda ise hafif derecede carpikhik ile
ataksi gdzlendi. Kontrol grubu hindi palazlamnin ise (5 adet) normal
gortnimde olduklarm goraldd. Enfekte hindi palazlanmin 1-2  gin
icerisinde dlimlerini miteakip yapilan nekropsilerinde but uzunludu, but
genisligi ve vicut ajirhi§y kontrollere oranla oldukga farkhihk gosterdi.

Ancak ig organlarda herhangi bir lezyona rastlanmadi.
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4.2. Mikroskebik Bulgular

1. Grup (11-12. Ginler) : Beyin ve beyincikte diffuz bir ddem,
meninkslerde hiperemi gdzlendi. MNoronlarda dejenerasyon ve nekroz
gorildd. M. spinaliste, Gzellikle servikal bdlgede noronlarda dejene-
rasyon ve nekroz dikkati gekti. Karacigerde sinuzoidler genislemis,
igleri eritrositierle dolu idi (Resim-7). Kaslarda, hyalin dejenerasyonu
ile kas iplikleri arasinda ddem goazlendi.

2. Grup (13-14. Ginler) : Beyin ve beyincikte gorilen ddem, niren
dejenerasyonu ve nekroza ilaveten vaskuler proliferasyon dikkati gekti
{Resim-8,9). M. spinaliste sakral bdlgede de ndron dejenerasyonu ve
nekroz belirlendi. Kaslardaki lezyonlarin giddeti dnceki gruba gére daha
fazla idi. Karacigerde yine sinuzoidlerde dilatasyen ve iglerinde
eritrosit mevcudiyeti goziendi.

3. Grup (15-16. Ginler): Beyin ve beyincikte vaskuler
proliferasyon, ndron dejenerasyonu ve nekrozuna ilaveten diffuz glial
hiicre infiltrasyonlar gorildii (Resim-10,11). M. spinaliste servikal ve
sakral bflgeye ilaveten thorakal bdlgede de ndron dejensrasyonu ve
nekroz ile birlikte glial hlcre infiltrasyonu belirlendi (Resim-12).
Karacijerdeki  sinuzoidal  dilatasyona ilaveten  hepatositlerde
dejenerasyon ve nekroz, kaslarda dzellikle de but kaslarinda distrofi
mevcuttu.

4. Grup {17-18. Ginler): Beyin, beyincik, m. spinalis, karaciger ve
kas!ardé goralen lezycnlarin Onceki gruplara nazaran daha siddetli
oldugu géraldi.

3. Grup (19-20. Ginler): Beyin ve beyincikte vaskuler
proliferasyon, ndron dejenerasyonu ve nekroz, glia infiltrasyonu,

{Resim-13) kaslarda distrofi, karacigerde siddetli sinuzoidal dilatasyon
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ile birlikte yaygwn eritrosit kimeleri, hepatositlerde dejensrasyon ve
nekroz gorildd (Resim-14). M. spinaliste tim bdlgelerde ndronlarda
dejenerasyon, nekroz ve glia infiltrasyonu gézlendi {Resim-15). Bir
olguda gozlerde katarakt saptand.

6. Grup (21-22. Ginler): Bu grupta. 2 olguda gdzlerde katarakt
gozlendi {(Resim-16). Aymca bu grupta saptanan demyelinizasyon,
kaslardaki ddem, hemoraji ve distrofinin daha belirgin oldugu, diger
mikroskobik bulgularin da dniceki gruplara benzerlik gosterdigi goruldi.

7. Grup (23-24 Ginler): Beyin, beyincik ve m. spinaliste ndron
dejenerasgonu ve nekroz, vaskuler proliferasyon, ddem, (Resim-17),
karacierde hemoraji, hepatositlerde dejenerasyon ve nekroz, kaslarda
ddem, hemoraji, distrofi vardi (Resim-18).

8. Grup (25-26. Gianler) : Yedinci grupta gdrulen lezyonlara
ilavaten bir olguda gdgis kasinda 1enfbsit infiltrasyonu goralda.

