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OZET

SAMSUN ILINDE EVCIL KANATLILARDA BATI NiL VE KUS GRIBi VIRUS
ENFEKSIYONLARININ SEROLOJIiK OLARAK ARASTIRILMASI

Amag: Kuslar hem kus gribi viriisi (KGV) hem de bati nil virusunun onemli
konakgilaridir. Bat1 nil viriisii (BNV) sineklerle tasinan viral bir hastaliktir. BNV insan,
kus ve atlarda ensefalitin fatal formuna neden olur. Kus gribi viriisii diinya sagligini
tehdit etmektedir. Viriis, evcil kanatlilarda bir ¢ok salgina neden olmustur. Bu
calismada Samsun ilinde halk elinde yetistirilen evcil kanatlilarda KGV ve BNV

enfeksiyonlariin serolojik olarak tespiti amaglanmistir.

Materyal ve Metot: Bu c¢alismada, evcil kanatlilardan (kaz, hindi, 6rdek ve tavuk)
rastgele Ornekleme metodu ile kan serumlar1 toplanmistir. Tiirkiye’nin kuzeyinde
bulunan Samsun ilinden 394 kaz, 129 6rdek, 117 hindi ve 96 tavuk olmak {izere toplam
736 evcil kanatli hayvandan kan serumu 6rnegi toplanmistir. Toplanan serum 6rnekleri

kus gribi ve bati nil viriisii antikorlar1 yoniinden c-ELISA ile test edilmistir.

Bulgular: Bati nil viriisii i¢in seropozitivite orani1 tavuklarda %3,1, 6rdeklerde %0,8,
kazlarda %1,8 ve hindilerde %17,9, kus gribi viriisii i¢in tavuklarda %4,2, 6rdeklerde
%9,3, kazlarda %0,5 ve hindilerde 1,7 olarak tespit edilmistir. 736 serum Orneginde bati
nil viriisii antikorlar1 %4,3 (32), kus gribi viriisii antikorlar1 %2,7 (20) olarak tespit

edilmistir.

Sonu¢: Bu sonuclar, evcil kanathilarin segilen viruslar i¢in potansiyel bir rezervuar
oldugunu ve bu hastaliklarin epidemiyolojisinde rol oynadigini Tiirkiye’de ilk defa

ortaya koymaktadir.

Anahtara Kelimeler: Bati nil viriisii; ELISA; evcil kanatli; kus gribi; Tirkiye

Sinan PIR, Yiiksek Lisans Tezi
Ondokuz Mayis Universitesi - Samsun, Mart-2016



ABSTRACT

INVESTIGATION OF WEST NILE VIRUS AND AVIAN INFLUENZA VIRUS
INFECTIONS BY SEROLOGICALLY IN DOMESTIC BIRD SPECIES IN THE
SAMSUN PROVINCE OF TURKEY

Aim: Birds are important host species of both Avian influenza (Al) and West nile
viruses. West Nile virus (WNV) is a mosquito-borne viral disease. WNV can cause a
fatal form of encephalitis in humans, birds and horses. Avian influenza virus (AlV) is a
threat to world health: it has caused numerous disease outbreaks in domestic poultry.
The objective of this study was to investigate the AIV and WNV infections as
serologically in domestic birds (Chiken, duck, goose and turkey) reared in rural areas of

the Samsun province.

Material and Method: In this study, blood samples randomly collected from domestic
birds (chicken, duck, goose and turkey). The material consisted of 736 domestic birds,
including 394 geese, 129 ducks, 117 turkeys and 96 chickens, from Samsun province in
northern Turkey. The serum samples were analysed for the presence of antibodies to
WNV and AIV using a competitive enzyme-linked immunosorbent assay (C-ELISA).

Results: Seropositivity rates in chickens, ducks, geese and turkeys were detected as
3.1%, 0.8%, 1.8% and 17.9% for WNV and 4.2%, 9.3%, 0.5% and 1.7% for AlV,
respectively. Out of 736 serum samples examined, 32 (4.3%) were positive for WNV,
20 (2.7%) were positive for AlV.

Conclusion: The results, recorded for the first time in Turkey, supported the hypothesis
that domestic bird act as a potential reservoir of selected viruses, and thus have a role in

the epidemiology of these diseases.

Keywords: Avian influenza; domestic bird; ELISA; Turkey; west nile virus

Sinan PIR, Master Thesis
Ondokuz Mayis University - Samsun, March-2016



SIMGELER VE KISALTMALAR

Al :

Avian Influenza

A.B.D. :Amerika Birlesik Devletleri

AGP
ALFV
BHK-21 :
BOS
BNV
CPCV
CPE
cO
CO2
DID
EIA
ELISA
FDA

FA

HA
HPAI
HI

IFN
IFAT

JEV

: Agar Jel Presipitasyon

. Alfuy Virus

Baby Hamster Kidney-21

: Beyin Omurilik S1visi
: Bat1 Nil Virusu
: Cacipacore virus
: Sitopatik Etki
: Karbonmonoksit
: Karbondioksit
: Double immonudiffussion
: Enzyme immuno assay
: Enzyme-linked immunosorbent assay
: Food and Drug Administration
: Floresan Antikor
: Hemagliitinin
: Yiiksek Patojen Avian influenza
: Hemagliitinasyon Inhibisyon
. Interferon
- Immunfloresans testi

: Japon ensefalit virusu

JE Serokomplex : Japon ensefalit Serokomplex

KOUV

Koutango virus

Vi



KB : Kompleman birlesmesi

LPAI : Diisiik Patojen Avian Influenza
MVEYV : Murray vadisi ensefalit virusu

MSS  : Merkezi Sinir Sistemi

MIF : Makrofaj inhibe edici faktor

NA : Neuraminidase

NI : Neuraminidase Inhibisyon

NASBA : Nucleic Acid Sequence Based Amplification
OIE  : Office International des Epizootica
PH . Cozeltinin asitlik derecesi 6l¢ii birimi
PCR : Polimerase chain reaction

PRNT : Plak rediiksiyon nétralizasyon testi
RNA  : Riboniikleik asit

RT : Reverse Transcriptase

SLEV : St. Louis ensefalit virusu

SRD : Single radial diffusion

TNF - Timor nekrozis faktor

USUV  : Usutu virus

VN > Viriis notralizasyon

YAQOV : Yaounde virus

vii



ICINDEKILER

OZET ...ttt \Y
ABSTRACT ...ttt b bt b et e et e e Y
SIMGELER VE KISALTMALAR .........ccccoeostitiiiiieeeeeeee e, Vi
ICINDEKILER ........ocooviiiiiiieeceeeeee ettt sttt viii
Lo GERIES ittt tre et eeaeereeaerteeaneraeeseesnnesneesnesnessnssnnennes 1
2. GENEL BILGILER ......cciiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeecttiiee e eeecteeee e e eeeeea e 2
2.1, ELIYOIOJI tvineiniiniieiieiiiiiinieeeneiniiateeceensanseacscnssnsonsessnsansossnssnsansnnes 2
0 = o] T (=T 0 011 Vo] (o] | N 5
2.3. Klinik Semptomlar ve Nekropsi Bulgulari..c.ceeeeeeeieeeeeenrenieeeeecnssnsencesns 12
2.4, PalOgENEZ. e eeueiirreeretesssessetosssossssssssossssssssosssssssssssssssssssssosasssnsssseoss 15
PRI N o PP PP 16
2.5.1. AVIan INfIUENZAw . teueeerneeeieeneeeerteerneeeeeeneeeneenerenersneenesnessnseen 16
2.5.2. Batt Nil VITUSU.etiuieneiiaienieeeisnteseesetsssesessssossssssssssssssssssssssssnses 18

