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OZET

DiYARBAKIR iLINDE OZEL AiLE iSLETMELERINDE SIGIRLARDA BHV-1
ve BVDV ENFEKSIYONLARI UZERI SEROLOJIK ARASTIRMALAR

Amac: Bu projede siit ve besi hayvanciligi endiistrisi i¢in tehdit olusturan bovine herpes
viriis tip 1 (BHV-1) ve bovine viral diarrhea viriis (BVDV) enfeksiyonlar1 Giiney Dogu
Anadolu Bolgesinin Diyarbakir ili kiigiik 6lgekli aile isletmelerinde serolojik olarak
arastirtlmistir. BHV-1 ve BVDV siiriilerde viriis bulasmasinin yaygin yolu olarak kabul
edilen latent ve persiste enfeksiyon olusturmaktadir. Her iki virlis ¢oklu sistem
enfeksiyonlar1 yolu ile respiratorik ve norolojik semptomlara, siit ve et veriminde
azalmaya, atiklara, dogumsal anomalilere, erken dogumlara ve infertilite bozukluklarina
neden olur.

Materyal ve Metot: Diyarbakir ilinde rastgele se¢ilmis 8 isletmede bulunan sigirlardan
281 adet kan 6rnegi toplandi. Biitiin serum 6rnekleri Serum Notralizasyon Testi (SNT)
kullanilarakBHV-1 ve BVDYV antikorlari tespit etmek amaci ile tarandi.

Bulgular: 281 adet sigirdan; 69 (%24,55) adedi BHV-1, 44 (%15,65) adedi BVDV, 16
(9%5,69) adedi her iki viriis antikoru yoniinden seropozitif olarak tespit edildi. 66 tane
gebe hayvandan 26 (%39,39) adedi BHV-1, 14 (%21,21) adedi BVDV, 7 (%10,60)
adedi her iki viriis antikoru yoniinden seropozitif olarak tespit edildi.

Sonu¢: Arastirma sonucunda, Diyarbakir ilinde bulunan BHV-1 ve BVDV
seropozitivite oranlar1 Tiirkiye nin diger illerinde daha 6nce gergeklestirilen ¢aligmalara
benzerdir ve kiigiik 6lgekli isletmeler i¢in yiiksek kabul edilebilir. Biz gii¢lii bir kontrol
ve/veya eradikasyon programinin Tiirkiye i¢in gelistirilmesini 6neriyoruz.

Anahtar Kelimeler: BHV-1; BVDV; latent; notralizasyon; persiste; sigir

(")2ge, HOSCAN AKAR, Yiiksek Lisans Tezi

Ondokuz Mayis Universitesi, Samsun, 2017



ABSTRACT

SEROLOGICAL STUDIES ON BHV-1 AND BVDV INFECTIONS IN CATTLES
IN PRIVATE FAMILY ENTERPRISES OF DIYARBAKIR PROVINCE

Aim: In this project, bovine herpes viriis type 1 (BHV-1) and bovine viral diarrhea
virtis (BVDV), which pose a risk against dairy farming and stock breeding industry
have been investigated in small scale family enterprises in Diyarbakir Province of
Eastern Anatolia Region, Turkey as serologically. BHV-1 and BVDV lead to latent and
persistent infections in cattle those that are accepted as common route for both
infections in herds, respectively. Both viruses also causes respiratoric and neurological
symptoms, the decrease of milk and meat production, abortions, congenital defects,
stillbirth and infertility problems by the way of multi-systemic infections.

Material and Method: 281 blood samples from cattle were collected from randomly
selected 8 enterprises in Diyarbakir province. All serum samples were screened using
Serum Neutralisation Test (SNT) in order to detect neutralizing antibodies against
BHV-1 and BVDV.

Results: 44 of 281 (%15.65) of cattle were BVDV seropositive whilst 69 of 281
(24.55%) were detected as BHV-1 seropositive. In addition 16 of 281 (5.69%) of cattle
was carrying neutralising antibodies against both viruses. Futhermore 39.39% (26/66),
21,21% (16/66) and 10.60% (7/66) were found BHV-1, BVDV and both viruses were
seropositive, respectively.

Conclusion: According to result of thisresearch, BHV-1 and BVDV seropositivity rates
detected in Diyarbakir province are similiar to previous studies that carried out other
provinces of Turkey and can be accepted as high for small sized enterprises. We
recommend that a strong control and eradication program should be developed in
Turkey.

Keywords: BHV-1; BVDV; cattle; latent; neutralisation; persistent

Ozge, HOSCAN AKAR, Master Thesis
Ondokuz Mayis University - Samsun, 2017
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°C

BAV
BDV
BHV
BPIV
BRDC
BRSV

BVDV

CD
CO2

cp

CPE
CpHV
CSFV
DKID
DMEM
DNA

ELiSA

SIMGELER ve KISALTMALAR

: Santigrad

: Mikrolitre

- Beta

: Bovine Adenoviriis

: Border Disease Viriis

: Bovine Herpes Viriis

: Bovine Parainfluenza Viriis

: Bovine Respiratory Disease Complex
: Bovine Respiratory Sinsitiyal Viriis

: Bovine Viral Diarhhea Virtis

: Komplement

: Cluster of differentiation

: Karbondioksit

: Sitopatik

- Spesifik sitopatik etki

. Caprine (keci) Herpes Viriis

: Classical Swine Fever Viriis

: Doku Kiiltiirti Enfektif Doz

- Dulbecco’s Modified Essential Medium
- Deoksiriboniikleik Asit

: Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay
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g : Glikoprotein

GHS : Gebe Hayvan Sayisi

IBR . Infectious Bovine Rhinotracheitis
IL - Interlokin

IPB . Infectious Pustular Balanoposthitis
IPV . Infectious Pustular Vulvovaginitis
LR . Latency-related

MD : Mucosal disease

MDBK : Madin-Darby Bovine Kidney

ml : Mililitre

nu : Milipor

Ncp : Sitopatojen olmayan

NK : Dogal katil hiicreler

nm : Nanometre

NS Yapisal Olmayan

ORF : Open-reading frame

OHS : Orneklenen Hayvan Sayist

PBS : Fosfat tampon soliisyonu

PCR : Polymerase chain reaction

pH : Power of Hydrogen

Pl : Persiste Enfekte

PZR : Polimeraz zincir reaksiyonu
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RNA

SN

SNT

SP

VD

VNT

RPM

: Riboniikleik Asit

> Yapisal

: Seronegatif

- Serum Notralizasyon Testi

: Seropozitif

: Timus

: Viral Diarrhea

: Konvensiyonel Viriis Notralizasyon Testi

: Dakikadaki Devir Sayisi
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1. GIRIS

Gelismekte olan iilkeler arasinda yer alan Tiirkiye’nin, niifus olarak %55
oraninda kirsal bolgelerde yasamini siirdiirmekte, tarim ve hayvancilik faaliyetleri ile
gecimlerini  saglamaktadir. Tiirkiye entansif hayvanciligin yogun oldugu iilkeler
arasinda yer almakta ve kapasiteleri 1 ile 25 hayvan arasinda degisen aile isletmelerinin
orani %94 olarak bildirilmektedir (K&seman ve ark., 2015).

Bovine herpes viriis tip-1 (BHV-1) ve bovine viral diarhhea viriis (BVDV)
hayvancilik endiistrisini tehdit eden, ekonomik agidan 6nemli kayiplara neden olan ve
duyarli konakgilarda birgok sistemi etkileyen enfeksiyonlar: olusturan viriislardir.
Ozellikle bu iki 6nemli viriis kaynakli enfeksiyonlar, kiiciik 6l¢ekli aile isletmelerinde
onemli hasarlara ve ekonomik kayiplara neden olmaktadir. Gerek BHV-1 gerek BVDV,
patogenez acisindan farkli stratejilere sahip olmalarina ragmen duyarli konak¢1 yasami
siiresince devam eden kronik enfeksiyonlar olusturmaktadirlar. BHV-1 duyarli olan
konakgilarda latent seyirli enfeksiyonlara neden olmakta, donemsel olarak g¢esitli
faktorlere bagli olarak tekrar eden enfeksiyonlar olusturmaktadir. Bu viriisu tasiyan
hayvanlar 6zellikle reaktif donemde en ©Onemli bulas kaynagi kabul edilmektedir.
BVDV duyarls siirtilerde persiste enfeksiyonlarin nedenidir ve duyarli konak¢ida yasam
boyunca kalmaktadir. Latent ve persiste enfeksiyonlar olusturan bu iki 6nemli virtisun
hayvancilik ekonomisine verdikleri hasarlarin 6niine gegmek igin, gelismis olarak kabul
edilen birgok iilkede olusturduklari ekonomik hasarlar nedeni ile kontrol ve eradikasyon
caligmalar1 devam etmektedir. Ozellikle Avrupa Birligi biinyesinde yer alan Isveg,
Danimarka, Finlandiya ve Norve¢c BVDV eradikasyon caligmalarin1 basarili olarak
tamamlamustir. Isvigre, Almanya ve Avusturya’da BVDV eradikasyon calismalari
devam etmektedir. Ayrica Isvigre BHV-1 eradikasyonunu basari ile tamamlamistir.

Bu arastirma ile Giineydogu boélgesinin Onemli illerinden biri olan
Diyarbakir’daki aile isletmelerinin elinde bulunan hayvanlarda, BHV-1 ve BVDV
varhigr arastirilarak enfeksiyonun durumu serolojik olarak giincellenecektir. Bizim
amacimiz; bu hastaliklarin mevecut durumlarini bolgesel olarak ortaya koymak, bu konu
ile yetkili birimleri kontrol ve eradikasyon programi gelistirilmesi konusunda harekete
gecirmektir. Il ve iller bazinda yapilan galigmalarin fizibilite olusturacagi kanisiyla bu

arastirma diistiniilmiistiir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Bovine Herpes Viriis Tip 1 (BHV-1) ve BHV-1 Enfeksiyonu

2.1.1. BHV-1 Tarihce

BHV-1 genital formu, Avrupa kitasinda 100 seneden fazla bir siiredir
bilinmektedir. 1841 yilinda irin iceren veneral yolla bulagan ekzantem “Exanthame
vesiculosum/pustulosum coitale” olarak tanimlanmis, 1871 yilinda ise IPV (infectious
pustular vulvovaginitis) olarak adlandirilmistir. 1950 yilina kadar ineklerde pustular
vulvovaginits (IPV) “ ve erkeklerde “infectious pustular balanoposthitis (IPB)”
infeksiyonu olarak anilmistir. 1950 yilindan itibaren ABD’nin Kolorado ile Kaliforniya
eyaletlerinde, Bati Amerika’da, viriisun solunum yollarini etkileyen virulent “infectious
bovine rhinotracheitis (IBR)” susu tespit edilerek IBR ile IPV arasindaki antijenik iligki
ortaya konulmustur. Avrupa kitasinda enfeksiyonun IBR formu ilk olarak 1960 yilinda
saptanmistir (Ludwig and Gregersen, 1986). Ulkemizde iseilk kez 1971 yilinda
IBR/IPV virlis antikorlar1 yapilan calismalarla ortaya konulmustur (Erhan ve ark.,
1971).

2.1.2. BHV-1 Etiyolojik Ozellikleri

BHV-1 simiflandirmasi

Uluslararas viriis taksonomi komitesi (International Comitee of Taxonomy of
Viruses, ICTV) tarafindan, Herpesvirales takimi, li¢ viriis ailesini igerecek sekilde
siniflandirilmastir.

Takim (Order): Herpesvirales

Aile (Family): Herpesviridae (Memeli, kus ve siirlingen)

Aile (Family): Alloherpesviridae (Balik ve kurbaga)

Aile (Family): Malascoherpesviridae (Kabuklu canlilar)

Herpesviridae viriis ailesi, gerek beseri hekimlik gerekse veteriner hekimlik
alanlar1 i¢inde, 6nemli enfeksiyonlara neden olan herpesviriis cinslerini icermektedir ve
alfaherpesvirinae, betaherpesvirinae ve gammaherpesvirinae olmak tizere ii¢ alt aileden
(subfamilya) meydana gelmektedir (Davison ve ark., 2008).

Bu bilgiler 1s1iginda bovine herpesviris tip 1 (BHV-1) smiflandirmasi,
asagidaki sekilde tablo 1 i¢inde gosterilmistir (ICTV, 2016). BHV-1 serolojik olarak tek



tiptir. Klinik olarak solunum sistemi formu IBR (infectious bovine rhinotracheitis) ve
genital sistem formlar1 IPV (infectious pustular vulvovaginitis) ve IBP (infectious
pustular balanoposthitis) ilebirlikte IBR/IPV/IBP olarak kisaltilmasina ragmen, bilimsel
calismalarda BHV-1 ve IBR kisaltmalarinin kullanim1 daha fazladir.