Enfekte embriyolarda korioallantoik membranda mikroskobik
olarak herhangi bir degisiklik gbriimedi.

Kontral grubu embriyolarda mikroskobik olarak herhangi bir
bulguya rastlanilmadi.

Bakteriyolojik olarak yapilan incelemelerde de herhangi bir etken
Gretilemedi.

Kulugkadan ¢ikan 2 adet enfekte hindi palazinda mikroskobik
olarak beyin, beyincik ve m. spinaliste ndron dejenerasyonu ve nekroz,
diffuz gliozis, kaslarda distrofi, karacigerde hemoraji, hepatositlerds

dejenerasyon ve nekroz gizlendi.
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3. TARTISMA VE SONUG

AE, dinya Gzerindeki varhdi uzun zamandan beri bilinen,
civcivierde ortalama %25 oraminda 6&limle seyreden, yumurtac
tavuklarda yumurta veriminde azalmaya sebep olan akut seyirli viral
bir hastaliktir. Dolayisiyla hastahik, kulucka isletmeleri, damizhik ve
tavuk yetigtiricileri igin her zaman ticari endigelere neden olmustur
{3, 12, 16, 28). Hindicilik alamindaki gelismelere paralel olarak bu
sshadaki galigpmalar ise henlz istenilen seviyede degildir. Calisma
siresince elde edilen bulgularn, daha ziyade tavuk ve bhildircin gibi
diger kanathlar  Gzerine yapilan  aragtirma  sonuglart  ile
karzilastiriimasi bu zorunluluktan kaynaklanmistir.

Bu galigmada elde edilen makroskobik ve mikroskabik bulgular
tavuk, hindi ve bildircin embriyolarinda {7, 15, 22, 32, 40} bildirilen
bulgulara paralellik gdstermektedir.

Makroskobik olarak  tavuk  ve Dildircin embriyolarinda,
inokilasyondan sonraki 6. gunden itibaren embriyonal geligimin
yavaglamaya basiad@ bildirilmistir. Makroskobik olarak bildirilen bu
embriyonal gelisme geriliginin istatistiksel olarak da dnemli oldugu
yurgulanmistir {7, 40). Hindi embriyolarinda, inckiilasyondan sonraki
ginlerde gittikce artis gdsteren bir embrigyonal gelisme geriliginin
sekillendigi, inkibasyonun sonlarina dogru enfektelerle kontroller
arasinda gok bariz bir gelisme farkhihi§r oldugu ifade edilmistir {15). Bu
¢aligmada da hindi embriyolarinda ortaya konulan geligsme geriligi ilk
defa inoklasyondan sonraki 6. ginde saptanmigtir.

Makroskobik olarak saptanan enfektelerle kontrol grubu

embriyolar arasindaki bu gelisme geriligi, istatiksel olarak but uzunlugu
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{P<0.01) ve but genigligi (P<0.001) ydniinden daha dikkati gekici
bulunmug olup, embriyo agirh@r ydninden {P<0.05) de farklihin varhq
gbzlenmisgtir (Tablo 2-3-4, Sekil 1-2-3). Kulucka slresinin sonuna kadar
bu embriyonal geligme geriliginin artan oranlarda devam ettigi gérilmis
olup, bildircin ve tavuk embriyolarinda da benzeri bulgulann varlijindan
sz edilmistir {7, 40).