2.6, KOTUNIMA. ...ttt e e e b e e e ne e nnneenns 19
2.7, KONIIOI ..t b e bbbt nes 21
3. MATERYAL VE METOT ...ttt 22
TN AV -1 (=] - | N 22
T O O = B 1 1] 22
3.1.2. Orneklenen ISIEtMEIET vevueeneeneeneenreerneeneenerneeneeneenceneeneeneenerneenenn. 22
3.1.3. Serum ONEKICIT vuveueeeeneeienerienerieneeenereseeneseencseesessesssncsesnennens 22

00 Y/ (o ) 22
3.2.1. Kan Serumu Orneklerinin Hazirlanmasl «veeeeeeeeeeeneeneneeneneeneaeeneanenns 22

S22 ELISA TeSti tururniniiereinieieieiniieeteesesececnsasesnsasnsnsesssnsessssasssnsnses 23

4, BULGULAR. . etittiiiiiiieiiieieteteteteeteeteteesssasnsnsesnsnsesesassssssssssssssssnnns 26
. TARTISMAL .. utiiiuiiiiuiiintiiintiintitnetsesssssssssssssssssssssssssssssssnsssnssssnsssnses 27
6. SONUC VE ONERILER......ccutvuiitiitiiiirieeierterneennerneeseerseesesseersnens 29
KAYNAKLAR ..ottt sttt e ettt se et sn e ne e 30
L0 Y/€) 041 I 15RO 40

viii


file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422323
file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422324
file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422325
file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422326
file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422327
file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422329
file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422332
file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422334
file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422337
file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422337
file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422337
file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422335
file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422336
file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422342
file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422360
file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422368
file:///G:/Aydin/MyDoc/OMU%20docs/SBE/AppData/Local/Users/Windows%207/AppData/Local/Microsoft/Windows/Temporary%20Internet%20Files/Content.IE5/4NS6ZQI6/İÇİNDEKİL._.docx%23_Toc338422369

1.GIRIS

Ulkemizde ve bdlgemizde sivrisinek ve sineklerle bulasan viral hastaliklarin varlig
bilinmektedir. Baz1 arboviruslar zoonotik karakter arz etmekte olup, hayvan sagliginin yani
sira insan saghgini da tehdit etmektedir. Ozellikle ekonomik kayiplara neden olan arthropod
ile nakledilen hastaliklar uluslararas: ticareti de 6nemli ol¢iide kisitlamaktadir. Bu nedenle,
sadece hayvancilik sektoriinii degil, {ilkenin ihracata yonelik tiim sektorlerinide olumsuz
etkilemektedir. Bat1 nil viriisii zoonotik karakterde olmasi, bazi kanath tiirlerinin virus igin
rezervuar olusturmast ve son yillarda iilkemizde insanlarda da Olime neden olmasi
bakimindan onemlidir. Ayn1 sekilde 2006 yilinda iilkemizde ve diinyada salginlara neden
olan, pandemik potansiyeli ve kolay mutasyona ugrama 6zelligi bulunan kus gribi viriisiide
zoonotik karakterde bir viriistiir. 2006 salgininda iilkemizde milyonlarca kanatlinin itlafina ve
insan dliimlerine neden olmustur. Her iki enfeksiyon birlikte degerlendirildiginde, hem evcil
hem de yabani kanathilar iki enfeksiyonun merkezinde bulunmaktadir. Samsun ili sahip
oldugu iki biiyiik delta ile gd¢men kuslarin ugrak ve iireme alanlariin basinda gelmektedir.
Delta etrafinda evcil kanathilarin gocmen kuslar ve su kuslari ile temasi kaginilmaz
olmaktadir. Pandemik potansiyele sahip bu viruslarin ilimiz evcil kanatlilarinda durumunun
tespiti, insana bulagmay1 Onlemek ve erken tedbirlerin alinmasini saglamak agisindan

onemlidir.



2. GENEL BILGILER

Avian Influenza (Al) evcil ve yabani kanatlilar ile memeli hayvanlarin ¢ogunda
solunum ve sindirim sistemine ait belirtilerle birlikte yiiksek morbidite ve mortalite ile

seyreden bir hastaliktir (Swayne ve Spackman, 2013).

Ik olarak 1959 yilinda Iskogya’da ve ardindan 1961 yilinda Giiney Afrika’da Avian
influenza-A viriisit HSN1 olarak izole edilen viriis igin yabani kuslar dogal rezervuar konakgi
olup, tiim kanatl tiirleri hastaliga duyarlidir (Kaplan ve Webby, 2013; OIE, 2013). Ozellikle
H5N1 alt tipi basta olmak iizere avian influenza (Al) tip A viriis enfeksiyonlarimn 21.
yiizyilin en 6nemli halk sagligi problemlerinden biri oldugu kabul edilmektedir (Hampson,
2006; Juckett, 2006; Kida, 2008). Sadece gecen yiizyilda 4 farkli pandemi olusturan Al
viriisleri, tiim diinyada ¢ok sayida insan ve kanatli hayvanin 6liimiine neden olmustur (Wu ve
Yan, 2006). Hastalik iilkemizde ilk kez 2005 yilinda Balikesir ili Manyas ilcesi Kiziksa
(Kiz1lkdy) Beldesi ile Salur Koyleri arasinda celtik tarlalarinda agik hindi besisi yapan bir
isletmede tespit edilmistir. Hastaligin kaynagi ile ilgili olarak net bir bilgi alinamamakla
birlikte olay yerinin Manyas Kus cennetine sinir olmasi nedeni ile gogmen kuslardan kaynakli

bir bulagmanin oldugu diisiiniilmektedir (Newman ve Honhold, 2008).

Bati Nil Virusu (BNV), artropodalarla nakledilen, insanlarda ve g¢esitli memeli

hayvanlarda enfeksiyonlar olusturabilen bir arboviriistiir (Pino ve ark., 2003).

Ik olarak 1937 yilinda Uganda’nmin Bati Nil bolgesinde, atesi olan bir insanin
kanindan izole edilen (Smithburn ve ark., 1940) Bati Nil viriisii, Son yillarda Amerika, Asya,
Afrika, Ortadogu, Balkanlar, Dogu ve Giiney Avrupa’da insanlar, atlar, kopekler ve kanath
hayvanlarda o6liimle sonuglanan enfeksiyonlara neden olmaktadir (Mclntosh ve ark., 1976;
Hubalek ve Halouzka, 1999). Enfeksiyon zoonotik karakterde olup etken, enfekte
hayvanlardan sokucu sinekler vasitasi ile insanlara nakledilir. Ozellikle 35 yas iizeri
insanlarda merkezi sinir sistemi semptomlari, meningitis, ensefalitlere neden olur (Giladi ve
ark., 1999). Yabani kanatlilar virusun baslica omurgali konakgisini olusturmakla birlikte

viriis, 150’nin tizerinde yabani ve evcil kanatl tiiriinden izole edilmistir (CDC, 2002).
2.1. Etiyoloji

Kus gribi viriisii, Orthomyxoviridae ailesindeki Influenza A cinsi iginde yer

almaktadir. Viriis 8 segmentli, zarfli olup negatif polariteli tek iplik¢ikli RNA icermektedir



(Kim ve ark., 2009). Bu segmentli yap1 viriis partikiilleri arasinda genetik madde transferine
olanak vermekte ve 11 farkl proteinin (PB1, PB2, PB1-F2, PA, HA, NP, NA, M1, M2, NS1
ve NS2) sentezlenmesini koordine etmektedir (Wong ve Yuen, 2006). Avian influenza
viriisiiniin A, B ve C antijenik tipleri mevcut olup B ve C tipi yalniz insanlarda hastalik
olusturur. A tipinin ise, insan, domuz, at, balina, Amerikan vizonu ve kanatlilarda solunum
yolu enfeksiyonu olusturdugu tespit edilmistir. A tipi viruslar Hemaglutinin (HA) ve
Neurominidase (NA) antijenik yapilarina bagl olarak alt tiplere ayrilmislardir (Kaplan ve
Webby, 2013; OIE, 2013). 16 farkli Hemaglutinin (H) ve 9 farkli Neurominidase (N) tipinin
varligt soz konusudur. Her influenza A wviriisi 1 adet H ve 1 adet N alt tipinin
kombinasyonundan olugsmaktadir (Sekil 1). H glikoproteini konak hiicre yiizeyindeki sialik
asit yapilaria baglanarak, viriisiin konak hiicrelere girisini saglamaktadir (Kida ve ark., 1994,
Sanlidag ve ark., 2006; Boynukara ve ark., 2009). Kanatli hayvanlarda 80'den fazla farkli
ozellikte influenza viriisii izole edilmistir (Kaplan ve Webby, 2013; OIE, 2013).