Tablo 1.BHV-1 smiflandirmasi

Takim Herpesvirales

Aile Herpesviridae

Alt aile Alfaherpesvirinae

Cins Varicello viriis

Isim Bovine herpesviriis tip-1
Kisaltma BHV-1, BoHV, BHV1

Yapilan molekiiler ¢alismalar sonucunda, BHV-1 alt tip-1 (BHV-1.1) ve BHV-
1 alt tip-2 (BHV-1.2), BHV-1 alt tip-3 (BHV-1.3) tespit edilmistir. BHV-1 alt tip-1
genel olarak solunum sistemi enfeksiyonlart formu olarak bilinen IBR, BHV-1 alt tip 2
genital sistem enfeksiyonlari formlari1 olarak bilinen IPV/IBP olusturur. Yapilan
restriksiyon enzim analizlerine gore BHV-1 altip 2, 2a ve 2b olarak siniflandirilabilir.
BHV-1.3 norolojik bozukluklar ile karakterizedir ve de BHV-5 olarak tanimlanmistir
(Muylkens ve ark., 2007).BHV-1.1 ve BHV-1.2a atik fotiis materyallerinden izole
edilmistir. BHV-1.2b nin daha az virulent karakterde oldugu diisiiniilmiistiir ve
giiniimiize kadar herhangi bir atik vakasindan identifikasyonu yapilamamistir (Biswas

ve ark., 2013).

BHV-1 Yapisal Ozellikleri

BHV-1, sekil olarak kiibikten pleomorfige degisebilen,150-200 nm biiyiikliik
Ol¢iilerine sahip, zarf igeren cift iplikci DNA genomuna sahiptir (Albayrak ve ark.,
2007; Biswas ve ark., 2013). Viriis 162 kapsomerden olusan ikosahedral kapside
sahiptir. Kapsid yaklasik 20 viral proteinden olusan amorfik tegument ile gevrelenmistir

(Sekil 1).
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Sekil 1. Kubik ikosahedral T-16 kapsid morfolojisi icerenolgun BHV-1 partikiilii
(Viralzone’den, 2016)

BHV-1 genomu, 13 adedi zarf ile ortak olan 33 yapisal protein kodlamaktadir
(Lazic ve ark., 2005). Zarf iizerinde yer alan 13 proteinden 10 adedi glikoprotein (g)
olarak kodlanmakta vednemli gorevlerde bulunmaktadirlar. BHV-1 ait bazi 6nemli
glikoproteinler ve fonksiyonlari tablo 2 i¢inde verilmistir (Biswas ve ark., 2013).

Viriisun hiicre igine girisinin zarf glikoproteinleri tarafindan gerceklestirildigi
bilinmektedir. Hiicre reseptorlerine ilk baglanma gC ile saglanirken, bunu gD takip
eder ve penetrasyonda g B ve g H -g L ile gergeklesir (Biswas ve ark., 2013).

BHV-1 viriisu ¢evresel etkenlere karsi dayanikli bir yapiya sahiptir. Virlisun
inaktivasyonu pH, sicaklik, 151tk ve neme baglidir. BHV-1 4°C 1sida 30 giin stabil
kalabilir; 56°C 1sida 21 dakika, 37°C 1sida 10 giin, 22°C 1sida ise 50 giin enfektif
ozelliklerini devam ettirir. Virlis besi maddeleri iginde 30 giinden fazla bir siire enfektif
ozelliklerini korur. Zarl bir viriis olmasi nedeni ile eter, kloroform, aseton gibi organik
¢oziciilere kars1 duyarlidir. Ayrica %0,5 NaOH, %0,01HgCl,, %1 fenol ve %5 formol

ile 1 dakika igerisinde inaktive olur (Biswas ve ark., 2013).



Tablo 2. BHV-1 bazi 6nemli glikoproteinleri ve gorevleri

Sira No Protein Gorevi
Glikoprotein B (gB) Baglanma, hiicre igine giris,
1 hiicrelerarasi yayilma, flizyon
Glikoprotein C (gC) Baglanma
2
Glikoprotein D (gD) Hiicre i¢ine giris, hiicreler arasi
3 yayilma
4 Glikoprotein 1 (gl) Hiicreler arasi yayilma,Fc
reseptor
5 Glikoprotein H (gH) Hiicreler arasi yayilma
6 Glikoprotein E (gE) Fc reseptor
7 Glikoprotein K (gK) Hiicre i¢ine giris
8 Glikoprotein L(gL) Hiicre i¢ine giris
9 GlikoproteinM (gM) Fonksiyonu belirsiz
10 Glikoprotein G (gG) Hiicresel yayilmada yardimci

BHV-1 Konakg¢1 Spektrumu

BHV-1 ana konakgis1 sigirlardir (Biswas ve ark., 2013). Mandalar BHV-1
enfeksiyonunun goriildiigii diger 6nemli bir konak¢idir. Koyun ve kegilerde enfeksiyon
olusturdugu goriilmiistiir (Albayrak ve ark., 2007). Yaban hayvanlar arasinda antilop,
mink ve gelincigin BHV-1 tarafindan enfekte edildigine dair bildirimler vardir (Biswas
ve ark., 2013). Kegilerde enfeksiyon olusturan caprine (kegi) herpes viriis tip-1 (CpHV-
1) ve BHV-1 arasinda yakin antijenik iligki mevcuttur. Bu nedenle kegilerde CpHV-1,
IBR/IPV/IBP icin en 6nemli nedenlerden kabul edilmektedir (Suavet ve ark., 2016).
BHV-1 deneysel olarak tavsanlarda enfeksiyon olusturmaktadir (Biswas ve ark., 2013).



2.1.3. BHV-1 Bulasma Yollar1

BHV-1 akut enfeksiyon sirasinda, 10-14 siire ile infekte hayvanlarin nasal
akinti, semen, fotal sivi, plasenta-amniyon sivisit gibi eksret ve sekretleri ile sagilir
(Nandi ve ark., 2009; Biswas ve ark., 2013). Viriis sagilmasi latent viriisun
reaktivasyonu ile olabilir (Albayrak ve ark., 2007; Yazici ve ark., 2015). Diger 6nemli
bir yol ise genital bulasmadir. Ozellikle dogal tohumlamada enfekte bogalar, suni
tonumlamada ise enfekte sperma yolu ile bulasma mevcuttur (Raaperi ve ark., 2010).
BHV-1 dis ¢evresel kosullara dayanikli olmasi nedeni ile kontamine malzeme ve yem
bulasida s6z konusudur (Raaperi ver ark., 2010; Biswas ve ark., 2013). Siirii i¢inde yer
alan latent enfekte hayvanlar diger onemli bulas yollarmdan birisidir.Latent enfekte
hayvanlarda uyuyan viriisun donem doénem g¢esitli faktorlere bagl olarak aktive olmasi
ve buna bagli olarak sacilmasi ile ilgili siiredi hayvanlarin enfekte olma riski yiiksektir.
Hava yolu ile bulagsma (airborne transmission) deneysel olarak gosterilmistir (Albayrak
ve ark., 2007; Biswas ve ark., 2013)

2.1.4. BHV-1 Latentlik Olusumu ve Patogenez

BHV-1 enfeksiyonlarinda latentlik olusumu spesifik bir 6zelliktir. Viriis primer
enfeksiyonu takiben latent hale gelebilir (Nandi ve ark., 2009). Latentlik gelisimi BHV-
1 diisiik ya da yliksek dozlarda enfekte olan hayvanlarda sekillenebilir. Ateniiye asi
suslar1 latent durumda kalabilir ve asilama saha suslar1 ile gelisen latent enfeksiyona
kars1 koruma olusturamaz (Jones ve ark., 2000; Jones ve ark., 2001). Canli BHV-1
asilarinin inokulasyonu latent enfeksiyona neden olabilir (Biswas ve ark., 2013). Eger
enfeksiyon agiz boslugu, burun mukozalar1 ve goz bolgesinden bashyor ise latentlik
olugmast i¢in primer sahalar trigeminal ganglion iginde yer alan ndronlardir. Enfeksiyoz
BHV-1 virionlar1 enfeksiyondan sonra 1-6 iginde trigeminal ganglionlarda tespit
edilebilir. Akut enfeksiyondan sonra latentlik olusmasi igin LR (latency-related) genleri,
ORF (open-reading frame)-E noéronal faktorler, hiicre aracili immun yanit gibi bazi
faktorler yardimci olabilir. LR-gen ve noronal faktorler latentlik tesisinde 6nemli rol
oynar. LR-gen firtinleri viriis ile infekte hiicrelerde apoptozu inhibe ederek latentligi
indiikler. Noronal faktorler ise ganglionlardaki prodiiktif enfeksiyonu ve hiicre aracili
immun yanit1 inhibe ederek latentligi indiikleyen viral transkriptleri, viral proteinleri ve

viral DNA replikasyonunu arttirir. Latentligin devamliligi ise LR-gen ve ORF-E



tarafindan kontrol edilir. Latentlik noronal sahalar disinda tonsiller, lenfoid hiicreler,lenf

nodiilleri ve periferal kan hiicrelerinde de sekillenir (Biswas ve ark., 2013).

BHV-1 Patogenez

BHV-1 organizmaya girdigi zaman replikasyon, giris yerinde nasal ve genital
mukoza hiicrelerinde olur. Virtiis giris yerindeki replikasyonunda lokal sinir hiicrelerinin
aksonlarina yerlesebilir ve daha sonra intra-axonal transport yolu ile latentligin tesis
edilecegi bolgesel ganglionlardaki néronlara ulasir (Nandi ve ark., 2009). BHV-1 viicut
i¢cine hiicresel kontakt yolu ile kan, sinirler ve enfekte edilmis dokular yolu ile yerlesir.
Kisa siireli bir viremi devresinden sonra ovariyumlar, fotus, meme ve sindirim sistemi
gibi sekonder bolgeler enfekte olur (Biswas ve ark., 2013). Viriisun hiicreye girisi gesitli
glikoproteinleri (g) ve en az iki hiicresel reseptorii icine alan ¢ok asamali bir
stirectir.Glikoprotein C (gC) hiicre yiizeyindeki heparan siilfat proteinine baglanarak bu
siireci baglatir.Gevsek bir baglanma seklinde olan bu ilk siireci, gD ikincil hiicre
reseptorlerine baglanmas: ile giiclendirir. BHV-1 gD virlisun hiicreye girisi, oteki viral
ve hiicresel etkilesimlerinin yardim ettigi viriisun baglanma ve membran flizyonu
asamalar1 icin gereklidir. BHV-1 solunum sisteminde ¢ogalarak rinihit, laringit ve trake
mikrovilluslariin tahribine yol acan trakeite neden olur. Viriis sigirlarda Pasteurella
multicoda, Mycobacterium haemolytca gibi sekonder bakteriyal enfeksiyonlar igin
olusacak viicut direncini saglayan hiicre aracili immuniteyi deprese eder ve Oliimlere
neden olabilir (Leite ve ark., 2002). Lezyonlar burun mukozasindan gozlere yayilir;
konjuktivit ve siddetli burun akintisi olusturur (Bandyopadhyay ve ark., 2010a; 2010b) .
BHV-1 ayrica nasal mukozadan trigeminal sinirler yolu ile beyine ulasir ve
meningoensefalit meydana getirir. Viriis pleasenta ve fotusta degisiklikler olusturur ve

abortlara neden olabilir (Biswas ve ark., 2013).

2.1.5. BHV-1 Klinik

Genel olarak enfeksiyonun klinik seyri IBR ya da IPV/IBP seklinde
gozlemlenir (Nandi ve ark., 2009; Ozan ve ark., 2012). Hastaligin prognozunda yas ve
viral ajanin virulensi etkilidir (Lazic ve ark., 2005). BHV-1 ile enfekte sigirlarda, 2-4
giinliik inkubasyon periyodundan sonra serdz nasal akinti, salivasyon, ates, anoreksi ve
depresyon gelisir. Birka¢ giin i¢inde nasal ve okiiler akintilar mukopurulent hale

dontisiir. Dogal tohumlamanin yapildig1 isletmelerde genital enfeksiyonlar disilerde



irinli vulvovajinite, erkeklerde balanopostite neden olur. Hastaligin klinik seyrinde
subklinik ya da yumusak seyir daha fazla gorilir. Herhangi bir komplikasyon
sekillenmeyen BHV-1 enfeksiyonlar1 5-10 giin i¢inde sonlanir. Sekonder bakteriyel ve
viral komplikasyonlar hastalifin siddetini arttirir. Enfeksiyonun solunum formunda
bronkopnémoni, mukoprulent burun akintis1 ve tiikriik salgisinda arti, rhinotrakeit,
farenjit ve laringotrakeit sekillenir. Ates 41-42 °C degerlerine ulagir. Hastalik igin
karakteristik semptomlardan birtanesi burun mukozasinda sekillenen asir1 konjesyondur
ve mukozanin rengi pembeden kirmiziya dogru kayar. Bu nedenle hastalik “Kirmizi
Burun-Red Nose” olarak bilinir. Sekonder bakteriler ile ortak enfeksiyon gelisirse
bronkopndémoninin siddeti artar; bu durumda plorit, gogiis agrist ve oskiiltasyonda
stirtinme sesleri tespit edilir. Bu durum 6zellikle gen¢ hayvanlarda “Shipping fever”
olarak bilinen siddetli solunum sistemi enfeksiyonlarinin gelismesine neden olur
(Biswas ve ark., 2013).

BHV-1 enfeksiyonlar1 sigirlarin solunum hastaliklar1 kompleksi (Bovine
Respiratory Disease Complex, BRDC) i¢inde yer alan 6nemli bir viral ajandir ve bu
kompleks iginde yer alan diger viral ajanlar bovine parainfluenza viriis tip-3 (BPI1V-3),
BVDV, bovine respiratory sinsitiyal viriis (BRSV), bovine adenoviriis tip 1,2 ve 3
(BAV-1,2,3) ile kombine enfeksiyonlara neden olur (Shirvani ve ark., 2011).