Tavuk embriyolarinda (32) gdzlenen ayak ve bacaklardaki
garpikliklar ile parmaklardaki kivrilmalarin, bildircin embriyclarnda
{40} olusmadigi bildirilmistir. Bu galismada ise hindi embriyolarinda 3.
grupta {15-16. kulugka ginleri) baslayan ayak ve bacaklardaki ¢arpiklik
ile parmaklardaki kivrnimalann giddeti, 19-23. kulugka glnleri arasinda
en ylksek seviyeye ulagmis olup 24, ginden itibaren ise azalmaya
baslamigtir. Ayrnica enfekte yumurtadan gikan 2 adet hindi palazinda da
bu lezyonlarin embriyonal dénemdeki lezyonlardan daha hafif gdriinimde
olduqu gdzlenmistir. Bu da deneysel AE enfeksiyonlarnda, hindi
embriyatannda gekillenen lezyonlann giddetinin en fazla 15-23. ginler
arasinda oldufunu gbstermistir. Diger taraftan tawuk embriyolarinda
{32) da ayak ve bacaklarda garpikliklar ile parmaklarda kivrilmalar
gorilmastdr. Ancak bildircin embriyolarinda (40) benzeri lezyonlar
gorilmemistir. Bu da tavuk ve hindi embriyolarimin AE'e kars1 bildircin
embriyolarindan daha hassas oldugunu ortaya koymaktadir.

Enfekte edilmis yumurtalardan gikan bildircin palazlarinda (40)
sekillenen bas ve boyun bdlgesinde tremor, ayak ve bacaklarn gergin bir
hal almasi, ataksi, yem ve suya kars1 isteksizlik, korneanin tek tarafh
mat bir gérindm almasi gibi klinik semptomlarin gdraldaga, bunlarin
nekropsilerinde ise i¢ organlarda herhangi bir bulguya rastlamimadigs

bildirilmigtir. Yine deneysel olarak infekte edilen 1 ginlik civcivierde
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{41} de, inokiilasyondan sonraki 6. giinde klinik bulgularin ortaya ¢ikmaya
basladi§y ve bildircin palazlarindaki benzer bulgularn sekillendigi
saptanmigtir.

Bu ¢aligmada da enfekte grup yumurtalardan gikan 2 adet hindi
palazinda 1. ginden itibaren gelisme geriligi, bas ve bogun balgesinde
tremor, ayak ve bacaklarda hafif dereceds garpikhik ve ataksi gdzlendi.
Bunlamin nekropsilerinde ise i¢ organlarda herhangi bir lezyona
rastlamlmadi. Bu da hindi palazi, civciv ve bildircin palazlarindaki
lezyonlarin birbirlerine benzemekte oldufunu gdstermektedir. Ancak
hindi palazlarinda bu konuda deneysel AE enfeksiyonun daha detayh
olarak incelenmesinin faydal olacad da bir gergektir.

Bakteriyolojik ekimlerden herhangi bir etkenin Gretilememis
olmasi, bakteriyel kontaminasyon ihtimalini ortadan kaldirmstir.

Bu caligmada ortaya keonan MSS, i¢ organlar ve kaslardaki
mikroskobik bulgulara benzeri bulgular tavuk, hindi ve bildircin
ambriyolarinda da gdzlenmigtir {19, 22, 25, 31, 40).

Bayin ve beyincikte gordlen vaskiler proliferasyon, ndron
dejenerasyonu ve nekrozu ile difftz glia hicre infiltrasyonlar tavuk
embriyolarinda da garilmigtir (25, 31). Benzeri mikroskobik bulgularin
tldircin embriyolarinda da varhi§indan sz edilmistir (40). Ancak bu
caligmada serebellumun purkinje hiicrelerinde saptanan dejenerasyon ve
nekrozlar tavuk embriyolarinda da bildirilmesine ragmen bildircin
ambrigolarinda gdzlenmemistir (25, 31, 40). Bir ginlik civcivlerin
intraserebral olarak deneysel infeksiyonunda, inckijlasyondan 3-4 hafta
sonra gok giddetli purkinje hiicre dejenerasyonu tespit edilmistir {41).
. Dogal ve deneysel infekte edilmig hindi palazlanndaki (22)