Nucleoprotein
(RNA)

Influenza
Virus
Anatomy

= — Neuraminidase
(Sialidase)

Sekil 1. Influenza virusunun yapisal sekli (ICTV, 2015a)

Flaviviridae familyasinin Flavivirus cinsinde yer alan Bati Nil viriisii (BNV), ayni
zamanda Japon ensefalit viriisii (JEV), St.Louis ensefalit viriisii (SLEV), Murray vadisi
ensefalit virisi (MVEV) Alfuy viriis (ALFV), Cacipacore viriis (CPCV), Koutango viriis
(KOUV) Usutu viriis (USUV), Yaounde viriis (YAQV) ile birlikte JE serokompleksi iginde
yer almaktadir ( Scherret ve ark., 2002). Bat1 Nil viriisii, zarfli, ikozahedral simetri gosteren,
pozitif polariteli yaklasik 50 nm biiyiikligiinde, tek iplikli bir RNA virdsidar (Sekil 2).
Yaklasik 12.000 niikleotite sahiptir (Chambers ve ark., 1990).



Membran (M proteini) A

Kapsid
(C proteini)

Zarf
(E glikoproteini)

Sekil 2. Bati nil virusunun A) sematik yapisi B) Elektron mikroskopik goriinimii (ICTV,
2015b’den uyarlanmigtir)

Bat1 Nil virusunun RNA genomu; ii¢ yapisal [kapsid (C), membran onciilii (prM) ve
zarf (E)] ve 7 yapisal olmayan (NS1, NS2A, NS2B, NS3, 8 NS4A, NS4B VE NS5) protein
kodlamaktadir. Yapisal proteinler, olgun virionun yapisini olustururken, yapisal olmayan
proteinler viral transkripsiyon ve replikasyonu diizenlemekte ve konagin virusa karsi savunma

mekanizmalarini zayiflatmaktadir (Brinton, 2002) (Sekil 3).

Yapisal proteinler Yapisal olmayan proteinler
A e N
5 7 Nl ¥
I C|prtM| E 1 |2A(2B 3 4A 4B ) I
Kapsid ] Zarf NS3 serin | j . ¢ I
proteaz erin proteaz + RNA’ya bagimli
Membran kofaktori ° N1Paz RNA polimeraz
* RNA helikaz .
RNA replikasyonu + Metil transferaz

Sekil 3. Bati nil virusunun genomik vyapisi ve proteinleri (Leyssen ve ark., 2000°den

uyarlanmustir)

BNV izolatlarinin, yapilan filogenetik analizler ile zarf proteinlerindeki aminoasit
degisiklikleri ve delesyonlara gore diinyada farkli dagilimlar gosteren 5 genetik kokene sahip
oldugu bildirilmistir (Gyure, 2009; Rossi ve ark., 2010).

Koken I, Afrika, Orta Asya, Hindistan, Avusturalya ve Bati yarimkiirede izole edilen
BNV virislerinin yer aldigi gruptur. Koken II ise Sahra alti (Gliney) Afrika ve



Madagaskar’dan izole edilen suslart icermektedir (Murray ve ark., 2010). Ancak 2004 ve
2005 yillarinda Macaristan’da atmacalardan izole edilen BNV ve 1968 yilinda Kibris adasi,
2007°de Rusya, 2010 yilinda Romanya ve Yunanistan, 2011 yilinda Italya’daki salginlardan
izole edilen BNV bu grupta yer almaktadir (May ve ark., 2011).

Genelde koken I grup oldukga patojenik suslari igermekte olup insanlarda ciddi
norolojik hastaliklara sebep olabilmektedir (Rossi ve ark., 2010). Koken II suslarinin koken I
suslarina gore daha az virulan 6zellikte oldugu kabul edilmekle birlikte son yillarda Giiney

Afrika suslarinin ciddi ensefalit olgulari olusturdugu bildirilmistir (Murray ve ark., 2010).

Koken III, IV ve V’e ait viruslar hakkinda bilinenler olduk¢a azdir (Rossi ve ark.,
2010). Koken III’de Avusturya’daki sivrisineklerden, koken IV’te ise Rusya’da kene,
sivrisinek ve kurbagadan izole edilen BNV suslar1 yer almaktadir (May ve ark., 2011).

2.2. Epidemiyoloji

e —
gsterilen ana gég yollanmi izliyor.

Sekil 4. Gogmen kuslarinin ilkemizdeki gog yollar1 ve konakladiklari sulak alanlar1 (Serpen, 2006)

Kaz ve kugu gibi gécmen su kuslar1 basta olmak iizere diger baz1 yabani kanatlilarin,
Al viriislerinin endemik tastyicisi oldugu bilinmektedir (Tollis ve Di Trani, 2002; Tumpey ve
ark., 2005) (Sekil 4). Yabani kanatlilardan Al viriislerinin ilk izolasyonu 1961 yilinda
yapilmistir (Alexander, 2000). Diski, Al tip A viriislerinin duyarli hayvanlara bulasmasinda
en onemli aracilardan biridir. Etkenin, 107 adet viriis partikiilii iceren 1 gram diskida 44

glinden fazla, disiik 1silardaki diski 6rneklerinde ise en az 3 ay canli kaldig: bildirilmektedir
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(Tumpey ve ark, 2005; Sanlidag ve ark., 2006; Capua ve Alexander, 2007; Boynukara ve ark.,
2009). Evcil kanathilar basta olmak tizere diger tiim kanatli hayvanlara bulagma direkt ve
indirekt yollarla olmaktadir. Ozellikle tavuk ve hindi gibi evcil kanatli hayvanlar HPAI ve
LPAI viriisleri tarafindan enfekte edilebilmektedir. Evcil kanatlilara etkenin bulastirilmasinda,
primer tastyict olan 6rdeklerin 6nemli rolii bulunmaktadir. Memeli hayvanlarin ise kanatlilar
icin potansiyel hastalik kaynaklari olduklari bildirilmektedir (Wood ve ark., 1996). Rezervuar
veya tastyict hayvanlarin bir bolgeden bagka bir bolgeye ya da lilkeye ulasmasiyla etken,
genis bir cografyaya yayilmaktadir (Capua ve ark., 2007). Viriis, insanlara genellikle enfekte
kuslarla direkt temas veya kuslar tarafindan kontamine edilen yiizeylerle indirekt olarak
bulagmaktadir (Rott, 1992). Hong Kong’da 1997 yilinda 3 tavuk ciftliginde baslayan ve
hayvanlarin %75 inin (yaklasik 6500 tavuk) oliimiine neden olan H5NT1 izolatinin insanlara
da bulasarak, 18 insandan 6’sinin Sliimiine neden oldugu rapor edilmistir (Chen ve ark.,
2004). Vietnam, Tayland ve Kambogya’da 2003 yilinda 130’dan fazla insana H5N1 alt tipine
bagli enfeksiyon teshisi konulmus ve bunlarin yaridan fazlasinin 6ldigii rapor edilmistir
(Webster ve ark., 2006). 1959 yilindan 2008 yilina kadar Tiirkiye’deki 4 vaka da dahil olmak
izere diinyada influenza virilis enfeksiyonu teshisi konulan toplam 417 kisiden 179’u (%42.9)
hastaliktan Slmiistiir. Insanlardan HSN1 basta olmak iizere H7N2, H7N3, H7N7 ve HIN2 alt
tipleri izole edilmektedir (Capua ve ark., 2008; Morgan ve ark., 2009) (Sekil 5).
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Sekil 5. 2009 yilina kadar insanlarda belgelenmis Al enfeksiyonlarinin bolgesel dagilimi (Morgan ve ark., 2009)