Genital infeksiyonda idrara sik ¢ikma, genital bolgede irinli vezikiiler
olusumlar gekillenir. Gebe hayvanlarda abort olaylari genellikle 5. ayin sonunda gelisir.
Vulva boélgesinde mukozalarda karakteristik konjesyon goriiliir ve mukozalarin rengi
olusan yangisal reaksiyonlara bagli olarak kirmizi renge doniisiir (Biswas ve ark.,
2013).

Uzun siiren enfeksiyonlarda BHV-1 enfeksiyonlar1 generalize olarak diger
sistemleri etkilemeye baslar ve oOzellikle ishal ile seyreden sindirim sistemi
bozukluklarina neden olur (Muylkens ve ark., 2007).

Duyarli hayvanlarda BHV-1enfeksiyonlar1 klinik semptomlarin goriilmesinden
sonra 10 giin i¢inde diizelmeye baslar; ancak viriis trigeminal ya da sakral
ganglionlardaki néronlarda latent kalir. Ilerleyen donemlerde latent viriis transport,
dogum, asir1 kalabalik gibi ¢esitli stres kosullar1 karsisinda reaktive olur. Kortikosteroid
uygulamalari da latent viriisun aktive edilmesini saglayan diger bir faktordiir (Biswas ve

ark., 2013).



2.1.6. BHV-1 Immunite

Sigirlarda BHV-1 enfeksiyonlarinda immun yanit belirgindir. BHV-1"e karsi
immun yanit viriis replikasyonu ile baglar. Enfeksiyondan 7 giin sonra humoral ve
hiicresel immun yanit olusur. Antikor yamitinin viriis sayilmasi ve enfeksiyonun
Onlenmesi i¢in kritik bulgu oldugu disiiniilmektedir. Hiicresel immun yanit
enfeksiyondan sonra iyilesmeyi igine alir (Engels ve Ackermann, 1996).

Antikor yanit1 nétralizan antikorlar1 igermekte ve antiviral etkili olan antikor
bagimli hiicresel sitotoksitiye katkida bulunur. Noétralizan antikor asilamayi izleyen 3 yil
sirkulasyonda kalabilir. Maternal antikorlar siitten kesildikten sonra 123 giin etkisini
devam ettirir (Biswas ve ark., 2013).

BHV-1 enfeksiyonlarinda hiicresel immun yanit, makrofajlar, interlokin 2 (IL-
2), interferon vy tiretimi, dogal katil hiicreler (NK), gC ve gD spesifik CD4+ T hiicre
proliferasyonu ve sitotoksik T lenfosit aktivasyonunun kontrolii altindadir (Biswas ve

ark., 2013).

2.1.7. BHV-1 Teshis

BHV-1 enfeksiyonlarinin teshisinde hiicre kiiltiirii, histopatolojik teshis,
seroloji ve molekiiler yontemler kullanilir. BHV-1 primer ve sekonderolarak sigir
bobrek, akciger, testis, trakea ve turbinate hiicrelerinde kolaylikla iiretilebilir. Bununla
birlikte  MDBK (Madin-Darby Bovine Kidney) hiicre kiiltiirii rutin caligmalarda
kullanilmaktadir. Hiicre kiiltiirlerinde izolasyon i¢in nasal ve vaginal siiriintii 6rnekleri,
akciger, karaciger, tonsiller ve atik fotiis materyalleri kullanilabilir. BHV-1 hiicre
kiltlirlerinde {iztim salkimi seklinde olan, dev hiicreler ve sinsityumlardan olusan
spesifik sitopatik etki (CPE) olusturur ve inokulasyonu takiben 3 giin i¢inde iireme
sekillenir (Yazic1 ve ark., 2015).

BHV-1 enfeksiyonlarinda enfeksiyonun akut ve nekahat durumu arasinda titre
artisin1 tespit etmek ve antikor yanitin1 ortaya koymak ig¢in cesitli serolojik testler
kullanilir. Konvensiyonel virlis nétralizasyon testi (VNT) halen birgok viroloji
laboratuarinda rutin teshiste kullanilmaktadir. Bununla birlikte BHV-1 antikorlarin
teshis yontemlerinden ELISA (Enzyme-Linked immunoabsorbent Assay) daha pratik,
daha kisa siirede spesifik ve sensitif sonu¢ veren yontemdir. Molekiiler teshiste PZR

(polimeraz zincir reaksiyonu) viriis identifikasyonu igin énemli bir metottur. Cok kisa



stirede sonu¢ almabilir ancak diger yontemlere gore daha pahali bir yontemdir

(Muylkens ve ark., 2007).

2.1.7. BHV-1 Sagaltim ve Korunma

BHV-1 enfeksiyonun bilinen bir tedavisi yoktur. Latent enfeksiyon olusturmasi
nedeni ile donemsel olarak klinik semptomlar goziikmekte; ancak 10 giin zarfinda etkisi
azalmaktadir. Giiniimiizde mevcut olan teshis yontemleri ile latent enfekte hayvanlarin
identifiye edilmesi zordur. Enfeksiyondan korunmak, enfeksiyonun kontrolii ve
enfeksiyonun eradikasyonu igin iyi planlanmis as1 programlar1 uygulanmalidir. BHV-1
enfeksiyonlarinda koruma saglamak i¢in modifiye edilmis canli viriis asilari, inaktif
asilar, subunit asilar ve marker as1 uygulamalar1 yapilabilir. Glinlimiizde en ¢ok tercih
edilen asilama programi marker as1 uygulamalaridir. Marker as1 dogal enfekte hayvan
ile agilanmis hayvanin ayirt edilmesi i¢in bir ya da birden fazla viral proteinin silinmesi
esas alinarak hazirlanmaktadir (Oirschot ve ark., 1996) ve piyasada gE-canli, gC-canli,
gE-olii, gD-subunit v.b gibi farkli marker asilar vardir. Avrupa Birligi iilkelerinde BHV-
1 enfeksiyonlarmin kontrol ve eradikasyonunda gE-negatif (gE-deleted) marker asilar
kullanilmaktadir (European Union, 2000).

2.2. Bovine Viral Diarhhea Viriis (BVDV) ve BVDV Enfeksiyonlari

2.2.1. BVDV Tarihge

BVDV ilk olarak 1946 yilinda Kanada’nin Saskatchewan eyaletinde sigirlarda
sulu ve kanli diyare, mukozal membranda erozyon ve ates ile seyreden bir enfeksiyon
olarak tanmimlanmustir (Childs, 1946). Aym yil New York Cornell Universitesi
arastirmacilart sigirlarda benzer semptomlu bir salgin1 kaydetmis ve enfeksiyonun atik
vakalarinda artis, siit veriminde azalma, 16kopeni ve solunum sistemi semptomlarini
olusturdugunu ortaya koymuslardir; ayrica etkenin bakteri olmadigi kesfedilmistir
(Olafson ve ark., 1946). 1953 yilinda virlisin 6zel bir formu olan mukozal hastalik
(mucosal disease, MD) bildirilmistir (Ramsey ve ark., 1953). 1957 yilinda
arastirmacilar MD vakasindan sitopatik (cp) BVDV susunu izole etmislerdir (Underdahl
ve ark., 1957). Aym y1l arastirmacilar sitopatojen olmayan (ncp) BVDYV izolasyonunu
gerceklestirmiglerdir (Lee ve Gillespie, 1957).

1960’da Cornell Universitesi arastirmacilar1 bir VD vakasindan isole ettikleri

cp viriis susunu Oregon C24V olarak adlandirildi (Gillespie ve ark., 1960). 1961
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yilinda tekrarlayan viral ishale karsi Oregon C24V susundan ilk as1 hazirlandi
(Coggins ve ark., 1961).

1984 yilinda deneysel olarak cp viriis inokulasyonu ile MD iiretmislerdir
(Brownlie ve ark., 2000). 1991°de ise BVDV‘nin Flaviviridae viriis familyasinin
Pestiviriis cinsinde yer aldigi bildirilmistir. 1993 yilinda Kanada ‘da BVD siddetli akut
infeksiyon ile ilk kez tanimlanirken, 1994 de ise BVDV 2 genotipi identifiye edilmistir
(Carman ve ark., 1998).

2.2.2. BVDV Etiyolojik Ozellikleri

BVDV Simiflandirma

BVDV, BVDV-1 ve BVDV-2 olarak bilinen iki tipi ile Flaviridae viris
ailesinin Pestiviriis cinsi i¢inde, diger 6nemli viriislar CSFV (Classical swine fever
virtis) ve BDV (border disease viriis) ile birlikte yer almaktadir (Abe ve ark., 2016;
ICTV, 2016).

BVDV Yapisal Ozellikler

BVDV, 40-60 nm biiyiikliikte, pozitif polariteli, tek iplik¢ikli, RNA genomu
icermektedir. Virlis ikosahedral kapsid simetrisine sahiptir. BVDV, 4000 adet
aminoasidi kodlayan 4 adet yapisal, 8 adet yapisal olmayan toplam 12 glikoprotein
icermektedir (Abe ve ark., 2016). Bu viral proteinler, gorevlerine gore viriisun teshis
edilmesinde 6nemli rol oynamaktadir (Wang ve ark., 2015). BVDV viral proteinleri ve

fonksiyonlart tablo 3 i¢inde detaylandirilmagtir.
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Tablo 3. BVDV glikoproteinleri ve gorevleri S: Yapisal, NS: Yapisal olmayan

Protein S/NS Gorevi

C S Kapsid proteini

E™ S Zayif nétralizanaktivite ile antikor iiretimini saglar.

El S Zarf proteini

E2 S Antijenik notralizasyonu saglar.

pP7 S Enfektif viriis partikiiliinii tesekiiliinde rol alir.

Npre NS C proteinin ayrilmasinda gorev yapan sistin proteazi kodlar.

NS2/3 NS NS3 cp suslar1 i¢in marker protein, NS2 helikaz aktivitesini
saglar.

NS4A/B NS NS4A serin proteaz i¢in yardimei faktordiir, NS4B ise viral
patojenitede rol alir.

NS5A NS Replikasyon kompleksinin iginde rol alir.

NS5B NS RNA bagimli RNA polimeraz aktivitesi

Son klasifikasyon verilerine gore BVDV, antijenik farkliliklar nedeni ile
BVDV-1 ve BVDV-2 iki ayr viriis olarak Pestiviriis cinsinde yer almaktadir. BVDV-1
klasik BVD patojeni olarak tanimlanmakta ve Avrupa kitasinda daha fazla
goriilmektedir. Her iki virlis hiicre kiiltlirlerinde olusturduklari CPE olusturma
Ozelliklerine gbre cp ve ncp biyotiplere sahiptir (Gumusova ve ark, 2006; Yazici ve
ark., 2012; Albayrak ve ark., 2016). Sahada tespit edilen akut BVDV enfeksiyonlar
%90 oraninda ncp-BVDV tarafindan olusturulmaktadir (Pogranichniy ve ark., 2011).
Ncp BVDV NS2/3 kodlarken, cp-BVDV NS2 ve NS3 kodlar. NS3, cp BVDV’nin ayirt
edilmesi i¢in marker proteindir (Peterhans ve ark., 2003)

BVDV fizikokimyasal 6zellikleri agisindan Pestiviriis cinsinde yer alan diger
viriislar ile ortak Ozellikler gostermektedir. Virlis yaygin olarak kullanilan tiim
deterjanlar ile inaktive edilebilmektedir. Viriis 56°C 1sida 45 dakikada, 37°C 1sida 4 giin
i¢cinde enfektif 6zelligini kaybeder (Yesilbag ve ark, 2014).
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BVDV Konakel Spektrumu

BVDV diinya genelinde yaygindir ve yiliksek morbidite diisiik mortaliteli
olarak tanimlanmaktadir. Viriisun temel konakgisi sigirlardir. BVDV sigirlar ile birlikte
koyun, ke¢i ve domuzlarda enfeksiyon olusurabilir. Ayrica vahsi ruminantlarda BVDV
enfeksiyonu bildirimleri mevcuttur. Bu konakgilar tim yas gruplarinda BVDV
enfeksiyonu olusturmaktadir (Walz ve ark., 2010; Albayrak ve ark., 2012).

2.2.3. BVDV Bulasma

Epidemiyolojik kriterler agisindan persiste enfekte (PI) sigirlar her zaman goz
ontinde bulunur (Lanyon ve Reichel, 2013). Persiste hayvanlar yasamlari boyunca
biiyilk miktarlarda viriisii sekresyon ve ekskresyonlar1 ile sacarlar (Resim 2). Pl
hayvanlarin varhig siiriideki saglikli hayvanlar i¢in risk olusturmakta ve gebelik
donemlerinde transplasental olarak, viriisu fotusa aktarabilmektedirler. Ayrica fertilite
problemler ile karsilasilmaktadir. Buzagi dogdugu takdirde persiste viremi ile yagamlari
sliresince viicut stvilart BVDV sagmaktadir (Lanyon ve Reichel, 2013).

Akut enfekte sigirlar az miktarlarda ve birka¢ giin siire ile viriisu yayan
tastyicilardir. BVDV sigirlardan koyun ve kegilere gecebilir. Bir¢ok vahsi viriis BVDV
ile enfekte olabilir. Direkt bulasmada viriis peroral ve/veya nasofarengeal yolla alinir.
Dogal kosullarda agizdan agza kontakt olduga etkilidir. Viriis persiste enfekte
bogalardaki semen ile direkt olarak nakledilebilir ve bulasma olasilig1 %100 olabilir.