histopatolojik bulgularinda hastaliktan etkilenen tavuklarda tanmimlanan
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bulgulara paralellik gisterdidi ifade edilmigtir. Hindi palazlarindaki MSS
degisikliklerinin fokal ve diffuz gliczis, nirenal nekroz, perivaskiler
infiltrasyonlar geklinde oldugu, kalp, pankreas ve proventrikiilusta
lenfositik odaklann varhifindan sdz edilmistir (22). Enfekte edilmisg
yurmnurtalardan gikan bildircin palazlarinda mikroskobik olarak, beyinde
néronal nekroz, gliozis, ganglionitis, katarakt ve kaslarda distrofinin
sakillendigi bildirilmigtir (40). Bir ginlik civcivierde, denemeye alinan
civcivlerin tamaminda M3S lezyonlammin olustudu, inokdlasyondan
sonraki 7. glnde baslayan MSS ve ig¢ organlardaki histopatolojik
bulgularin S6. gine kadar devam ettidi gézlenmigtir (41). Bu ¢alismada
enfekte grup yumurtalardan gikan 2 adet hindi palazinda da makroskobik
olarak beyin, beyincik ve m. spinaliste ndron dejenerasyonu ve nekroz,
diffuz gliozis, kaslarda distrofi, karacijerde hemoraji, hepatositierde
dejenerasyon ve nekroz gérilmisgtir.

M. spinaliste, ﬁzemktle 3. grupta (15- 16. kulugka ginleri} tim
bilgelerde {servikal, thorakal, sakral) saptanan niron dejenerasyonu ve
nekroz  dikkati cekici bulunmustur. Benzeri olaylar Dildircin
" embriyolannda da bildirilmistir (40). Tavuk embriyolarinda yapilan
embriyolojik cahigmalarda da 13 gine kadar spinal .ganglionlarda
dejeneratif olaylarin gozlendigi ve fizyolojik olarak degerlendirilmesi
gerektigi kaydedilmistir (39). Bu c¢aligmada ortaya konulan ndron
nekrozu, geng piliglerde bildirilmis olmasina ragmen, tavuk
embriyolarinda yapmlan galigmalarda tespit edilmemistir {23, 31).

M. spinaliste gdzlenen ndéron nekrozu, glial nodiler ve
demyelinizasyon da benzer sekilde piliglerde kaydediimis (3, 20, 35),
ancak tavuk embiyolaminda yamlan c¢aligmalarda sdzkonusu bulgularn

varhigindan siz edilmemisgtir.
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AE enfeksiyonlarinda perifer sinirlerde herhangi bir makroskobik
ve mikroskobik dedisikligin gorilmedigi bildirilmistir {28, 38). Bu
galismada da makroskabik ve mikroskobik olarak herhangi bir degisiklik
garGimemistir.

Bu galigmada kaslarda gdrilen distrofi, hyalin dejenerasyonu ve
nekroz bircok arastinict tarafindan {15, 25, 27, 31, 40) {avuk, hindi ve
bildircin embriyolarinda bildirilen mikroskobik bulgulardir,

Mikroskobik olarak kalp kasi, kashh midenin muskuler tabakas,
pankreas ve iskelet kaslaminda geng¢ piliglerdekinin aksine lenfosit
infiltrasyonlar gbézlenmemistir. Tavuk ve bildircin embriyolarinda
yapilan galigmalarda (25, 31, 37) hastahqin teghisi igin patognomik
alarak kabul edilen bu tar infiltrasyonlardan sdzedilmemistir. infiltre
olan hilcrelerin B lenfositlerden olustugu ve bursektomi uygulamalarinin
gen; piliglerde hastahi@in klinik olarak giddetli seyretmesine neden
otdugu ve hiicre infiltrasyonlarinin daha az yogunlukta alugmasina yol
agtiq1 ortaya konulmustur {14). Gerek tavuk ve bildircinlarda ve gerekse
bu g¢alismada hindi embriyolaminda sdz konusu infiltrasyonlarin
sekillenmemis olmasi, lenfositlerin bursa Fabricius'daki geligim
asamalarini heniiz tamamlamamig almalari ile izah edilebilir {38, 51).