Yiiksek patojen Avian influenza’nin son iki yillik durumu géz Oniine alindiginda
patojen Avian influenza’dan 24 iilke etkilenmis olup bu iilkelerin 22’sinde H5N1 yiiksek
patojenli Avian influenza vakasi goriilmiistiir. Bu vakalarin biiyiikk ¢ogunlugunun Dogu ve
Glineydogu Asya kokenli oldugu bildirilmistir. Avrupa, Kanada ve Amerika Birlesik
Devletleri’'nde de vakalar goriildii. Giliney Afrika’da 2 iilkede devekuslarinda ve yerel
tavuklarda H5N2 goriildii. Bunlar ayni alt tipten HSN2’den olsa da bu viriisler genetik agidan
farklilik arz etmektedir. Avustralya’da HSN2 salgini oldu. 2012°de baglayan ve hala devam
etmekte olan bir HSN3 vakasi da Meksika’da goriildii. Italya ve Avustralya’da da H7N7
goriildii (Akan, 2015).

Bat1 Nil virtisiiniin dogadaki devamliligini kuslar ve ornitofilik sivrsisinekler arasinda
gerceklesen bir dongii saglamaktadir (Mackenzie ve ark., 2004). Yabani kuslar viriisiin primer
konag1 (rezervuar), sivrisinekler (Culicidae) ise viriisiin primer vektoriidiir. Viriisiin dogadaki

kaliciliginda daha ziyade viremi donemi son derece yiiksek ve uzun (7-8 giin) siireli olan



otiicti kuslarin (karga, kara tavuk, ispinoz, ¢ali biilbiilii, serce) rol oynadigi ifade edilmektedir.
Insanlar ve atlar ise, vireminin diisiik ve kisa siireli (ortalama 3 giin) olmasi nedeniyle, viriisii
sivrisineklere bulastirmada etkin rol oynamadiklarindan son konak olarak kabul edilmektedir

(Sampathkumar, 2003; Reiter, 2010).

Dongiisii

, 2
@ iy )

Rodentler

insanla;  Atlar

Sekil 6. Bat1 Nil virusunun dogadaki yasam dongiisii (Mackenzie ve ark., 2004’den uyarlanmistir)

Bati Nil viriisiiniin insana bulasmasinda en ©nemli ve primer yol enfekte
sivrisineklerin 1sirmasidir (Huhn ve ark., 2003; Solomon ve ark., 2003) (Sekil 6). Viriis,
Avrupa’da 4, Afrika ve Amerika’da ise 11 farkli cinse ait 43°den fazla sivrisinek tiiriinden
izole edilmis olmasina karsin, bulastiricilikta en etkili tiirlerin Culex cinsine ait oldugu
bildirilmektedir (Dauphin ve ark., 2004). BNV nin ana vektorleri, Avrupa’da Cx. pipiens, Cx.
modestus ve Coquillettidia richiardii, Afrika ve Orta Dogu’da Cx. univittatus, Asya’da ise Cx.
quinquefasciatus, Cx. tritaeniorhynchus ve Cx. vishnui tiirleridir (Zeller ve Schuffenecker,
2004; Reiter, 2010). Bat1 Nil viriisiiniin bulasmasinda kenelerin olasi rolii arastirmalara konu

olmus bununla ilgili olarak yapilan ¢alismalarda, viriis, yumusak (Argasidae, Argas spp.) ve



sert (Ixodidae, Hyalomma spp.) kenelerden izole edilmis olmasina karsin vektor olarak rolleri
aciklik kazanmamustir (Zeller ve Schuffenecker, 2004). Bunlarin disinda A.B.D.’de 2002
epidemisi sirasinda, viriisiin kan/kan iriinleri transfiizyonu, organ transplantasyonu,
transplasental yol ve anne siitii ile insandan insana bulastigin1 gésteren kanitlar elde edilmistir

(Sampathkumar, 2003; Hayes ve ark., 2005).

Arboviral enfeksiyonlarin cografi dagilimini iklim ve bitki ortiisii gibi vektorlerin
yasam dongiisiinli etkileyen kosullar, duyarli insan/hayvan popiilasyonlarmin biiytikliigi,
kargo ve hayvan taginmasi, insan kaynakli ¢evresel degisiklikler, uluslararasi seyahatler ve
dogal dengenin bozulmasi gibi ¢ok sayida faktor etkilemektedir. BNV nin diinya tizerindeki
dagilimina bakildiginda, Avrupa, Afrika, Asya ve Avusturalya’da endemik olarak bulundugu
goriilmektedir (Solomon ve ark., 2003; Brault, 2009) (Sekil 7).

Sekil 7. Bati nil virusunun global dagilimi (Solomon ve ark., 2003)

Bu endemilerin seyrettigi bolgelerde BNV, insan ve at popiilasyonlarini etkileyen
genis salgmlara da yol agmaktadir. Afrika’da ortaya ¢ikan salginlara bakildiginda;
Cezayir’den 1994 yilinda 50 insan olgusu, Fas’tan 1996 yilinda 94, 2003 yilinda 9 at olgusu
ve Tunus’tan 1997 yilinda 173 insan olgusu bildirimlerinin yapildigi bilinmektedir (Murgue
ve ark., 2001; Schuffenecker ve ark., 2003). Misir’da da genel popiilasyonda saptanan
seroprevalans ortalama %24 olarak bildirilmektedir (Soliman ve ark., 2010). 1996-97



yillarinda Romanya’nin Biikres sehrinde bildirilen kdken II BNV salgini yaklasik 500 klinik
olgu ve %10’a ulagan 6lim orani ile Avrupa’daki en biiyiik arboviral salgin olarak kayitlara
gecmistir (Ceianu ve ark., 2001). 1999 yilinda Rusya’nin Volgograd Bolgesi’nde 40 kisinin
6liimiine sebep olan biiyiik salginda 800’den fazla kisi hastaneye yatirilmig olup 2005-2007
yillar1 arasinda Rusya’nin farkli bdlgelerinde de epidemiler gézlenmistir (Platonov, 2001;
Platonov ve ark., 2008). Orta/Bati Avrupa’daki BNV aktivitesi incelendiginde; Italya’nin
Toscana bolgesinde 1998 ve 2008 yillarinda, Fransa’nin gliney bolgelerinde 1962-1965, 2000
ve 2003 yillarinda c¢esitli biiylikliiklerde insan ve at popiilasyonlarini etkileyen salginlarin
yani sira Macaristan’da, 2003-2008 yillar1 arasinda toplam 18 BNV olgusu bildirilmistir
(Durand ve ark., 2002; Dauphin ve ark., 2004; Krisztalovics ve ark., 2008; Monaco ve ark.,
2010). Tirkiye’ye en yakin cografyada gerceklesen salgin ise, Temmuz-Agustos 2010
tarthinde, Yunanistan’dan bildirilen ve néroinvazif 81 BNV insan olgusunun saptandigi
salgindir. Olgularin ortalama 70 yasinda oldugu bu salginda, ensefalit, menenjit ve
meningoensefalit bulgularinin 6zellikle 50 yas tlizerinde goriildiigii rapor edilmektedir (Papa
ve ark., 2010). Israil, BNV salginlariin Orta Dogu bdlgesinde en ¢ok bildirildigi iilke olup,
1950 yilindan bu yana BNV, Israil’de giindemde kalmaya devam etmektedir (Lanciotti ve
ark., 1999; Malkinson ve ark., 2002; Dauphin ve ark., 2004 ). Ulkemizde, Bati nil viriisii
antikorlara ve klinik vakalara hem insan hem de evcil hayvanlarda rastlanmistir (Ozkul ve
ark., 2006; Albayrak ve ark., 2013). 2010 yilindaki salginlarda insanlarda Tirkiye’de 35
muhtemel, 12 konfirme olmak iizere toplam 47 olgu saptanmis olup olgularin tamami
temmuz-ekim aylar1 arasinda pik yapmustir (ECDC, 2011). Ulkemizde, Akdeniz ve Ege
bolgesi illerinde hayvanlarda yapilan ¢alismalarda esek, katir, sigir, kopek, at ve koyunlarda
seropozitiflige rastlandig: bildirilmistir (Ozkul ve ark., 2006; Albayrak ve ark., 2013), (Tablo
1).