Embriyo transferi ile bulagma miimkiindiir.
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Pl’cg[l‘.llll BVDV-PI female Pregnant female (non-PI)
infected with BVD virus during
first half of gestation

BVD virus shed from
infected animals
Least common route

(less than 10%) Most common route
' (over 90%)

PI calf that will now constantly
shed BVD virus

Sekil 2.BVDYV nin bulagma yollar1 ve persiste infekte yavrularin olusmasi(ACES’den, 2016)

Indirekt bulasmada viriis ile kontamine olmus ekipmanlar (igne, kulak kiipesi
ve burun halkasi rektal muayene eldivenleri), kontamine canli asilar, steril olmayan
astlama teknikleri ve Haematopotasppve Stomoxys calcitrans gibi arthropodlar 6nemli
yer oynar. Ayrica kontamine otlaklarda Ozellikle yaz mevsimlerinde ve yayla

zamanlarinda virtisun bulagsmasina yardim eder (Nelson ve ark., 2015).

2.2.4. BVDV Patogenez

BVDV enfeksiyonlarinda antikor tagimayan fotus, gebelik donemininde viriis
ile intra-uterin enfekte olma riski tasir (Yazici ve ark., 2007). Bu durum enfeksiyonun
sekillendigi doneme gore degisir. Sigirlarda normal gebelik 9.5 ay (283 giin)
stirmektedir. BVDV enfeksiyonlarin meydana geldigi durumlara gore degerlendirilmesi
ise asagida maddeler halinde verilmistir (Peterhans ve ark., 2010; Abe ve ark., 2016).

o Enfeksiyon gebeligin ilk 40 giinliik doneminde sekillenirse diisiik
fertiliteye neden olan resorpsiyon sekillenir.

o Gebeligin 40-120 giin arasinda sekillenen enfeksiyonlarda virlis cp
karakterde ise yavru atmalari sekillenir.

o Gebeligin 40-120 giin arasinda sekillenen enfeksiyonlarda viriis ncp

karakterde bir viriis ise fotusta persiste enfekte olur.
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. Gebeligin 90-160 giinleri aras1 sekillenen BVDV enfeksiyonlarinda
hidrosefali, artrogripoza, serebellar hipoplazi, okiiler defektler gibi ¢esitli
malformasyonlar ve yetersiz biiyliime sekillenebilir.

. Gebeligin 160 giliniinden sonra sekillenen enfeksiyonlarda fotus immun
sistem gelisimini tamamladig1 icin, viriisa karst ndtralizan antikorlar gelisecek ve buna

bagli olarak buzagi normal ve immun olarak dogacaktir.

BVDV enfeksiyonlarini patogenezinde diger énemli devre mukozal hastalik
(MD) donemidir. Sahada goriilen BVDV enfeksiyonlarinin biiyiik ¢ogunlugu ncp suslar
tarafindan meydana getirilmekte, akut devrede 1limli ya da subklinik bir seyir
gostermektedir. Enfeksiyonun MD formu sadece ncp BVDYV ile PI hayvanlarda gelisen
bir siirectir. PI hayvanlarin immun sistem gelisiminde sekillenen defektlerden dolay1
viriisa kars1 antikor olusumu gerceklesmeyecek, aksine virlisa karsi hayat boyu bir
immuntolerans olusacaktir. PI hayvanda antijenik olarak homologu olan cp-BVDV ile
stiper-enfeksiyon sekillenirse bu yeni viriis kendi gibi taninacak ve immun sistem
tarafindan elimine edilemeyecektir. Bu durum 6ldiiriicii olan MD gelismesine yol

acacaktir (Peterhans ve ark., 2010) (Sekil 3).

/1cp / Cp\

o= 5. TRANSIENT INFECTION {""’
e WP
‘Qﬁ & g
.

—> seroconversion
ncp biotype

insemination birth
2rd _ 4™ month

PERSISTENT INFECTION abortion. malformation
- immunotolerance

mutation ncp > cp

MUCOSAL DISEASE

Sekil 3. BVDV enfeksiyonlarinda persiste enfeksiyon ve mukozal enfeksiyon olusumu

(Peterhans ve ark’dan, 2010)

2.2.5. BVDV Kilinik
Akut seyirli BVDYV infeksiyonlar1 genellikle hafif, subklinik seyir gostermekte

ve endemik varligi ile hayvan sahipleri tarafindan ¢ogunlukla fark edilmemektedir
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(Lanyon ve Reichel, 2013). Sigirlarda BVDV enfeksiyonlari, akut hemorajik sendrom,
persiste infeksiyon, mukozal hastalik, solunum yollar1 ve reprodiiktif sistem
semptomlarini igeri; ayrica bu sistemlerin birinde ya da birden fazlasinda multisistemik
etki gosterebilir. Enfeksiyonun akut formunda ates, letarji, anoreksi, burun-géz akintisi,
stit veriminde azalma, kanli mukus igeren ishal, tirnak aralarindaki bolge ile vajina ve
agiz mukozalarinda erozyonlar énemli semptomlaridir (USDA, 2007) .Akut enfekte
bogalarda sperm kalitesinde diisiis sekillenir. Enfeksiyon sonrasi 4-7 giin BVDV tiim
viicut sivilarinda tespit edilir. BVDV immunosupresif etkiye sahiptir; bu durum antikor
titresinde yavas ylikselmelere neden olur ve sekonder enfeksiyonlarin olugmasi igin
predispozisyon saglayabilir. BVDV sigirlarda bakteriyel ve viral ajanlarin olusturdugu
solunum sistemi kompleksi BRDC i¢inde yer alan viral patojenlerin en 6nemlilerinden
birisidir ve BHV-1, BAV ve BRSV gibi viral patojenlerle ortak siddetli solunum
sistemi enfeksiyonlarina neden olabilir (Gumusova ve ark., 2007; Yazici ve ark., 2007;
Tutuncu ve Yazici, 2016).

BVDV-2 goriildiigii bolgelerde daha siddetli enfeksiyonlara neden olmaktadir.
BVDV-2 enfeksiyonlar1 oliimle sonuglanabilen perakut seyirli trombositopeni ve
l16kositopeni ile ortak seyirli 6ldiiriicii ishallere neden olur (Walz ve ark., 2010).

MD formunda en belirgin semptom tedaviye yanit vermeyen sulu ve kanl
ishaldir. Serozdan muko-purulente degisen burun akintis1 ve Oksiiriik, yiiksek viicut
1s181, agiz ile ayaklarda sekillenen erozyonlar mevcuttur. Klinik semptomlar bagladiktan
sonraki birkag¢ hafta icinde 6liim sekillenir.MD her yasta olusur, her zaman 6ldiiriicli ve
tedavisi yoktur (Goens, 2002).

Gebe hayvanlarda enfeksiyonu sekillendigi doneme bagli olarak; rezorbsiyon,
yavru atiklari, kor, tremor ve ayakta duramayan, diisiik dogum agirligina sahip buzagi
dogumlar1 en belirgin semptomlar arasinda yer almaktadir (Albayrak ve ark., 2012;

Lanyon ve Reichel, 2013; Wilhelmsen, 2016).

2.2.6. BVDV Iimmunite

Dogal BVDV enfeksiyonlart 6miir boyu immunite saglar. Sigirlarin immun
sistemi T lenfositlerin aktivasyonu ve antikorlarin sekillenmesi ile reaksiyon gosterir.
Notralizan antikorlarin tespit edilmesi, viriis ile ilk temas iizerinden en az 2 hafta

gectigini ortaya koymaktadir (Collen ve Morrison, 2000).
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Hiicresel immunite CD4+ ve CD8+ T lenfositlerin inaktivasyonu ile olur.CD4+
CD+38 hiicrelerine nazaran savunmada daha 6nemli rol oynamaktadir. CD4+ hiicrelerin
ana hedefi NS2 ve NS3 proteinleridir. Bununla birlikte C, NP, E™ve NS2/3
proteinlerinide etki ederler (Collen ve Morrison, 2000).

Humoral immunite a¢isindan antikorlar, BVDV zarf proteinlerden kuvvetli
olarak noétralize edilebilir. E2, nispeten daha zayif notralize edilebilen E™ ve E1
glikoproteinlerini hedef alir. Gerek hiicresel gerek humoral immun yanit viremik fazdan
sonra tespit edilebilir (Donis, 1995).

Yeni dogmus buzagilar kolostrum yolu ile aldiklar1 maternal antikor ile BVDV
enfeksiyonundan ilk haftalarda korunurlar. Bu koruma 6 aylik bir periyodu kapsayabilir.
Bu donemlerde buzagilara bir asilama yapildig1 takdirde, maternal antikorlar asilama
sonucu olusacak antikorlar1 interfere edebilir ve etkili bir korunma olusmasini
Onleyebilir. Maternal antikorlar ayrica teshis agisindanda bir bosluk yaratabilir. Bu

bosluk ise kullanilan metoda gore degisebilir.

2.2.7. BVDV Teshis

BVDV enfeksiyonlarinin tanist semptomatik olarak zor olabilir. Bu nedenle
klinik taninin mutlaka laboratuvar tanisi ile desteklenmesi gereklidir. Klinik tani olugan
atik vaka ve anomalilerile MD formuna yonelik yapilabilir (Goens, 2002).

Virtisun kan, nasal ve oral sekresyonlardan, 6lii hayvanlardan alinan lenfoid
doku orneklerinden, identifikasyonu ve izolasyonu yapilabilir. In vitro olarak sigir
orijinli primer ve devamli hiicre kiiltiirleri viriis izolasyonu i¢in kullanilir.

Serolojik teshis icin giiniimiizde ELISA ve nétralizasyon testleri
kullanilmaktadir. Molekiiler bazli polimeraz zincir reaksiyonlar1 (RT-PCR ve real-time
PCR) kullanilmaktadir. Persiste hayvanlarin teshisinde Antijen-ELISA metodu ve PZR
bazli metodlar kullanilabilir. Deriden alinan numunelerde BVDV varligini ortaya koyan
tekniklermevcuttur. Persiste hayvanlarin teshisinde en giivenilir metotlar arasinda ¢ift
serum numunesinde BVDV antikorlarmin varliginin tespit edilmesidir.Bu amagla
stipheli BVDV antijenleri yoniinden pozitif bulunan hayvanlardan 28-30 giin sonra
ikinci bir kan 6rnegi almir.lkinci kan 6rneginde eger hayvan tekrar BVDV antijeni

yoniinden pozitif, BVDV antikorlar1 agisindan negatif tespit edilirse bu hayvanin
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persiste enfekte oldugu yoniinden karar verilir. Ayrica siit isletmelerinin siit tanklarinda

yiiksek antikor miktar1 siiriide PI hayvan olasiligini ortaya koyar (Wilhelmsen, 2016).

2.2.8. BVDV Tedavi ve Kontrol

BVDV enfeksiyonlarinin tedavisi yoktur. Bu nedenle profilaktik onlemler
onem kazanmaktadir. Giiniimiizde Isveg, Finlandiya, Norve¢ gibi Iskandinav
tilkelerinde BVDYV eradikasyonu etkili projeler sonucunda basari ile gergeklestirilmistir.
Italya ve Avusturya bolgesel eradikasyonu gerceklestirmistir.Isvigre ve Almanya ulusal
BVDV eradikasyon programini stirdiirmektedirler.

Siirti icinde PI enfekte hayvanlarin tespit edilmesi, bakim, biyogiivenlilik ve
asilama enfeksiyon i¢in 6nerilen profilaktik énlemler arasindadir. Ozellikle iilkemiz igin
hayvan hareketleri ve hayvan hareketlerinin kontrol altina alinmasi énemlidir (Tutuncu
ve Yazici, 2016).

BVDV enfeksiyonuna karsi koruma ve bagisikligit saglamak, BVDV
enfeksiyonun persiste yeteneginden ve suslari arasindaki heterojenlikten dolay: gii¢ olsa
da, modifiye canli ve 6lii asilarin kontrollii kosullar altinda etkili oldugu gézlenmistir.
Humoral ve hiicresel yanit gelisebilir. Cansiz viriislerle hazirlanan asida serum
antikorunu E2 proteini saglamistir. Fetal enfeksiyonun 6nlemesinde sterlizasyon ile T
ve B hiicre yanitini olusturacak diizeyde bir bagisiklik da 6nemlidir (Ridpath, 2013).

BVDV'ye kars1 asilama viremiye karst korunmali ve iireme sistemi ile fetiis
enfeksiyonlarmin onlenmesi dahil konak¢1 boyunca viriisiin yayilmasini 6nlemelidir.
Asmin etkin odagi, klinik hastaliga karst korunmadan fetal enfeksiyona kars
korunmaya yonelmistir. BVDV asilamasindan sonra fotal enfeksiyonlara karst koruma,
inaktive veya modifiye edilmis canli as1 kullanimindan, zamanve as1 susu arasindaki
homolojiyegore degisir. Fetal koruma, ayn1 genotipten gelen suslarla yapilan asilarda
iistlinliik saglar. Koruma %100 olmasa da, koruma seviyesi, asilanmamis sigirlarda
yiiksek PI oranli hayvanlarin gosterdigi gibi, uygun asilamanin kullanilmadigr zaman

gozlemlenenden daha iistiindiir (Walz ve ark., 2010).
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3. MATERYAL VE METOT
3.1. Materyal

3.1.1. Orneklemenin Yapildig: Bolge
Aragtirmanin gerceklestirildigi Diyarbakir ili cografik olarak Giineydogu

Anadolu bolgesinde 40,23 boylam ve 37,91 enlem arasinda bulunmaktadir.