Mikroskobik olarak AE ile ilgili gdz bulgulam saptanms olup,
makroskobik olarak da opakhk gdralmistir. Bu makroskobik bulgu,
piliglerda ve kulugkadan gikan bildircinlarda da gdrdimesine ragmen
bildircin embriyctarin da gbzlenmemistir {18, 23, 40).

Gozlerde olusan ve katarakts ifade edebilecek olan bulgular, daha
fince tavuk embriyoclarinda yapilan galismalarda bildirilmemisgtir (4).
Yins 1 glnluk civcivlierde wyapilan ¢ahsmada da okiler lszyonlann

gdrilmedigi ifade edilmigtir (41). Ancak gdzlerde gekillenen katarakt,
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mikroskobik alarak bildircin embriyolannda saptanmis olup, hastaliga
zgi bir bulgu olarak dederlendirilmistir (40).

Tavuk embriyolarninda AE'nin patogenezisine yonelik olarak
yapilan galismalarda, inokilasyondan sonra 3. gunden 14. gine kadar
virus proteinleri sirasiyla m.spinalis ve ganglionlarda {21/22}, beyin
{13722}, beyincik (12/22), iskelet kaslannda (11/22) oramnda tespit
edilmigtir (31, 32). Aym caligmalarda incelenen 22 adet embriyonun
koricallantoik  membranlarimn  higbirinde  viral protein  tespit
edilemadigi, dalak, gbz ve muskuler midenin immunoflorasan ydntemiyle
incelenmedigi bildirilmistir. Bu ¢aligmada elde edilen bulgular ile tavuk
embriyosunda patogenezise ybnelik yapilan g¢aligpmalar birlikte
degerlendirildiginde, m. spinalis ve ganglion bulgular geng piliglerde
oldugu Uzere diger mikroskobik bulgular bitidnleyici gordimistir.
Dolayisyla bu galismada  yumurtaya adapte edilmig suslann hindi
embriyolarina inokdlasyonuyla inkibasyonun 11-27. ginlerinde spinal
ganglion, m. spinalis ve gdzlerde saptanan bulgular M35 ve kaslardaki
bulgular destekler nitelikte bulunmustur. Hindi embriyolarinda yapilan
palismalar, sb@zkonusu makroskobik bulgularin saha suglan igin de
gecerli olup olamayacad bﬂihmedi@inden bu konuda saha suslan ile
yapilacak galigmalara ihtiyag vardir. Aymca hindi embriyolaninda da
AEnin patogenezisine gﬁﬁe!ik daha detayll caligmalar yapilmasimn
yararl olacad muhakkaktir.

Hastaliqin teshisi agisindan virus izolasyonu ve serolojik
tekniklerin kamitlayamadidi olaylarda, erken bir AE  teshisinin
histopatolojik lezyonlara bagh oldugu ve mikroskabik 1ezyontarin iyi bir
kriter oldugu bildirilmistir (7, 44).
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Bu c¢alismada, hindi embriyolarinda AE'nin deneysel olarak
olusturulabileceqdi, olusan makroskobik ve mikroskobik lezyonlar
arasinda tam bir korelasyonun varhiji ortaga konmustur. Hastahgmn
teshisi igin virus izolasyonu ve serolojik ydntemlerin  yamsira,
embriyclarda sekillenen makroskobik ve mikroskobik lezyonlann,
hastaligin taminmasinda yararlamlabilecek diger bir ydntem olabilecedi

kanisina variimistir.
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6. 0ZET