Bati Nil viriisiiniin, Agustos 1999 tarihinde New York’ta ortaya ¢ikan ve ¢ok sayida
kus oliimii ile insan ve at ensefalit olgular: tespit edilen bir salginla ilk kez Amerika kitasina
ulagtigi bildirilmistir (Reiter, 2010). Viriisin ABD’de yayilmasiyla, 2002 yilinda 284’i
Oliimle sonuglanan 4.156 insan olgusu, 4.500’i 6liimle sonuclanan 14.717 at olgusu yanisira
13.000’den fazla kus olimiiniin gergeklestigi bildirilmistir (Dauphin ve ark., 2004). Daha
sonra BNV, Kanada ve Orta/Giiney Amerika’ya da yayilmis ve 1999-2009 yillar1 arasinda
virilis tespit edilen yaklasik 29.600 insandan 1.423’{iniin, 27.000’den fazla attan ise yaklasik
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9000’inin Oliimiine sebep olmustur (Dauphin, 2004; Dauphin ve Zientara, 2007; Reiter,
2010).

Tablo 1. Avrupa Birligi ve bazi komsu iilkelerde 1990-2010 yillar1 arast saptanan Bati Nil virusu aktivitesi (*:
Sivrisineklerde BNV saptanmasi) (Papa ve ark., 2010’dan uyarlanmustir)

Ulke Yil Tirler/Klinik Semptomlar
Insan At Kus
Cezayir 1994 var
Avusturya 2008 bilinmiyor
Hirvatistan 2001-2002
Cek Cumbhuriyeti* 1997 var
2004-2006
Fransa* 2000 var
2003-2004-2006 var
Yunanistan 2010* var
Macaristan 2003-2008 var
Israil 1998-1999 var var
2000 var
ftalya* 1998 var
2008-2009 var var
Fas 1996-2003 var
Polonya 2006
Portekiz 1971*
2004* var
Romanya 1996 var var var
Rusya 1999-2005-2006 var
Ispanya 2003-2005
2004 var
Tunus 1997 var
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2.3. Klinik Semptomlar ve Nekropsi Bulgular:

Yiiksek patojenli Al viriisleri duyarli kanatlilarda birka¢ giin i¢inde %100 6liim
olusturabilmektedir (Sekil 8).

Sekil 8. Kanatli kiimeslerinde Al viruslarina bagli 6liim olgular1 (GKGM, 2010)

Onemli klinik bulgular arasinda asir1 gdzyast ve burun akintisi, bas bolgesi ve yiizde
0dem ve siyanoz, sinuzitis, periorbital dokularda sislik, gozlerin tamamen kapanmasi, siddetli
solunum sistemi semptomlari, yumurtanin i¢ ve dis kalitesinin bozulmasi ve yumurtlamanin
tamamen durmasi, ishal ve nadiren sinirsel belirtiler goriilmektedir (Sekil 9). Enfeksiyonun
baslangicindan birka¢ giin sonra ortaya c¢ikan glottis 6demi asfeksiye bagli 6lim
olusturabilmektedir. Akut donemi atlatan hayvanlarda ayakta duramama, ataksi, yiirlimede
giicliik ve donme gibi sinirsel bozukluklar dikkati ¢gekmektedir (Arda ve ark., 2002; Tollis ve
Di Trani, 2002; Alexander, 2008; Boynukara ve ark., 2009).
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A) Asirt gbzyasi salgisi B) Sakalda 6dem

Sekil 9. Kanatlilarda Al hastaligina ait klinik semptomlar (GKGM, 2010).

Oliim sertliginin ¢abuk sekillenmesi ve deri altinda agik sar1 renkte berrak bir stvinin
bulunmasi kanatli hayvanlardaki Al tip A viriis enfeksiyonlarinda dikkati ¢eken en 6nemli
nekropsi bulgularindandir (Arda ve ark., 2002). Deri, derialti, kalp, karaciger, akciger, bobrek
ve dalak gibi ¢esitli i¢ organlarda hemorajik bolgeler dikkati ¢ekmektedir. Yiiksek patojenli
Al viruslarmin H5N1 alt tipi ile dogal enfekte kaz, 6rdek, kugu, flamingo, balik¢il ve karabas
mart1 gibi yabani su kuslarina ait materyallerin makroskobik incelenmesinde, hayvanlarin bir
kisminin akcigerlerinde 6dem, hava keselerinin duvarinda kalinlagsma, dalak, karaciger ve
bobreklerde biiylime, i¢ organlarda ve akcigerde kanama ve asites tespit edilmistir. Ancak,
perakut seyreden ve yiiksek patojenli Al viriislerinin alt tiplerinin neden oldugu
enfeksiyonlarda bu bulgular goriilmeyebilir (Arda ve ark., 2002; Chen ve ark., 2004; Swayne,
2007) (Sekil 10).
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A) Ince bagirsak mezenterinde kanamalar B) Kalp kasinda ve kalp gevresindeki yagda kanamalar

Sekil 10. Kanatlilarda Al hastaligina ait nekropsi bulgular1 (GKGM, 2010)

Atlarda dogal olarak olusan BNV enfeksiyonlarinda 1-6 giin siiren inkubasyon
periyodunun ardindan enfekte atlarda ates, ataksi, ekstremitelerde zayiflik, dis gicirdatma,
yiizde ve kaslarda segirme, tremor, korliik gibi klinik semptomlar ve ensefalit tablosu goriiliir.
Klinik semptomlarin goriildiigii atlarda 6lim oran1 %35-40’lar1 bulurken hastalig1 atlatan bazi
atlarda ise norolojik semptomlar kalic1 olur (Murgue ve ark., 2000; Ostlund ve ark., 2001;
Trock ve ark., 2001; Blitvich ve ark., 2003).

Insanlarda BNV enfeksiyonlarmin inkiibasyon periyodu 2-15 giin arasinda degismekte
olup genel periyod 2-6 giindiir (Sampathkumar, 2003). BNV enfeksiyonunun %380’
asemptomatik seyretmektedir. Semptom gozlenen vakalarin ¢cogunda hafif atesli bir klinik
tablo gelisir. Semptomlar atesle birlikte bas agrisi, yorgunluk, halsizlik, kas agris1 ve
giicsiizliikle karakterizedir. Gastrointestinal semptomlar, gévde ve ekstremitelerde gegici
makiilopapiiler dokiintiiler de rapor edilmistir. Hastalarda yaygin lenfadenopatide sik
rastlanan bir bulgudur (Sampathkumar, 2003; Hayes ve ark., 2005).