3.1.2. Ornekleme

Diyarbakir il smirlar1 igerisinde besicilik faaliyetlerini siirdiiren 8 aile
isletmesinde bulunan 281 sigirdan kan numunesi toplanmustir. Ornekleme yapilan
sigirlarin 44 (%15,65) adedi erkek 237 (%84,35) adedi ise disidir. Disi sigirlardan 66
(%27,84) adedinde gebelik bulgusu mevcuttur.

Ornekleme yapilirken gdz 6niinde bulundurulan kriterler:

J Isletme sahiplerinden gerekli izinler alinmistir.

. Omekleme yapilan hayvanlarin klinik durumlari ve hastalik ge¢misleri
detayli olarak incelenmistir.

o Ormekleme yapilan hayvanlarin tamami 1 yas ve iizerindedir.

o Omekleme yapilan hayvanlarm tamami: BHV-1 ve BVDV

enfeksiyonlarina karst korunmak i¢in herhangi bir agilama yapilmamis hayvanlardir.

3.1.3. Kan Ornekleri
Belirlenen isletmelerden 281 adet kan numunesi toplanmistir. Kan
numuneleri hayvanlarda vena jugularis yoluyla serum elde etmek amaci ile vakumlu
silikon igeren tiiplere alinmistir. Alinan numuneler soguk zincir altinda islenmek {izere
Ondokuz Mayis Universitesi Veteriner Fakiiltesi  Viroloji Anabilim  Dali

Laboratuvarlarina getirilmistir.

3.1.4. Kan Orneklerinde Serum Elde Edilmesi

Kan 6rnekleri sogutmali santrifiij (Niive, Tiirkiye) yardimi ile 2000 rpm’de 10
dakika santrifiij edilmistir. Santrifuj islemi sonunda iist kisimda olusan serum tiipleri 2
ml hacimli steril mikrotiiplere (Eppendorf, Almanya) alinmistir. Serumlar, 56°C’de 30
dakika inaktive edildikten sonra testlerde kullanilincaya kadar -20°C’lik derin

dondurucuda (Argelik, Tirkiye) saklanmistir.
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3.1.5. Hiicre Kiiltiirii

Arastirmada kullanilacak virularin iiretilmesi, enfeksiyozite gli¢lerinin tayin
edilmesi ve serolojik tarama yontemi olarak kullanilan mikronétralizasyon testlerinin
yapilmasinda in vitro sistem olarak sigir bobrek epitelyum hiicre kiiltiirit MDBK (Madin
Darby Bovine Kidney) kullamldi. MDBK hiicre kiiltiirleri Ondokuz Mayis Universitesi
Veteriner Fakiiltesi Viroloji Anabilim Dali hiicre kiiltiirii stok kolleksiyonundan temin

edilmistir.

3.1.6. Viriis

Arastirmada serolojik taramalar icin Ondokuz Mayis Universitesi Veteriner
Fakiiltesi Viroloji Anabilim Dali viriis stok koleksiyonunda yer alan BHV-1 Cooper
susu ve BVDV NADL suslar kullanilmistir.

3.1.7. Besiyerleri ve Serum

MDBK hiicre kiiltiirlerinin iiretilmesinde DMEM (Dulbecco’s Modified
Essential Medium) (Gibco, USA) besiyeri %10 oraninda Fétal Dana Serumu
(Biological Industrial, Israel) ve %] oraninda antibiyotik soliisyonu (Biological
Industrial, Israel) katilarak kullanilmistir. Hiicrelerin subkiiltiir edilmesi igin proteolitik
enzim olarak Tripsin-EDTA (Gibco, USA) calisildi.

Arastirmada kullanilan tiim besiyerleri, fotal serum, tripsin-EDTA ve
antibiyotik soliisyonu pestiviriis ncp suslar1 tarafindan olast bir kontaminasyon riski
yoniinden ters transkiptaz polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) yontemi kullanilarak

test edilmis ve pestiviriis ari olduklari tespit edildikten sonra kullanilmistir.
3.2. Metot

3.2.1. Hiicre Kiiltiirlerinin Hazirlanmasi

Arastirmada kullanilacak MDBK hiicre kiiltiirlerinde iiretilerek stoklanmustir.
Bu amagla MDBK hiicre kiiltiirleri 75 cm? iireme yiizeyine sahip ve 200 ml hacime
sahip tek kullanimlik steril polisteren hiicre kiiltiirii siseleri (TTP, Isvigre) %10 oraninda
fotal serum iceren DMEM besi yeri kullanilarak monolayer (tek tabaka) olacak sekilde
tiretilmis, subkiiltiirli yapilarak ¢ogaltilmis ve -80°C derin dondurucularda stoklanmuistir.
Elde edilen bu stoklar virlis suslarmin {iretilmesi, enfeksiyozite gii¢ tayini ve

mikrondtralizasyon testlerinde kullanilmistir.
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3.2.2. Viriislarm Uretilmesi
Arastirmada kullanilan BHV-1 Cooper ve BVDV- NADL suslari,
MDBK hiicre kiiltiirlerinde iiretilerek stoklanmistir. Bu amagla 75 cm? iireme yiizeyine
sahip steril hiicre Kkiiltiirii siselerinde iiretilen MDBK hiicre kiiltiiri kullanilmustir.

MDBK hiicreleri her viriis susu i¢in ayr1 olarak hazirlanmistir.

3.2.3. Test Protokolu

o MDBK hiicrelerinin %10 oraninda fotal serum ve %!l oraninda
antibiyotik iceren DMEM besi yeri ile subkiiltiirii yapilarak 37 °C 1siya sahip
inkubatorde (Niive, Tiirkiye) 24 saat inkubasyona birakilarak hiicre kiiltiirii sisesinin
yiizeyini tek tabaka (Monolayer) olacak bi¢imde tamamen kaplamas1 saglanmistir.

o Hiicrelerin besi yeri uzaklastirilmis ve hiicre yiizeyleri PBS ile bir defa
yikanmustir.

. Hiicre kiltiirii sisesi hacminin %1 oraninda BHV-1 Cooper ve BVDV
NADL suslar1 kendileri i¢in hazirlanan hiicrelere inokule edilmistir.

o Inokulasyonlart yapilan viriislar adsorbsiyon amaciyla 60 dakika siire ile
37°C’de inkubasyona tabii tutulmustur.

. Inkubasyon sonrasi inokule edilen viriislar uzaklastirilmistir. Hiicre
kiiltiiri siseleri hacminin %10’u oraninda olacak sekilde serumsuz DMEM besi yeri
ilave edilerek 37°C’de inkubasyona kaldirilmis ve viriis tiremesi yoniinden her giin doku
kiiltiirii mikroskobu (Olympus, Japonya) ile kontrol edilmistir.

. Degerlendirme hiicre kiiltiirlerinde viriis suslarin olusturdugu sitopatik
etki (CPE) sonucu olusan morfolojik degisikliklere gore yapilmistir. Virilis suslarinin
tiremesine bagl olarak % 80-85 oraninda CPE gozlemlendigi zaman hiicre kiiltiirleri -
80 °C’lik derin donduruculara kaldirilmis ve dondurulmustur. Daha sonar 37°C de
¢Oziilmiistiir. Dondurma ve ¢6zme islemi 2 kez yapilmistir.

. Viriis iceren siispansiyon 50ml hacimli steril tiiplere alinarak 3000 rpm
devirde 15 dakika santrifuj edilmistir.

J Santrifiij islemi sonunda siipernatant alinarak 0.22 np (Milipor, ABD)
filtre sistemlerinden geg¢irilmis ve 1 ml porsiyonlar seklinde ependorf tiiplere boliinerek

-80 °C’lik derin donduruculara kaldirilmistir.
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3.2.4. Viriislarin Giiciiniin Mikrotitrasyon Yontemi ile Tespit Edilmesi
Hiicre kiiltiirlerinde iiretilen BHV-1 Cooper ve BVDV-NADL suslarinin
enfeksiyozite giicii Doku Kiiltiirii Enfektif Doz (DKIDso/0.1ml) olarak mikrotitrasyon

yontemi ile tespit edilmistir.

3.2.5. BHV-1 Cooper Susu icin Test Protokolii

o BHV-1 Cooper susunulO? ile 102 arasinda 10 katli dilusyonlari
yapilmistir. Bu amagla 12 adet ependorf tiip alinmistir.

. Tiplerin her birisine 900 ul serumsuz DMEM besi yeri konmustur.

. Ik tiip igerisine 100 pl stok BHV-1 Cooper susundan ilave edilmis,
otomatik pipet vasitasi ile pipetlenerek homojenize edilmistir (1/10 ya da 10 dilusyon).

. 1/10 dilusyondan 100 pl alinarak ikinci tiipe aktarilmis ve pipetlenerek
homojenize edilmistir (1/100 dilusyon ya da 10 dilusyon).1/100 dilusyondan 100 ul
ticiincii aktarilmistir. Bu islemler son tiipe kadar ayni sekilde uygulanmis ve son tiipten
100 pl disar1 atilmistir. Boyle BHV-1 Cooper susunun 107 ile 102 arasinda 10 kath
olarak dilusyonu tamamlanmaistir.

o Her dilusyon basamagi icin 96 kuyucuklu diiz zeminli steril
mikrotitrasyon tablasinda (TTP, Isvicre) dort adet kuyucuk segilmistir.

o Her dilusyon basamagi icin secilen kuyuculara dilusyonlardan 100 pl
ilave edilmistir (100 ul/kuyucuk).

J Ayrica dort kuyucuk hiicre kontrol, 4 kuyucuk ise stok viriis kontrol igin
secilmistir. Hiicre kontrol i¢in secilen kuyucuklarin gozlerin her birisine 100ul serum
icermeyen DMEM vasati konmustur.

. Viriis kontrol i¢in segilen kuyucuklara 50ul saf viriis ve 50ul serum
icermeyen DMEM vasat1 konmustur.

. Tiim kuyucuklarin iizerine otomatik hiicre sayim cihaz1 (Biorad, ABD)
verilerine gdre 3 x10° hiicre/ml olacak sekilde hazirlanan MDBK hiicre siispansiyonu
ndan 50pl hacimde ilave edilmistir. Tablanin iizeri seffaf bant ile kapatilarak 37 °C, % 5
CO2’li ortamda 72 saat siireyle CPE yoniinden kontrol edilmistir.

o BHV-1 Cooper susunun enfektif giici DKIDso degeri tizerinden Reed ve
Muench (1938) belirttigi formiile gore hesaplanmustir.
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3.2.6. BVDV —-NADL Susu icin Test Protokolii

o BVDV-NADL susunun 107 ile 10® arasinda 10 katli dilusyonlar
yapilmistir. Bu amagla 8 adet ependorf tiip alinmis ve her birisine 900 pl serumsuz
DMEM besi yeri konmustur.

. BVDV-NADL susunun dilusyonlar1 yukarida detaylandirilarak
anlatildig1 sekilde yapilmis ve 107 ile 10® arasinda 10 katli olarak dilusyon elde
edilmistir.

. Her dilusyon basamagi i¢in 96 kuyucuklu diiz zeminli steril
mikrotitrasyon tablasinda (TTP,Isvicre) dort adet kuyucuk secilmistir.

o Her dilusyon basamagi icin secilen kuyuculara dilusyonlardan 100 pl
ilave edilmistir (100 pl/kuyucuk).

o Ayrica dort kuyucuk hiicre kontrol, 4 kuyucuk ise stok viriis kontrol i¢in
secilmigtir. Hiicre kontrol i¢in secilen kuyucuklarin gozlerin her birisine 100ul serum
icermeyen DMEM vasati konmustur.

o Viriis kontrol i¢in segilen kuyucuklara 50 ul saf viriis ve 50 ul serum
icermeyen DMEM vasati konmustur.

. Tiim kuyucuklarin iizerine 3x10° hiicre/mL olacak sekilde hazirlanan
MDBK hiicre siispansiyonundan 100ul hacimde ilave edilmistir. Tablanin {izeri seffaf
bant ile kapatilarak 37 °C, % 5 CO2’li ortamda 72 saat siireyle CPE yoniinden kontrol
edilmistir.

BVDV-NADL susunun enfektive giicli DKIDso degeri ilizerinden Reed ve
Muench (1938) belirttigi formule gore hesaplanmaistir.

3.2.7. Serum Nétralizasyon Testi

Aragtirmada toplanan kan 6rneklerinden elde edilen serum 6rneklerinde BHV-
1 ve BVDV i¢in nétralizasyondan sorumlu spesifik antikorlarin varligi asagida detayli
olarak verilen mikronétralizasyon yontemi ile arastirildi. Mikronétralizasyon testi her
iki virlis susu igin ayri mikronétralizasyon tablari kullanilarak ve farkli zaman
dilimlerinde gerceklestirildi.