Bu c¢alismada, Avian Encephalomyelitis {AE) hastahiqimin
deneysel olarak hindi embriyolarinda olusturulmasiyla meydana gelen
makroskobik ve mikroskobik degisimler incelendi. Bunun igin, 120 adet
7 ginlik embriyolu hindi yumurtasina AE virusu Yan Roekel (AEY-YR)
susu (EiDso10-3) 1/10 oramnda SFT ile sulandinlarak 0.1 m! dozunda
sar1 kese yoluyla inokdle edildi. Onbirinci kulugka giininden baglanarak
yumurtadan ¢ikigin bagladi§i gine kadar yumurtalar hergin dizenli
olarak kontrol edildi. Enfekte gruptan, dlenler ile birlikte canh
embriyolardan 4 adet, kontrol grubu embriyolardan da hergin 2 adet
yumurta acildi. Alinan kontrol ve enfekte embriyolarda, but uzunluklam
ve genislikleri ile embriyo agirhiklan dlgtldd.  Usuliine uygun olarak
nekropsileri yapilan embriyolardan dncelikle beyin, beyincik, m. spinalis
{servikal, thorakal ve lumbo sakral bdlgeler) ve muskuler mide ile
pankreas, akciger, karaciger, kalp kasi, iskelet kaslari, koriocallantoik
membran ve gdzlerden G&rnekler ahindi. Ahinan doku drneklerinden
hazirlanan kesitler hematoxylin-eosin (HxE) ile, gerekli hallerde
‘Woelcke metoduna gore myelin boyasi ile boyandiktan sonra 151k
mikroskobunda incelendi.

Makroskobik olarak embriyolarda hareketsizlik, gelisme geriligi,
beyin ddemi, tortikollis, ayaklarda garpiklik ve parmaklarda kivriimalar _
ile gozlerde katarakt en belli bagh bulgular olarak dikkati cekti. Enfekte
ve kontrol grubu embriyolar arasinda but uzunlugu, but genisligi ve
embriyo agirhigy yoninden farklilik ilk defa 3. grupta {15-16. kulucka
ginleri) ortaya g1kt ve istatistiksel olarak da dnemli bulundu. Onyedi-

18. kulucka glnlerinde beyin ddemi, 19-20. kulugka ginlerinde



tartikellis, 21-22. kulugka ginlerinde gdzlerde katarakt sekillenmeye
hasladi§i saptands. |

Mikroskobik olarak da, M55'inde vaskiler proliferasyon, ddem,
gliozis, ndron dejenerasyonu ve nekrozu, m. spinaliste gliozis, ndron
dejenerasyonu ve nekrozu, gizlerde katarakt ile iskelet kaslarinda
hyalin dejenerasyonu, nekroz ve distrofi gozlendi. Mikroskobik
degisimlerin 1. gruptan {11-12. kulugka ginleri) itibaren sekillenmeys
bagladi§r gdrdldd. Bu grupta ortaya ¢ikmaya baslayan mikroskobik
degigimlerin ileriki ginlerde siddetini artirarak seyrettigi, 19-20.
kulugka ginlerinde de bunlardan farkly olarak katarakt gsekillendigi

garilda.
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7. SUMMARY

In this study, pathological changes induced by Avian
Encephalomyelitis virus {AE) in Turkey embrjes were analysed
microscopically and macrascopically. For this purpose, 0.1 ml AE virus
{*an Roekel Strain AEY-YR) at Embryo Infective Dose 50 of 10-3 diluted
in sterile saline at 1/10 ratio was given to 7 day embryonated turkey
eggs via yolk sac. Starting on day 11, until the chicks hatched, every
day 4 smbryos were taken out of the incubator and examined far
pathological changes. Control embryos were not injected with virus
solution two control embryos were examined daily. The rump lengths
and widths and weights of embriyos were measured. After the necropsy,
tissue samples from brain, cerebellum, spinal cord {cervical, thoracal
and lumbosacral regions) muscular stamach, the pancreas, the lungs, the
liver, heart muscle, skeletal muscle, the eyes, and choriocallanteic
membranes were collected. After hemaotexylen eosin staining, (in same
cases Woelcke staining) the tissue samples were examined under the
micrascope.

Gross macroscopic examination, revealed that in infected
embryos, loss of movement, retardation in growth, cersbral edema,
torticollis, cataract and deformities in the legs and feet were prasent. .