Insanlarda klinik tablo asemptomatik enfeksiyondan sekelle sonuglanan ciddi
norolojik hastaliklara kadar degismekte olup seroepidemiyolojik ¢aligmalar, BNV ile enfekte
her 150-300 insandan yaklasik 30’unda Bat1 Nil Atesi gelistigini, 1’inde ise ciddi norolojik
hastalik tablosunun olustugunu ortaya koymaktadir (Hollinger ve Kleinman, 2003).

BNV enfeksiyonlarinda pndmoni, miyokardit, hepatit, pankreatit, orsit, rabdomiyoliz,
koryoretinit gibi norolojik olmayan bulgular da ortaya ¢ikabilmektedir. Kuzey Amerika’da
baz1 hastalarda kardiyak disritmi de saptanan bulgular arasindadir (Hayes ve ark., 2005;
Ergiinay ve ark., 2010).
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2.4. Patogenez

Influenza viriisii solunum yolu epitelindeki sialik asit bolgesine yapisir. Burada
hemaglutinin epitel hiicresine yapisirken ndraminidaz ise solunum yollarindaki misini
parcalar. Misin 6nemli bir hemaglutinin inhibitoriidiir. Noraminidaz viriisiin enfekte
hiicreden ¢ikisin1 saglar. Influenza virusu, solunum yolu epitel hiicrelerinde 6nce hiicre
¢ekirdeginde cogalir, daha sonra sitoplazmaya geger ve diger hiicreleri enfekte eder. Viriis
solunum yolu epitelinde silier fonksiyonlarin bozulmasina, mukus sekresyonunun
azalmasina ve hiicrelerin deskuamasyonuna neden olur. Bu replikasyon ve gecisler solunum
yolu epiteline 6zgiidiir. Viriisiin diger organlarda bulunmasina karsin, 6zellikle akcigerlerde
ve bagirsaklarda aktif replikasyonu gosterilmistir. Mukoza hasar1 genelde 10-14 giin, viral
atihm ise 5-10 giin siirer. influenzanin olusturdugu histopatolojik degisiklikler bakteriyel
enfeksiyonlara kap1 acgar. Viriise kars1 immunitede lokal IgA yapisinda antikorlarin énemli
rolii vardir. Ancak o6l¢iilebilen IgA diizeyleri kisa siirelidir ve genellikle semptomatik bir
influenza enfeksiyonu 3-4 yilda bir meydana gelir (Whittaker ve ark., 1998; Feigin ve ark.,
2009).

Bati Nil viriisii, enfekte konaktan kan emen sivrisineklerin bagirsagindan hemo-lenf
sistemine gecerek i¢ organlara ve tiikrilk bezlerine yayilir (Lindenbach ve Rice, 2001).
Tiikriik bezlerinde viriisii tasiyan sivrisinekler, diger bir kan emme islemi sirasinda duyarh
insan veya hayvanlara viriisii inokiile ederler. Periferal inokiilasyonu takiben derinin
Langerhans dendritik hiicrelerinde viriisiin ilk replikasyonu gerceklesir. Dendritik hiicreler,
lenf nodiillerine gdo¢ ederken, tip-l1 ve tip-II interferon (IFN) salgilayarak da viriisiin
yayilmasini sinirlandirmaktadir. Viriis, lenf bezlerinde makrofajlar, B hiicreleri ve folikiiler
dendritik hiicrelerde ¢ogalir, daha sonra afferent kanallara ¢ikarak torasik kanal araciligiyla
dolagima geger ve viremi olusturur. Viremi sirasinda sinir sistemi disinda birgok doku ve
organ (karaciger, bobrek, dalak) hematojen yolla enfekte olur ve viriisiin bu dokularda
¢ogalmasi vireminin devamini saglar (Diamond, 2003). Enfekte kisilerde viremi, hastalik
semptomlarinin ortaya cikisindan 2 giin once baslar ve 4 giin sonraya kadar devam eder.
Ancak viriisin kandan izolasyon sansi, immiin yanitin virisii temizlemesi nedeniyle,
semptomlarin basladigi ilk giin ciddi diizeyde azalmaktadir (Campbell ve ark., 2002). Viriisiin
beyine girisi, vireminin en yiiksek oldugu donemde gerceklestiginden, MSS’ne yayilimin
hematojen yol ile oldugu diistiniilmiis, ancak daha sonraki calismalar kan-beyin engelini

asmada ek olarak bazi ¢Oziiniir inflamatuar faktorlerin de [Tiimor nekrozis faktor (TNF)-a,
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makrofaj inhibe edici faktor (MIF)] rol oynadigimi gostermistir (Wang ve ark., 2004; Arjona
ve ark., 2007; Diamond ve ark., 2008). Ornegin TNF-o0, kan-beyin engeli gecirgenligini
degistirerek virlisiin ge¢isini kolaylastirmaktadir (Samuel ve Diamond, 2006). Bati Nil
virusunun MSS’ne yayilimi, enfeksiy6z virusun periferal dokulardan temizlenmesinden kisa
bir siire Once gerceklesir (Diamond, 2003). Konagin immiin yanitindan kacarak MSS’ne
ulasan virus, serebral korteks, hipokampus, bazal ganglionlar, serebellum, beyin kokii ve
omurilik gibi bolgelerde saptanmaktadir. MSS enfeksiyonu 6nce noron hiicrelerinde ortaya
¢ikar; zira beyin ve omurilikte virusun birincil hedefi noronlardir (Samuel ve Diamond,

2006). Bu hiicrelerde dejenerasyon, yap1 ve fonksiyon kaybi ile apoptoz goriiliir (Diamond ve
ark, 2008).

2.5. Teshis

2.5.1 Avian Influenza

Tiim viriislerde oldugu gibi Al viriislerinin laboratuvar tanisinda da en énemli islem
ornek materyalin se¢imi, alinmasi ve uygun kosullarda laboratuvara ulastiriimasidir (Bright
ve ark., 2006; De Jong ve Hien, 2006). Yapilan calismalar Al viriislerinin canliliklarinimn
sicaklik, pH ve ortamin tuz oraniyla direkt iliskili oldugunu ortaya koymustur (Stallknecht ve
ark., 1990; De Benedicts ve ark., 2007). Bu nedenle transport mediumlarin bilesimi, pH’s1,
tuz orani ve ortamin 1sist Al viriislerinin laboratuvar teshisinin sorunsuz yapilabilmesi
bakimindan olduk¢a 6nem arz etmektedir. Hank balansli tuzlu su soliisyonu, hiicre kiiltiirii
besiyeri, fosfat tamponlu tuzlu su, triptoz fosfat besiyeri ve beyin kalp infiizyon sivi besiyeri
gibi farkli transport mediumlar1 bu ama¢ dogrultusunda kullanilmaktadir. Transport
mediumlarda ¢oziicii soliisyon olarak oldukga farkli vasatlar kullanilmakta olup bunlara genis
spektrumlu antibiyotik ve antimikotik ajanlarin katilmasi ve materyal aliminda ahsap veya
polyester ekiivyonlarin kullanilmasi tavsiye edilmektedir (Munster ve ark., 2005; Sanlidag ve
ark., 2006).

Kanatlilarda Al tip A viriislerinin teshisine yonelik ¢alismalarin ¢ogunda materyal
olarak digki ya da kloakal svap kullanildigi goriilmektedir (Chen ve ark., 2005; Munster ve
ark., 2005; Gaidet ve ark., 2007; Runstadler ve ark., 2007). Diskida bulunan Al viriislerinin
canli kalabilme siireleri diskinin fiziksel durumuna, viriisiin tipine ve ortamin 1sisina gore
degismektedir. Diski ve kloakal svap disinda canli hayvanlardan materyal olarak {ist solunum

yollarina ait (nazal ve tracheal) 6rnekler kullanilirken, 6lii hayvanlardan ise bu materyallerle
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birlikte akciger, bobrek, karaciger, dalak, kalp ve beyin incelenebilmektedir (Sanlidag ve ark.,
2006).