Test Protokolu

. Her serum 6rnegi icin 96 kuyucuklu mikrotitrasyon tabletlerinde 2 adet

kuyucuk sec¢ildi ve her kuyucuk i¢ine 50 siipheli serum konuldu.
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o 100 DKIDsp oraninda sulandirilmis viriis suslart kuyucuga esit hacimde
ilave edilerek 1 saat siireyle 37°C, %5 CO2’li ortamda nétralizasyonu saglamak amaci
ile inkubasyona birakildi.

o Inkubasyon sonunda 3 x10° hiicre/ml olacak sekilde hazirlanan MDBK
hiicre siispansiyonundan her test géziine 100 ul hacimde ilave edildi. Tiim tablalarin
tizeri seffaf bant ile kapatilarak 37 °C, %5 COz2’li ortamda inkubasyona birakildi.

Sonuclarin Degerlendirilmesi

Sonuglar BHV-1 Cooper i¢in 72 saat, BVDV-NADL igin ise 96 saat sonra
doku kiiltiirii mikroskobu kullanilarak CPE degerlendirmesi ile yapildi.

CPE tespit edilmeyen kuyucuklarda yeralan serum numunelerinde antikorlarin
viriis suslar1 i¢in homolog oldugu ve viriis iiremesini bloke ettigi i¢in notralizasyon testi
pozitif olarak kabul edildi ve seropozitif olarak degerlendirildi.

CPE goriilen kuyucuklarda ise antikorlar ve viriis suslari birbirleri i¢in spesifik
olmadigindan dolayr virlis liremesi bloke olmamis ve sonug seronegatif olarak

degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Ornekleme ve Anamnez Bilgilerinin incelenmesi

Arastirma kapsaminda Diyarbakir ili ve ilgelerinde sigir sayilart 13 ile 70
arasinda degisen ve randomize olarak segilen 8 adet aile isletmesinden 281 sigirdan
ornek toplanmistir.Numune toplanan hayvanlarin cinsiyetlere gore dagilimi 44
(%15,65) adet erkek, 237 (%84,35) adet ise disidir. Anamnez sonucunda elde edilen
verilere gore 237 disi hayvanin 66 (%27,84) adedinde gebelik bulgusu bildirilmistir.

Ornekleme yapilan isletmelerde alman anemnez bulgulari incelendiginde
ornekleme yapilan hayvanlar arasinda ge¢mis yillarda 19 adet atik (abort) vakasi, 3 6lii,
1 anomalili yavru dogumu ve 1 infertilite problemi olan hayvan tespit edilmistir.

Ornekler toplanmadan hemen &nce yapilan klinik muayenelerde herhangi bir

hastalik ya da enfeksiyon bulgusu goériilmemistir.

4.2. Viriislarin Uretilmesi ve Viriis Enfektive Gii¢ Tayini
BHV-1 Cooper susu ve BVDV-NADL susu MDBK hiicre kiiltiirlerinde CPE
olusturarak {iretilmislerdir. BHV-1 Cooper susu inokulasyonu izleyen 72 saat icinde

hiicre kiiltiirlerinde %90 oraninda CPE olusturmustur (Sekil 4).

Sekil4:BHV-1 Cooper susunun inokulasyondan 72 saat sonra MDBK hiicre kiiltiirlerinde
meydana getirdigi CPE (4x Olympus Japonya). Sol tarafta yer alan resim hiicre
kontrol olarak kullanilan MDBK. Sag tarafta kullanilan resim BHV-1 Cooper Susu
72 saat CPE

BVDV-NADL susu inokulasyondan 96 saat sonra yaklasik %80 oraninda CPE
meydana getirmistir (Sekil 5).
Her iki viriisun enfeksiyozite gii¢ tespitleri mikrotitrasyon yontemi kullanilarak

yapilmistir. BHV-1 Cooper susunun enfeksiyozite giici DKIDsg orani seklinde 4.65 x
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107/ ml, BVDV-NADL susunun enfeksiyozite giicii DKIDso orani seklinde 5.0x 10/

ml olarak tespit edilmistir.

SekilS. BVDV NADL susunun inokulasyondan 96 saat sonra MDBK hiicre kiiltiirlerinde
meydana getirdigi CPE. (4x Olympus Japonya) Sol tarafta yer alan resim hiicre
kontrol olarak kullanilan MDBK. Sag tarafta kullamilan resim BVDV-NADL 96 saat
CPE (Filitre degistirilerek ¢ekilmistir)

4.3. Serum Notralizasyon Testi (SNT)

BHV-1 ve BVDV enfeksiyonlarina karsi olugsan nétralizan antikorlar1 tespit
etmek amaci ile konvensiyonel serum nétralizasyon testi (SNT) kullanilmistir. Yapilan
testler sonucunde oOrnekleme yapilan sigirlara ait serumlarda BHV-1 ve BVDV
antikorlar1 tek olarak ya da her iki viriis igin birlikte (BHV-1+BVDV) % 40,21
(113/281) oraninda tespit edilmistir.

SNT metodu ile isletmelerde tespit edilen seropozitiflik oranlar1 %15.38 ile %
63,63 degerleri arasinda degismektedir (Sekil 6). Sekiz isletmenin tamaminda (%100)
BHV-1 seropozitifiligi 7 isletmede ise BVDYV seropozitifligi tespit edilmistir.

Isletmelerde &rnekleme yapilan hayvanlardan 69 adedinin SNT yontemi ile
BHV-1 Cooper susuna karsi antikor tasidig: tespit edilmistir. BHV-1 seropozitifligi
genel olarak %24,55 (69/281) olarak bulunmustur.
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Sekil 6. Ornekleme yapilan isletmelerde genel olarak seropozitifilik oranlarinin dagilimi

Ornekleme yapilan hayvanlarin 44 adedinde BVDV-NADL susuna Kars
antikor tespit edigmistir. BVDV  seropozitifligi %15,65 (44/281) olarak
degerlendirilmistir.

Test edilen 16 sigirda BHV-1 ve BVDV antikorlar1 birlikte tespit edilmistir. Iki
viriisa karsi kombine olarak gelisen seropozitiflik oran1 %5,69 (16/281) olarak tespit
edilmistir.

Gebelik teshisi yapilan hayvanlarda genel olarak seropozitiflik oram1 %50
(33/66) olarak bulunmustur. Seropozitif gebe hayvanlar i¢cinde BHV-1 ve BVDV
seropozitiflikleri sirast ile  %78,78 ve % 42,42 olarak tespit edilmistir. Gebe
hayvanlarda BHV-1 ve BVDV ile kombine seropozitiflik %21,21 (7/33) oranindadir
(Sekil 7).

Almnan anamnez bilgilerinde ge¢misinde atik vakasi olan 19 sigirda
seropozitiflik %47,36 (9/19) olarak tespit edilmistir. Atik gegmisi olan seropozitif
sigirlarda BHV-1 antikorlarinin orant %66,66 (6/9), BVDV antikorlarinin orani ise
%33,34 olarak bulunmustur. Atik gegmisine sahip seropozitif sigirlarda %11,11 (1/9)
oraninda BHV-1 ve BVDV antikorlar1 birlikte tespit edilmistir (Sekil 8).
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Sekil 7. Ornekleme yapilan hayvanlarda BHV-1 ve BVDV seropozitiflikleri ve her iki viriisa
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Sekil 8. Gebe hayvanlarda BHV-1 ve BVDV seropozitifliklerinin dagilimi

Seropozitifilik oranlarinin isletmelere gore dagilimi tablo 4 ile; Grnekleme
yapilan isletmelerdeki gebe hayvanlar ve bu hayvanlarda goriilen seropozitifilik oranlari
tablo 5 ile detayl olarak verilmistir.

”I” kodlu isletmede seropozitiflik orami %54,83 (17/31) tespit edilmistir.
Seropozitif tespit edilen hayvanlarda BHV-1 ve BVDV antikor varligi sirasiyla % 82,35
(14/17) ve % 17,64 (3/17) olarak bulunmustur. BHV-1+BVDYV antikorlarinin varhigi ise
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% 11,76 (2/17) olarak hesaplanmistir. Bu isletmede 12 adet gebe hayvan bildirilmistir.
Gebe hayvanlarda BHV-1 seropozitifligi %75 (9/12) ve BVDV seropozitifligi %25
(3/12) olarak tespit edilirken BHV-1 ve BVDV antikorlarin1 birlikte tasiyan gebe
hayvanlarin oran1 %16,66 (2/12) olarak tespit edilmistir. Anamnez verilerine gore bu

isletmede yer alan hayvanlarin gegmisinde atik vakasi bulunmamaktadir.
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Sekil 9. Ge¢misinde atik vakasi olan hayvanlarda seropozitiflik oranlarinin dagilimi

I’ kodlu isletmede seropozitifilik orant %50 olarak tespit edilirken,
seropozitif hayvanlarin tamaminda BHV-1 antikorlar: tespit edilmistir.”II’” isletmesinde
2 adet gebe hayvan bildirilmistir. Gebe hayvanlarin BHV-1 seropozitiflik oran1 %50
(1/2) olarak tespit edilmistir. Gebe hayvanlarda BVDV antikoru tespit edilememistir.
Bu isletmede yer alan 5 hayvanin geg¢misinde atik problemi bulunmaktadir. Atik
problemi bulunan hayvanlardan 3 adedi BHV-1 antikorlar1 tasimaktadir.
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Tablo 4. Ornekleme yapilan isletmelerde seropozitiflik dagilimlari. OHS: Orneklenen hayvan

sayisi, SP: Seropozitiflik, SN: Seronegatif

BHV-1 BVDV BHV-1+
Kod* OHS SP(%) SN(%) | SP(%)** | SP(%)** BVDV
SP (%)
[ 31 17 14 14 3 2
(54.83) (45.17) (82,35) (17.64) (11.76)
T 16 8 8 8
(50.00) (50.00) (100.00)
I 33 21 12 12 9 2
(63.63) (36.37) (57.14) (42.85) (9.52)
v 43 16 27 9 7 4
(37.20) (62.80) (56.25) (43.75) (25)
v 35 9 26 8 1
(25.71) (74.29) (88.88) (11.11)
VI 70 32 38 13 19 6
(45.71) (54.29) (40,62) (59.37) (18.75)
VII 40 8 32 4 4 2
(20.00) (80.00) (50.00) (50.00) (25)
Vil 13 2 11 1 1
(15.38) (84.61) (50.00) (50.00)
Toplam 281 113 168 69 44 16
(40.21) (59.79) (24.55) (15.65) (5.69)

*:Isletmelere verilen kodlar, **:BHV-1 ve BVDV antikorlarni birlikte tastyan hayvanlarida

icermektedir. Yiizdesel dagilimlar seropozitif hayvanlara gore yapilmustir.

SNT sonuglarinin degerlendirilmesine gore “III” kod numarali isletme %
63,63 (21/33) seropozitiflik orant en yiliksektir. Bu igletmede BHV-1 ve BVDV
seropozitiflikleri sirasi ile %57,14 (12/33) ve %42,85 (9/33) olarak tespit edilmistir.
BHV-1 ve BVDV antikorlarini tasiyan hayvanlarin oran1t %9,52 (2/33) bulunmustur.
“III” isletmesi 13 adet gebe hayvan igermektedir. 7 gebe hayvanda seropozitiflik
bulgusuna rastlanmistir. Gebe hayvanlarda seropozitiflikler BHV-1 i¢in % 30,76 (4/13),
BVDV %30,76 (4/13) olarak tespit edilirken BHV-1 ve BVDV antikorlarini birlikte
iceren gebe hayvan orami %7,69 (1/13) olarak tespit edilmistir. Gebe hayvanlarin
gecmisinde atik vakasi bulgusu yoktur. Gebe olmayan hayvanlardan 4 adedi ge¢misinde
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atik vakasi bulgusuna sahiptir. Bu hayvanlarin 3 adedinde BVDV ve 1 adedinde BHV-1
seropozitiflikleri tespit edilirken 1 hayvanin ise BHV-1 ve BVDV antikorlarini birlikte
tasidigr goriilmiistiir.

Arastirmada “ IV” kodlu isletmede BHV-1 ve BVDV seropozitiflikleri sirasi
ile %56,25 (9/43) ve %43,75 (7/43) olarak tespit edilmistir. BHV-1 ve BVDV
antikorlarini tastyan hayvanlarin orani %25 (4/43) bulunmustur. Bu isletme 6rnekleme
yapilan isletmeler arasinda gebe hayvan sayisinin en yiiksek oldugu isletmedir. Gebe
hayvanlarin %23,52(4/17) oraninda BHV-1, %23,52 (4/17) oraninda BVDV antikorlar1
ve %11,76 (2/17) oraninda BHV-1+ BVDV antikorlarini igerdigi tespit edilmistir. Bu
isletmede gebe hayvanlarin geg¢misinde atik vakasi bildirilmemistir. Ancak gebe
olmayan hayvanlardan 6 adedinin ge¢cmis kayitlarinda atik vakasi bilgisi mevcuttur. Bu
hayvanlar gerek BHV-1 gerekse BVDV antikorlart yoniinden seronegatif olarak tespit

edilmislerdir.