The differences between the test and control embriyos in the
rump width, rump length, and in total weight started to be naticed on
15th and 16t days of incubations. For the first time, on 17th and 1ath
days cerebral edema, on 19th and 20t days torticollosis, on 215t and

220 days cataract were noticed.
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Microscopically, vascular proliferation, edema, gliosis and
neuronal necrosis and degeneration in the brain, gliesis, neuronal
necrosis, and degenaration in the medulla spinalis, cataract in the eyes,
nyalin degeneration, necrosis and dystrophy in the skeletal muscles
were observed. Compored to macroscopic lesions, microscopic findings
started earlier {11th and 12th days of incubation). As the embryos aged,

the savarity of microscopic lesions increased.
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8. GEKIL- TABLO VE RESIMLER
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8.1. SEKIL VE TABLOLAR



Grup . Kulugka Kontral Enfekte t degeri
Mo Ganleri X Ss bt 55
1 11-12 382 032 388 0.29 0.40-
2 13-14 322 032 3.16 0.42 0.37-
3 15-16 682 040 6.05 0.38 315X
4 17-18 773 0435 6.69 0.61 3.68%%
5 13-20 838 037 7.37 0.33 5.19%x
b 21-22 10.16 017 6.13 031 3.60%%«
7 23-24 1019  0.18 8.05 0.71 3.91
g 253-26 1099 0.18 931 0.32 10.40xxx
-:p»003, X:p<003, xx:p<001, xxx p<0.001

Tablo 2: Enfekte ve kontrol grubu embriyotarin but uzunluklar ile ilgili
ortalama deqgerleri ve standart sapmalan ile gruplar arasindaki
fnemlilik durumu.

5-

But GeniyliFifem]
w

& Tomrml

Enfekte

é -

1-22 23-24 25-26

Eulagks Ganleri

Sekil 1: Embriyo but uzunlugu ile kulucka ginleri arasindaki iliski
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Grup Kulucka Kontrol Enfekte t dederi
Mo Ginleri X Ss X 55

i 11-12 .13 022 1.07 0.19 054"

2 13-14 147 003 1.51 0.09 0.56

3 15-16 228 017 1.71 0.12 6. 14xxx
4 17-18 276 033 232 0.25 261
5 19-20 263 009 206 0.12 g.45%xX
6 21-22 325 014 258 0.27 7.06%Xx
7 23-24 362 023 255 0.22 g.76xx

g 25-28 0.19 291 0.25 3. 7%

£
<
h

Tablo 3: Enfekte ve kontrol grubu embriyolarin but genistikleri ile ilgili
ortalama dederleri ve standart sapmalar ile gruplar arasindaki
gnemlilik durumu.

12 1

B Koutrol

19 ] Eafekre

Bar Teuwluia (em])
-

%

11-12 13-14 15-16 17-18 19-20 21-22 23-24 25-26
Xulupka Gialeri

Sekil 2: Embriyo but genigligi ile kulugka giinleri arasindaki iliski



Grup Kulucka Kontraol Enfekte t degeri
Mo Ganleri X 5s X 55
1 11-12 235  0.19 248 033 0.80-
2 13-14 429 033 419 058 0.45-
3 15-16 829 120 704 034 261
4 17-18 1346 079 10.17 287 3.34%
5 19-20 1737 156 1467 1.32 3.46%
6 21-22 2711 142 1993 1.05 12.15%x
7 23-24 3216 339 24.16 2.17 4 57X
g 253-26 3934 074 3119 1.44 12,425

Tablo 4: Enfekte ve kontrol grubu embriyslamn embriyo agirhidn ile ilgili
ortalama degerleri ve standart sapmalan ile gruplar arasindaki
dnemlilik durumu.