Gerek Avrupa Birligi Yonetmeligi, gerekse OIE, Al tip A viriis enfeksiyonlarmin
teshisinde Oncelikli olarak konvansiyonel virolojik yontemleri énermekte ve bunlar1 “gold-
standart” olarak kabul etmektedir. Kabul goren bu konvansiyonel yoOntemlerin bazi
dezavantajlart bulunur ki bunlar arasinda pahali olmalari, laboratuvar caligsmalari sirasinda
daha ¢ok 6nlem almay1 gerektirmeleri, 6zellikle bir salgin esnasinda kisa siirede teshise imkan

vermemeleri sayilabilir (Playford ve Dwyer, 2002; Alexander, 2008).

Al tip A viriislerinin indirekt teshisinde konvansiyonel yontemler disinda gesitli
serolojik testlerden de yararlanilmaktadir. Bu amacgla daha g¢ok hemagliitinasyon (HA),
hemagliitinasyon inhibisyon (HI), neuraminidaz inhibisyon (NI), agar jel presipitasyon
(AGP), viriis nétralizasyon (VN), ¢esitli ELISA yontemleri ve floresan antikor (FA) teknikleri
kullanilmakta, izolatlarin identifikasyon ve tiplendirilmesinde referans test olarak ise Hi ve NI
testlerinden yararlanilmaktadir (Alexander, 2000; Akpinar ve Saatci, 2006; Capua ve
Alexander, 2007; Boynukara ve ark., 2009).

Al viriis enfeksiyonlarryla ilgili olarak cesitli materyallerdeki viral antijenleri kisa
stirede saptayabilen ve daha ¢ok insanlara yonelik kullanilmakta olan farkli hizli test kitleri de
gelistirilmistir. Bu ticari kitler tiim influenza viriis antijenlerini saptayabilmekle birlikte, rutin
teshiste daha ¢ok H5 ve H7 alt tipi igin kullanilmaktadir (Yuen ve ark., 1998; Alexander,
2008).

Hizhh Tani Testleri

Solunum sekresyonlarinda virlis antijenlerinin  gosterilmesi esasmna dayanir.
Duyarliligi %70 iizerinde olup, salgin donemlerinde daha fazla kullanilmaktadir. En sik
uygulanan yontemler ELISA ve Floresan Antikor (FA) testleridir. Referans laboratuvarlarda
immiino-elektron mikroskop kullanilarak virlisiin hizli tanis1 yapilabilmektedir (Bright ve
ark., 2006).
Serolojik Tam

Akut donem ve bu donemi takip eden 2-3 hafta sonrasi ‘‘nekahat donemi’’ alinan
orneklerde antikor aranmasi esasina dayanir. Bu iki donem aras1 gecen siirede antikor seviyesi
en az dort kat artmis durumda ise tani kesindir. En ¢ok uygulanan yontem hemaglutinasyon

inhibisyon (HI) testi olup double 1mmonudiffussion (DID), single radial diffusion (SRD),
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kompleman birlesmesi (KB) ve enzyme immuno assay (EIA) teknigi de uygulanan yontemler
arasindadir (Peiris ve Shoftridge, 1992).
Molekiiler Tam

Solunum sekresyonlarinda viriis genomunun (PCR) polimeraz zincir reaksiyonu veya
niikleik asit hibridizasyonu ile gosterilmesi olanaklidir. PCR ile virusun RNA’s1 saptanir.
Duyarlilig: yiiksek 6zgiil bir yontemdir. Tiplendirme ve subtiplendirmede Real Time PCR ve
Reverse Transcriptase (RT) yontemleri de wuygulanir (Nicholson ve ark.,, 2003;
Chotpitayasunondh ve ark., 2004; Bright ve ark., 2006).

2.5.2. Bat1 Nil Viriisii

Hayvanlarda viriis izolasyonu siipheli oOliimlerden alinan beyin, spinal kordon
numuneleri ve beyin omurilik stvilarinin  (BOS) hiicre kiiltiirlerine inokulasyonu ile
yapilabilir. Etken hiicre kiiltiirlerinde sitopatik etki (CPE) olusturarak iirediginden primer
hiicre kiiltiirleri ile Vero ve BHK-21 gibi devamli hiicrekiiltiirleri kullanilir (Garmendia ve
ark., 2000; Autorino ve ark., 2002; Perl ve ark., 2002; Yazici, 2005). Flaviviruslarin % 70 ve
daha yiiksek oranda antijenik yakinlik gostermesi ve capraz reaksiyona sebebiyet
verebilmelerinden dolayi, etkeni diger flaviviruslardan ayirt etmek icin spesifik testlere
ihtiya¢ vardir. Bu amagcla oncelikli olarak Bati Nil virusuna spesifik RNA sekanslarinin
kullanildigi polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) kullanilir (Lanciotti ve ark., 2000; Scherret ve
ark., 2001). Ayrica, immunfloresans testi (IFAT), Plak Rediiksiyon Notralizasyon Testi
(PRNT) ve ELISA testide giiniimiizde kullanilan diger tekniklerdir (Garmendia ve ark., 2000;
Tardei ve ark., 2000; Hunt ve ark., 2002; Martin ve ark., 2002). Serolojik olarak serum
numunesinde o6zellikle ELISA teknigi ile IgM ve IgG sinifi antikorlarin tespiti, serum
notralizasyon testleri ile komplement fikzasyon testi kullanilabilir (Bunning ve ark., 2002;
Perl ve ark., 2002; Blitvich ve ark., 2003).

Insanlarda viriisiin izolasyonu amaciyla kan veya BOS’da etkene 6zgii antikorlarin
veya viral RNA’nin gosterilmesi esastir (Martin ve ark., 2002; Sampathkumar, 2003; Zhang
ve ark., 2009).

Klinik 6rneklerden viriisiin izolasyonu, tanida en 6nemli unsurdur. Ancak noéroinvazif
hastalig1 olanlarda, ndrolojik semptomlar basladig1 sirada viremi diizeyi ¢ok diisiik ya da

sonlanmis oldugundan viriis izolasyonu nadiren yapilabilmektedir (Sampathkumar, 2003;
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Dauphin ve Zientara, 2007). Buna karsin, beyin ve diger solid dokular gibi otopsi
materyallerinden viriis izolasyonu yapilabilir (CDC, 2003; 2004).

Bat1 Nil viriis enfeksiyonlarmnin serolojik olarak laboratuvar tanisinda en etkin
uygulama, klinik belirtilerin goriilmesinden itibaren 8-14 giin igerisinde alinan serum veya 8
giin icerisinde alinan BOS 6rneginde IgM antikorlarinin MAC-ELISA testi ile saptanmasidir
(CDC, 2004). Bu yontemin temini ve uygulanabilmesinin kolay ve duyarliligmin yiiksek
olmasi (%95) gibi avantajlart vardir (Huhn ve ark., 2003).

Bati Nil virtisiine 6zgiil antikor tespitinde kullanilan diger serolojik testler arasinda,
indirekt immiinofloresan antikor (IFA) ve hemagliitinasyon inhibisyon (HI) testleri de yer
almaktadir (CDC, 2003; 2004). Ancak, antijenik olarak birbiri ile iligkili flaviviruslara karsi
ELISA, IFA veya HI gibi yontemlerle saptanan antikor pozitifligi, en 6zgiil test olan plak
rediiksiyon notralizasyon testi (PRNT) ile dogrulanmalidir (Huhn ve ark., 2003; CDC, 2003;
2004; Sampathkumar, 2003; Martin ve ark., 2004; Dauphin ve Zientara, 2007). Son yillarda,
BNV serolojik tanisinda kullanilmak {iizere “optik fiber immunoassay” ve ‘“mikrosfer

floresans immunoassay” gibi yontemler de gelistirilmistir (Dauphin ve Zientara, 2007).