Tablo 5. Ornekleme yapilan isletmelerde gebe hayvanlarin dagilimlari ile seropozitiflik dagilimlar
OHS:Orneklenen Hayvan Sayis1, GHS: Gebe Hayvan Sayisi, SP: Seropozitiflik, SN: Seronegatif

Kod* OHS GHS SP SN BHV-1 BVDV BHV-1+
SP(%0) SP(%0) BVDV
SP (%)
I 31 12 10 2 9(75.00) 3(25.00) 2(16.66)
I 16 2 1 1 1(50.00)

i 33 13 7 6 4(30.76) 4(30.76) 1(7.69)

v 43 17 6 11 4(23.52) 4(23.52) 2(11.76)

\% 35 5 2 3 2(40)

Vi 70 10 5 5 4(40) 2(20) 1(10)
VIl 40 6 2 4 2(33.33) 1(16.66) 1(16.66)
VI 13 1 1

Toplam 281 66 33 33 26 14 7
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“V” isletmesinde 6rnekleme yapilan hayvanlarda seropozitiflik oran1 %25,71
(9/35) olarak bulunmustur. Seropozitiflik oranlar1 ise BHV-1 igin %22,85 (8/35) ve
BVDV icin %2,85 (1/35) olarak hesaplanmistir. Bu isletmede BHV-1 ve BVDV
antikorlarii birlikte tasiyan hayvan bulunamamistir. ”V” kodlu isletmede 5 adet gebe
hayvan mevcuttur. Bu hayvanlardan 2 (%40) adedi BHV-1 pozitif bulunmus, BVDV
seropozitifligi ise tespit edilememistir.Isletmede atik vaka kaydi olan 2 hayvan
mevcuttur. Ancak bu hayvanlar her iki viriis agisindan seronegatiftir. Bu isletmede
gegmiste iki adet 6lii yavru dogumu yapan hayvan kaydi mevcuttur. Bu hayvanlardan 1
adedi BVDYV yoniinden seropozitif bulunmustur.

Bu arastirmada en fazla drnekleme 70 adet hayvan ile “VI” kodlu isletmede
yapilmis ve seropozitiflik oran1 %45,71 olarak bulunmustur. Bu isletmede BHV-1 ve
BVDV seropozitiflikleri sirasi ile %18,57 (13/70) ve %27,14 (19/70) olarak tespit
edilmistir. BHV-1 ve BVDV antikorlarini tagiyan hayvanlarin oran1 %8,57 (6/70) tespit
edilmistir. Bu isletme kayitlarinda gebe hayvan sayist 10 olarak bildirilmistir. Gebe
hayvanlardan 4 adedi BHV-1, 2 adedi BVDV,1 adedi ise BHV-1 ve BVDV
antikorlarimi birlikte tasiyan olmak {izere 5 adedi seropozitif olarak tespit edilmistir. Bu
isletmede atik vakasi gegmisi olan hayvan kayd:r yoktur. Sadece 1 hayvana ait anomalili
hayvan dogumu bilgisi mevcuttur. Bu hayvan BVDYV seropozitif olarak tespit edilmistir.

“VII” kod numarali isletmede seropozitiflik oran1 % 20 (8/40) orani olarak
tespit edilmistir. BHV-1 ve BVDV seropozitiflik oranlart %10 olarak bulunmustur.
BHV-1 ve BVDV antikorlarin1 birlikte tasiyan hayvan orani %5 (2/40) olarak tespit
edilmistir. Bu isletmede 6 adet gebe hayvan kaydi vardir. Bu hayvanlardan 2 adedi
seropozitif bulunmustur. Gebe hayvanlarda BHV-1 seropozitivitesi %33,33 (2/6),
BVDV seropozitivitesi %16,66(1/6) ve BHV-1+BVDV seropozitivitesi %16,66 (1/6)
olarak tespit edilmistir. Bu isletmede alinan anamnezde 2 adet infertilite vakasi
bildirilmistir. Bu vakalardan 1 adedi BVDV antikorlar1 yoniinden seropozitif olarak
tespit edilmistir. 1 adet 6li yavru dogumu ile sonuglanan vaka mevcuttur. Bu hayvan
gerek BHV-1 gerek BVDV antikorlar1 agisindan negatif bulunmustur.

“VIII” kod numarali isletmede seropozitiflik oran1 %15,38 (2/13) olarak tespit
edilmistir.2 seropozitif hayvandan 1 (%7,69) adedi BHV-1 digeri ise (%7,69) BVDV
seropozitiftir. Bu isletmede sadece 1 adet gebe hayvan bildirilmistir. Bu hayvan her iki

viriis agisindan seronegatif olarak bulunmustur.
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5. TARTISMA

BHV-1 ve BVDV bir¢ok iilkede oldugu gibi Tiirkiye icin de dnemli kabul
edilen, hayvan yetistiriciligi ve hayvansal iirlin endiistrisi {izerinde énemli etkileri olan
enfeksiyonlar meydana getiren 6nemli iki viral patojendir ve Diinya Hayvan Saglhigi
Organizasyonu OIE (World Organisation for Animal Health) tarafindan yaymlanan B
grubu enfeksiyonlar listesinde yer almaktadir (OIE, 2016). Bircok iilke OIE B listesinde
yer almasina ragmen bu iki 6nemli viral patojen i¢in kontrol ve eradikasyon programi
uygulamamaktadir ve bu nedenle iilkemizde ihbar1 mecburi hastaliklar listesinde yer
almamaktadir. Bununla birlikte diinya hayvan ve hayvansal iirlin {iretimi iizerinde s6z
sahibi bazi iilkelerde bu iki 6nemli enfeksiyonun kontrolii ve eradikasyonu iizerine
projeler gelistirilmis ve calismalar baslatilmistir. Ozellikle Isvigre yaptig1 basarili proje
sayesinde BHV-1 eradikasyonunu tamamlamistir (Ackermann ve Engels, 2006) ve
BVDV eradikasyonu programini baglatmistir (Presi ve Heim, 2010).Avusturya,
Danimarka, Isve¢ ve Finlandiya BHV-1 agisindan eradike olan diger iilkelerdir
(Ackermann ve Engels, 2006). Ayrica Isveg, Finlandiya ve Norvec BVDV
eradikasyonunu basar1 ile tamamlayan iilkeler arasinda yer almaktadir. italya,
Avusturya, Almanya ve Ingiltere’de bolgesel olarak BVDV eradikasyonu
tamamlanmistir. Almanya ve Avusturya ulusal BVDV eradikasyonunu baslatmustir.

BHV-1 solunum sistemi ve genital sistemi bozukluklarina neden olan
enfeksiyonlar olusturur. Ayrica sinir sistemi ve sindirim sistemini etkileyen coklu
sistem bozukluklarina da neden oldugu bildirilmektedir (Muylkens ve ark., 2007).
Virisun latent kalma 0Ozelliginin bulunmasi siirii i¢inde her zaman enfeksiyon
tehlikesini ortaya koymaktadir.Bu nedenle IBR/IPV enfeksiyonlar1 i¢in kontrol ve
eradikasyon onemlidir (Albayrak ve ark., 2007; Yazici ve ark., 2015).

BHV-1 ile ilgili olarak diinyanin bircok iilkesinde serolojik ¢aligmalar
yapilmistir. Bu caligmalardan elde edilen verilerde seropozitiflik oranlar1 degiskenlik
gostermektedir. Ozellikle ekonomilerinde hayvanciligin énemli yer tuttufu Yeni
Zelanda, Kanada, Avustralya ve ABD gibi iilkelerde seropozitiflik orani degisken ve
yiiksek olarak bildirilmistir (Ackermann ve Engels, 2006).

Boelaert ve ark.(2005) 1998 yilinda Belgika‘da 309 adet asilanmamis sigir

iceren popiilasyon iizerinde BHV-1 ile ilgili serolojik bir arastirma gerceklestirmistir.
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Bu arastirma sonucunda BHV-1 seroprevalanst % 67 olarak tespit edilmistir. Calismada
iki onemli bulgu olarak; risk faktorleri ile siirli boyutunun arasindaki etkilesim ve
latentligin epidemiyolojik 6nemi ortaya konmustur.

Avrupa llkeleri arasinda agilamanin yasak oldugu iilkelerin bircogu BHV-1
yoniinden seronegatif olarak kabul edilmektedir. Asilamanin oldugu Avrupa iilkelerinde
BHV-1 seropozitiflikleri Polonya i¢in %20-38, Litvanya igin %17, Italya icin % 65-82
olarak bildirilmistir (Ackermann ve Engels, 2006).

Cergiuera ve ark. (2000), Achour ve Moussa (1996), Callaby ve ark. (2016)
Brezilya’nin Bahia eyaleti, Cezayir ve Kenya’da gerceklestirdikleri calismalarda BHV -
1 seropozitifligini sirasi ile %56, %20 ve %20 olarak bulmugslardir.

Tiirkiye’de BHV-1 nedenli IBR/IPV enfeksiyonlari uzun yillardir ¢ok sayida
serolojik c¢aligma ile bildirilmistir.Genel olarak incelediginde sigirlarda BHV-1
seropozitifiligi %9,25-%74 arasinda bir degisim gostermektedir (Aslan ve ark., 2015).
Ulkemizde ilk bildirim FErhan ve ark.(1971) tarafindan yapilmis, IBR/IPV
seropozitifiligi %24-29 arasinda belirtilmistir. Yapilan serolojik calismalardan bazilari
incelendiginde; Glirtiitk ve ark. (1975), Ak¢a (1981), Bilge (1996), Alkan ve ark
(2005), Yavru ve ark. (2005), Gumusova ve ark. (2007), Yazict ve ark. (2015)
yaptiklar1 ¢alismalarda BHV-1 seropozitifligini sirasi ile %54,51, %54,46, %74, %05-
79,5, %57,08, %61,17 ve %44,71 olarak bildirmislerdir. Ayrica BHV-1
epidemiyolojisinde rolii oldugu diisiiniilen koyun ve kegilerde BHV-1 seropozitifligi
cesitli caligsmalar ile arastirilmistir. Albayrak ve ark. (2007) yilinda koyunlarda
yaptiklart kapsamli ¢alismada BHV-1 seropozitifligini %1,74, Alpay ve ark. (2014)
kecilerde %26,6 oraninda bildirmislerdir.

BVDV enfeksiyonlar: tiim diinyada yaygin bir enfeksiyondur. Seropozitiflik
oranlan iilkelere gore degiskenlik gostermektedir.Malezya’da yapilan bir ¢aligmada
BVDV seropozitifligi %33,2 olarak tespit edilmistir (Daves ve ark., 2016). BVDV
seropozitifiligi Suudi Arabistan’da %26, Tayland’da %73, Avustrulya’da %75-85
arasinda degistigini gosteren c¢aligmalar mevcuttur (Daves ve ark., 2016). BVDV
seropozitifligi Belcika’da %32,9, Giiney Kore’de %58 ve Uruguay’da %69 olarak
bildirilmektedir (Guarrino ve ark., 2008; Lee ve ark., 2008; Lanyon ve ark., 2013;
Sarrazine ve ark., 2013). Callaby ve ark. (2016), Kenya’da kii¢iik aile isletmelerinde
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BVDV seropozitifiligini %45,8 olarak tespit etmislerdir. Litvanya’da bir ciftlikte
Algirdas ve ark. (2008) BVDV seroprevalansinit %43,4 olarak bildirmiglerdir.

BVDV enfeksiyonlarinin varligi Tiirkiye’de 1964 yilindan itibaren bilinmekle
beraber gilinlimiize BVDV lizerine bir¢ok arastirma yapilmistir. Bu arastirmalar
sonucunda tespit edilen genel BVDV seropozitiflik oranlarinin %24,8-%86 arasinda
degistigi tespit edilmistir (Albayrak ve ark., 2012; Aslan ve ark., 2015).Ayrica BVDV
ile PI hayvanlarin dagilimi 9%0,07-% 4,9 arasinda bildirilmektedir (Aslan ve ark., 2015).
Glmiisova ve ark.(2007) Samsun ilinde yaptiklar1 ¢alismada BVDV seropozitifligini
%53,19 olarak tespit ederken, Tutuncu ve Yazict (2016) ayni ilde %32,41 oraninda
BVDV seropozitifligi bildirmistir. Aver ve ark. (2013) Konya ilinde siit sigircilig
isletmelerinde BVDV seropozitifligini %46,22 olarak tespit etmislerdir. Yavru ve
ark.(2005) Konya’da et balikk kesim ¢iftliginde yaptiklarigalisma ile BVDV
seroprevalansini1 %44,09 olarak bildirmislerdir.

Bu calismada Giineydogu Anadolu Bolgesi’nde Diyarbakir ili sinirlart icinde
yer alan ve rastgele ornekleme sistemi ile secilen aile isletmelerinde BHV-1 ve BVDV
varlig1r serolojik olarak arastirllmistir. Yapilan calismada seroloijk metot olarak
konvensiyonal notralizasyon testi kullanilmistir.

Aragtirma sonucunda kontrolii yapilan hayvanlarin %40,21 oraninda bu
viriislara karsi tek ya da kombine olacak sekilde antikor tasidiklari ortaya ¢ikmustir.
Ayrica genel olarak isletmelerde seropozitiflik oram1 %15.38 ile %63,63 arasinda
degiskenlik gostermektedir. Isletme bazinda incelendiginde BHV-1 ve BVDV
seropozitiflikleri sirast ile %100 (8/8) ve %87,5(7/8) olarak tespit edilmistir. Elde
edilen bu sonuglar; her iki virlisun hayvan sirkulasyonunda yiiksek oranda yer aldigini
gostermektedir. Caligmada isletme bazinda BHV-1 seroprevalansinin yiliksek oranda
tespit edilmesi; ge¢mis yillarda gergeklestirilen caligmalar ile uyumludur. Alkan ve
ark.(2005) tarafindan yapilan ve Tiirkiye’de isletme bazinda en kapsamli olan
calismada BHV-1 varlig1 %97 oraninda tespit edilmistir. Isletme bazinda bu yiiksek
oranlar 6zellikle BHV-1 enfeksiyonlar: agisindan diger iilkelerde elde edilen sonuclar
ile yakindir. Guarrino ve ark. (2008) yaptiklar1 bir calismada Uruguay’da isletme
bazinda BVDV seropozitifligini %100 olarak bildirmislerdir. Giiney Kore’de bu oran
%98,7, Iran’in Mashad eyaletinde %93,98, Belcika’da % 47,2 ve Kenya’da % 45,2
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oraninda tespit edilmistir (Lee ve ark., 2008; Lanyon ve ark., 2013; Callaby ve ark.,
2016).