40 -
{
B4 FKontrol
. 507 1 Enfekts
e
=
Tt
)
= 204
=
< L
10 4
) 4 x

11-12 13-14 i5-16 17-18 19-20 21-22 23-24 25-26
Kulugka Giinleri

Sekil 3: Embriyo agirhigy ile kulugka gﬁnlen‘ arasindaki iligki
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8.2. RESIMLER
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Resim - i: Enfekte embriyoda gelisme geriligi.

a. Kontrol b Enfekta 7 kulucka ghni}

Resim -2: Enfekte embriyada gelisme geriligi.

a. Kontrol b. Enfekte (19, kulugka ging)




Resi

M -3: Enfekte embriyoda beyinde ddem ve
a. Kontroj

hemaroji

b. Enfekte {20. kuluck

a giing)

“eSIM -4 Enfekta embriyolargs 8yaklarda ¢
Parmaklards gy

arpikhk ye
Mimalar.

3. Kontral p Enfekte (20 kulucka guni)

S



Resim -S: Enfakte embriyoda katarakt ve gelisme geriligi

3. Kontrol b, Enfekte (22 kulugka giing)

Resim

-6: Enfekte embriyoda gazlarde

belirgin  katarakt.

3. Kontrol b. Enfekte (22 kulugka giini).
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Resim -7: Karacigerde sinuzoidal genisleme ve sinuzoidlerin

iglerinde eritrosit kiimeleri (12, kulucka glinii, HEx132)

Resim -8: Beyinde ddem, vaskuler proliferasyon, néron

dejenerasyonu ve nekroz (13. kulucka gini, HE®132).
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Resim -9: Bayincikte Gdem, hiperemi, ndaron dejenerasyonu ve

nekroz {14. kulucka giini, HEx132)

Resim -10: Beyinde ddem, vaskuler proliferasyan, néron

dejenerasyonu ve nekroz (15. kulugka giinii, H.E x264),




Resim -11: Beyincikte ddem, hiperemi, hemoraji, néiron

dejenerasyonu ve nekroz. (16. kulugka gind, HEx132)

Resim -12: Medulla spinaliste niron dejenerssyonu, nekroz ve

glial hiicre infiltrasyonu (16. kulugka gini, HEx%132).




Resim -13: Beyinde ddem, vaskuler proliferasyon, ndron

dejenerasyenu ve nekroz. (19. kulugka giinii, HEx264}

Resim - 14 Karacigerde hemaraji, hepatositlerde dejenerasyan ve

nekroz. (20. kulugka giind, HEx264).




Resim -13: Medulla spinaliste niren dejenerasyony, nekroz,

glial hilcre infiltrasyonu (20. kuiugka giini, HEx 132}
g 4

Fa2sim -16: Gazlerde katarakt

(22, kulugka gilnil, H.E.x:




Fesim -17: Beyinds 6dem, vaskuler proliferasyon, néron

dejensrasyonu ve nekroz. {23. kulugka giind, HEx132)

Resim -18: Kaslarda ddem, hemaraji, muskuler distrofi.

{24 kulugka ginii, HE=132).
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girdim ve 1983 yilinda mezun oldum. 1984 yihnda Corum VYeteriner
Midarlaginde gareve bagladim. 1987 yihinda Elaz1g i1 Tarm Midarlagine,
1983 yilinda da Elaz1§ Yeteriner Kontrol ve Arastirma Entitisine tayin
oldizm. 1992 yihinda Tanm Bakanhi@n Uzmanhik Ydnetmelidine gdre
uzmanhk sinavim vererek Viroleji dalinda uzman oldum. Halen bu

enstitide Uzman Yetariner Hekim olarak caligmaktayim. Evligim.
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yakin ilgi ve yardimiarm gordigim danisman hocam Saywin Prof Dr. Harun
DZER'e, Patoloji Anabilim Dali Bagkani Sayin ProfDr. Nursal METIN'e,
Anabilim Dalimizdan Sayin Dr. Yesari EROKSUZ'e ve Yeteriner Kontrol ve
Aragtirma Enstitisi Mudarg Sayin Dr. Celal 0ZCANa tegekkirlerimi

sunamm.