Arastirmada oOrnekleme yapilan hayvanlarda genel BHV-1 seropozitifligi
%24,55 olarak tespit edilmistir. BHV-1 serolojisi iizerine Tiirkiye’de cesitli bolge ve il
bazinda ¢ok sayida arastirma mevcuttur. Bu aragtirmalarda seropozitiflik oranlari
%19,5-%80 oranlar1 arasinda degismektedir (Tan ve ark., 2006). Diyarbakir ilinde elde
edilen %24,55 BHV-1 seropozitifligi diger ¢alismalara nazaran diisiiktiir. Elde edilen bu
deger Aydin ve Denizli illerinde elde edilen pozitifilik oranlarindan yiiksek; Karadeniz
bolgesinde yer alan illerden ise daha diisiik olarak bulunmustur (Tan ve ark., 2006;
Gumusova ve ark., 2007; Yazici ve ark., 2015). Karsilastirma sonucunda Diyarbakir
BHV-1 seropozitifliginin diisiik olmasinda en 6nemli nedenlerden birisi drnekleme
yapilan hayvanlarda yerli irklarin fazla olmasi ve ithal ya da kiiltiir irk1 hayvan sayisinin
az bulunmasidir. BHV-1 en fazla olarak ithal hayvan yada kiiltiir irk1 sayis1 fazla olan
ve/veya ithal hayvan giris ¢ikiglarinin fazla oldugu “I,” “II” ve “V* kod numarali
isletmelerde %82,35, %100 ve %88,88 olarak tespit edilmistir. BHV-1 seropozitifligi en
diisiik olan VI kod numarali isletmede %40,62 olarak tespit edilmistir. Bu isletmede
ithal hayvan bulunmamakta, hayvan varligmin biiyilk kismini yerli hayvan irklari
olusturmaktadir. Arastirma yapilan isletmelerde alinan anamnez bilgilerine gore
geemisinde atik vakasi olan hayvanlar mevcuttur. Gergeklestirilen bu caligmada
gecmiste atik vakasi yasamis olan hayvan barindiran “II” ve “lll “kod numarali
isletmelerde bu hayvanlar arasinda BHV-1 seropozitifligi tespit edilmistir. “Il “kod
numarali isletmede ge¢misinde 5 atik vakasi bulunan hayvanlardan 3 adedi BHV-1
seropozitif bulunurken “I1I” kod numarali isletmede 4 atik vakasindan sadece 1 tanesi
BHV-1 seropozitif bulunmustur. Anamnez bulgularina gére gecmiste atiklart BHV-1
negatif olan arastirmamizda seropozitif bulunan hayvanlarin enfeksiyonu daha sonra
gecirdikleri  yorumlanmistir.  Anamnez  bulgularina gére bu  arastirmanin
gergeklestirildigi “V “kod numaral isletmede ge¢miste 2 adet 61ii dogum mevcuttur. Bu
hayvanlar BHV-1 yo6niinden gegmiste ve bu ¢alismada BHV-1 seronegatif olarak tespit
edilmistir. Ayrica “VII” kod numarali isletmede ge¢misinde infertilite problemi bulunan
2 hayvan BHV-1 yoniinden seronegatif tespit edilmistir. BHV-1 patogenezinde genital
sistemde meydana gelen hasarlara bagli olarak infertile, 6lii dogum, genital kanal

problemi sekillenebilmektedir. Bu caligmada ge¢mis anamnez bilgileri ile ortak
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degerlendirme yapildiginda; gebe hayvanlarin da i¢inde yer aldigi BHV-1
seropozitifliginin genel olarak solunum sistemi formu ile sekillendigi yorumu
yapilabilir.

Arastirmada Ornekleme yapilan hayvanlarda BVDV seropozitifligi %15,65
olarak tespit edilmistir. BVDV serolojisi lizerine Tiirkiye’de ge¢mis yillarda yapilan
aragtirmalar seropozitiflik oranin1 %24,8-%86 arasinda bildirilmektedir (Gumusova ve
ark., 2007; Albayrak ve ark., 2012; Aslan ve ark., 2015). Diyarbakir ili biinyesinde
yaptigimiz c¢aligmada bulunan seropozitiflik orani1 Tiirkiye’de ge¢mis yillarda bildirilen
seropozitifilik degerleri ile karsilastirildigi zaman diisiik olarak goriilmektedir (Burgu ve
ark., 2003; Yavru ve ark., 2005; Gumusova ve ark., 2007; Tutuncu ve Yazici, 2016). Bu
calismada elde edilen genel seropozitiflik oraninin diger calismalara gore daha diisiik
cikmasinin nedeni Ornekleme yapilan sigir populasyonundaki yerli hayvanlarin
sayisinin, ithal ya da kiiltiir irk1 hayvan sayisindan daha fazla olmasi olabilir.

BVDV, serolojik olarak sadece “I *“ kod numarali igletmede tespit edilmemistir.
Bu isletme yerlesim yerinden uzakta ve entansif siit sigirciligi isletmesi olup, hayvanlari
merada bulunan hayvanlarla temas halinde degildir.

BVDV seropozitivitesi “VI” kod numarali igletmede en yiiksek ve %59,37
olarak tespit edilmistir. Isletme sahiplerinden alinan bilgilere gére “VI” kod numarali
isletmede yetistirilen hayvanlar daha fazla merada yer almaktadir. BVDV enfeksiyonun
bulagsmasinda ortak merada yakin temas, ayrica enfekte materyaller ile temas 6nemli rol
oynamaktadir. Diger 6nemli bir neden ise BVDV’ nin diger viral bakteriyel patojenlerin
neden oldugu sigirlarin solunum sistemi hastaliklar1 olarak bilinen BRDC i¢inde yer
almas1 olabilir. Ayrica isletme sahibinden alinan bilgilere gore “VI” kod numarali
isletmede ge¢miste infertilite ve abort problemleri goriilmiistiir. BVDV patogenez ve
klinik seyir acisindan atik ve infertilite problemleri olusturubilen bir patojendir. Bu
isletmede sekillenen infertilite ve atik problemlerinin BVDV nedenli olma ihtimali
vardir.

“VI” kod numarali isletmede oldugu gibi, ¢alismanin gerceklestirildigi “II”,
“Hre; “1v», “V” ve “VII” kod numarali diger isletmelerde de ge¢miste atik vakalari
goriilmistiir. Ancak bunlar arasinda BVDV seropozitifligi tespit edilen hayvan sayisi

bakimindan en yogun isletme “l1I” kod numarali isletmedir. Bu isletmede ge¢miste atik
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yapan dort hayvandan iicli BVDV antikorlar1 tagimaktadir. Bu durum atik vakalarinda
BVDV ’nin rolii olma olasiligini isaret edebilir.

“V” kod numarali isletmede anamnez bulgularina gore ge¢cmiste 2 6li dogum
mevcuttur ve bu hayvanlardan bir adedi BVDV seropozitif bulunmustur.

BHV-1 ve BVDV, sigirlarin solunum sistemi hastaliklar1 kompleksinde yer
alan iki 6nemli patojendir. BRDC genel olarak bir¢ok viral ve patojen tarafindan
olusturulur. Bu patojenler vakalarin bliyiik kisminda ortak enfeksiyon olusturmaktadir.
Bu calismamizda dual enfeksiyon bulgularina da rastlanmistir. BHV-1 ve BVDV’nin
ortak olarak olusturdugu enfeksiyon bulgulari tespit edilmis ve enfeksiyon orani %5.69
olarak bulunmustur. Bu oran iilkemizde daha 6nce yapilan ve ¢oklu enfeksiyon verisi

iceren caligmalar ile uyumludur.

38



6. SONUC ve ONERILER

Bu c¢alismada Diyarbakir’da bulunan aile isletmelerinde rastgele ornekleme
yapilarak BHV-1 ve BVDV seroprevalansi arastirllmistir. Calisma i¢in materyal
toplanmasi sirasinda diizenli kayitlar bulunmamasi nedeni ile isletme sahibinden alinan
anamnez bilgileri degerlendirilmistir. Bu isletmelerde olusan enfektif problemler ve
buna bagli genital bozukluklarin zamaninda ilgili birimlere bildirilmemesi 6zellikle atik
ve infertilite problemlerinin saglikli olarak degerlendirilmesine engel olmustur.

Arastirma ile 6rnekleme yapilan isletmelerin tamaminda (%100) BHV-1 ve
%87,5 oraninda BVDV seroprevalans tespit edilmistir. Bu degerler BHV-1 ve
BVDV’nin bolgede sirkulasyon halinde oldugunu isaret etmektedir. Aragtirma
sonuclarina gére BHV-1 ve BVDV seropozitivite oram sirasi ile %24,55 ve %15,65
olarak tespit edilmistir. Bu sonuclar ge¢miste yapilan arastirmalarda elde edilen
degerlere uygundur. Son yillarda 6zellikle Avrupa Birligi biinyesinde yer alan bir¢ok
iilke bu hastalik acisindan kontrol ve eradikasyon programlari baslatmistir. Bu
girisimler bu iki hastaligin ekonomik agidan ne kadar Onemli oldugunu ortaya
koymaktadir. Ulkemizde bu konuda yapilan bir arastirma sonucunda her iki viral
enfeksiyon icin ulusal kontrol ve eradikasyon programlar gelistirilmesi dnerilmektedir.
Tiirkiye’de hayvancilik isletmelerinin %94 {inii kiigiik aile isletmeleri olusturmaktadir
(Koseman ve ark., 2015). Dolayist ile; hayvancilik ekonomisine en biiyiik katki yapan
ve hayvan sayisinin en yiiksek oldugu isletmelerin kiiciik aile isletmeleri oldugu
diisiiniilebilir. Kiiciik aile isletmelerinde gerceklestirdigimiz bu arastirma; BHV-1 ve
BVDV i¢in hazirlanabilecek bir kontrol ya da eradikasyon programina katki sunacaktir.
Kontrol ve eradikasyon programinin baslatilabilmesi ve basarili olunabilmesi i¢in
oncelikle iilke ekonomisinde hayvancilik sektoriinlin etkisini objektif olarak ortaya
koyacak ve bu iki enfeksiyona bagli olarak hayvan varlig1 ve ekonomisi zararlarini tam
olarak olcebilecek arastirmalarin yapilmast gerekir. Kiiclik aile isletmelerinde hayvan
sirkiilasyonunun yogunlugu, beraberinde eradikasyon programlarini zorlastirict etki
yapmaktadir. Eradikasyon programi i¢in Avrupa’da her iki viriis i¢in eradikasyon
programlarini basarryla tamamlayan Isveg, Finlandiya gibi iilkelerin deneyimlerinden;
iilkemizin ekonomisi gz Oniinde bulundurularak yararlanilmalidir. Arastirmamiz ve
anamnez bulgularimiza gore ithal ve kiiltiir irk1 hayvan sirkiilasyonunun yogun oldugu

isletmelerde BHV-1 seropozitivitesi daha yiiksek bulunmustur. Bu durum ithal ya da
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kiiltir irki1 hayvanlarin enfeksiyonlara karsi daha duyarli oldugunu, ithal edilen
hayvanlarin seropozitif oldugunu ve seropozitifliginin yerli hayvanlara gore daha
yiiksek oldugunu diisiindiirmektedir. Bu nedenle;

Ithal hayvan se¢imi yapilacak iilkeler belirlenirken BHV-1 ve BVDV
seronegatifligi tercih edilmeli ya da seropozitif hayvanlar i¢in as1 sart1 aranmalidir.

BHV-1 ve BVDV’nin neden oldugu hastaliklar; Diinya Hayvan Sagligi
Organizasyonu OIE (World Organisation for Animal Health) tarafindan yayinlanan B
grubu enfeksiyonlar listesinde yer almaktadir (OIE, 2016). Bu sebeple iilkemizde
kontrol ve eradikasyon programlari gelistirilmeli, BHV-1 ve BVDV’nin neden oldugu
hastaliklar ihbar1 mecburi hastaliklar olarak belirlenmelidir.

Tiirkiye geneli kapsamli bir aragtirma yapilarak BHV-1 ve BVDV’nin bolgesel
seroprevalanst  6lciilmeli, gerek duyularsa yiiksek seropozitivitenin goriildigi
bolgelerde agilama programi uygulanmalidir.

Ozellikle sinir bdlgelerinde hayvan hareketlerine daha siki kontrol tedbirleri
uygulanmali, kontrolsiiz hayvan gegislerine izin verilmemelidir.

Hastaliklarin kontrolii konusunda; Gida, Tarim ve Hayvancilik Bakanhig: ile

Universiteler ortak ¢alisma yapmalidir.
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