Bati1 Nil viriis enfeksiyonunun tanisinda molekiiler yontemlerden en duyarli olanlarin,
gercek zamanli ters transkriptaz polimeraz zincir reaksiyonu (rRT-PCR) ve niikleik asit dizi
temelli amplifikasyon (NASBA) oldugu ifade edilmekte ve bu yontemlerin saptama diizeyinin
hiicre kiiltiirinden 1000 kat daha duyarli oldugu belirtilmektedir (Parida ve ark., 2004).
Ayrica kan, BOS ve dokularda viral RNA’nin saptanmasi amaciyla niikleik asit amplifikasyon
testleri de kullanilabilmektedir (Lanciotti ve ark., 2000; Parida ve ark., 2004; Hayes ve ark.,
2005; Dauphin ve Zientara, 2007). Son yillarda gelistirilen TagMan sistemleri, klasik PCR
yontemlerine gore daha duyarli sonug verdigi, insan serumu, beyin dokusu, sinek havuzlari ve
kanatli dokularin1 iceren bir¢ok oOrnekte BNV RNA’sinin saptanmasi i¢in kullanildig:

bilinmektedir (Lanciotti ve ark., 2000).

2.6. Korunma

Al tip A viriis infeksiyonlardan korunmada 6nem arz eden unsurlar arasinda, viriisle
direkt veya indirekt temasin 6nlenmesi, bir salgini takiben eger miimkiinse siiriiniin ortadan
kaldirilmas: sayilabilir (Arda ve ark., 2002). Hastalik cikan bolgelerde etkeni almamis
hayvanlar da dahil olmak iizere tiim kanathilarin toplu olarak itlaf edilmesi, son zamanlarda

etik olarak sorgulanmaya baslandigindan, Al tip A viriislerinin evcil kanatli hayvanlarin
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yasam alanlarina gerekli biyogiivenlik 6nlemleri alinarak hi¢ bulastirilmamasinin en 6nemli
koruma yontemi oldugu bildirilmektedir (Thomas ve ark., 2005; De Benedicts ve ark., 2007;
Boynukara ve ark., 2009). Hastalik ¢ikan bir bolgede genel idari ve lokal hijyenik 6nlemlerin
birlikte uygulanmasi gerekmektedir. Etken, giyeceklere, yumurta viyollerine, arag-gereclere
ve nakil araglarina bulasabilmektedir. Bu nedenle, hastalik ¢ikan kiiciik bir aile isletmesinde
veya bliylik bir entegrede ortamin ve her tiirlii esyanin kontamine oldugu diistiniilmelidir. Bu
durumda isletmedeki tiim yiizeyler ve O6nemli esyalar iyice temizlendikten sonra etkili
kimyasallarla dezenfekte edilmelidir. Bazi malzemeler ise dezenfekte edildikten sonra
isletmeden uzaklastirilarak imha edilmelidir. Olii, enfekte ve tastyict hayvanlar ile o bolgede
bulunan tiim kanathlarin CO ve CO2 gazi ile itlaf ve imhasinin yapilmasi gerekmektedir

(Arda ve ark., 2002; Van Den Berg ve Houdart, 2008).

Korunmada en etkili yol inaktif asilarla asilama olup, 6zellikle HPAI patotipindeki
viriis enfeksiyonlarina karsi etkili bir as1 gelistirmenin Oncelik arz ettigi bildirilmektedir
(Hampson, 2006; Szécsi ve ark., 2006). Asi ile korumanin en 6nemli dezavantajlar1 arasinda,
alt tipler arasinda yeterli diizeyde ¢apraz korumanin olmamasi ve hastaligin indirekt tanisi
bakimindan dogal enfekte ve asili hayvanlarin ayrimlarinin yapilamamasi sayilabilir (Tollis

ve Di Trani, 2002; Capua ve Alexander, 2007; 2008; Perelman, 2009).

Bat1 Nil Viriisii enfeksiyon oranlarinin diisliriilmesinde enfekte sinek ve keneler ile
hayvanlar arasindaki temasin azaltilmasi dnemli yer tutar. Bu ise spesifik personel korunma
davranislar1 ve sinek, kene, vahsi kanath gibi vektor kontrol aktiviteleri ile yapilir (McMinn,
1997).

Hastaliktan korunma i¢in ;

1- Sinek populasyonlarinin ¢ogalmasina onciiliikk eden, beslenmelerini saglayan kaynaklarin

yok edilmesi

2- Sinek popiilasyonlarinin yogun oldugu zamanlarda hayvanlarin gezdirilmemesi ya da

calistirilmamasi

3- Ahuirlara sinek girisinin Oniine geg¢ilmesi, pencere ve kapilarin sineklerin gecisine engel

olacak tel perdeler ile kapatilmasi.

4- N,N-dietil-m-toluamid ya da permethrin gibi insekt koyuculara miiracaat edilmesi.
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5- Enfeksiyonun yayilmasinda onemli rol oynayan hayvan gruplari hakkinda veteriner
hekimlerin bilgilendirilmesi ve sinir sisteminde enfeksiyon goriilen at, kopek ve kanatl

hayvanlarin ihbar edilmesi gerekir.

Insanlarda hastaligin 6nlenebilmesi ve kontrol altinda tutulabilmesi igin dikkat
edilmesi gereken dort onemli faktdr bulunmaktadir. Bunlar ¢evredeki mevcut olgularin,
atlardaki enfeksiyonun ve kuslardaki oliimlerin izlenmesi, sivrisinek larva haritasinin
bilinmesi ve giincellenmesi, yetiskin sivrisinek kontroliiniin saglanmasi ve bireysel risklerin

azaltilmasidir (Kili¢ ve Doganci, 2003).
2.7. Kontrol

Kanatli hayvanlardaki Al tip A viriis infeksiyonlarinin kemoterapdtik maddelerle
tedavileri 6nerilmemektedir (Arda ve ark., 2002; Boynukara ve ark., 2009). Tedavi insanlarda
uygulanmakta olup genel destek tedavisi énemlidir. Diinya Saglik Orgiitii kus gribi olgular
i¢in antiviral tedavide 4 ila¢ onermektedir. Bunlar, néraminidaz inhibitorleri olan oseltamivir,
zanamivir ve M2 membran protein inhibitorleri olan amantadin, rimantadindir. Amantadin ve
rimantadin ile ilgili en 6nemli sorun; bu ilaglara karsi hizli direng gelismesidir. Tedavide
ayrica olasi sekonder bakteriyel enfeksiyonlara kars1 antibakteriyel ilaglar da kullanilmaktadir

(Morgan ve ark., 2009).

Insanlarda heniiz spesifik bir tedavisinin ve asismin mevcut olmamasi nedeniyle BNV
enfeksiyonunun yayilimini énlemede kilit nokta, sivrisineklerle olan temasi en aza indirmek
ve sivrisinek popiilasyonunun kontroliidiir. Yerel yonetimler sivrisinek kontrol programlari
olusturmali ve bu alanlardaki su birikintilerinde larvasid uygulamalari, eriskin formda ise

sprey uygulamalar1 yapilmalidir (Sampathkumar, 2003; Ertiirk, 2010).

Atlar i¢in lisansli ve etkili rekombine edilmis Recombitec (canarypox) ve inaktif BNV
asis1 Innovator olmak tizere iki as1 kullanimdadir. Amerika ve Kanada da inaktive edilmis
virisle hazirlanan asilar immunizasyon igin kullanilmasina ragmen bazi komplikasyonlar
olusturdugu goz ardi edilmemelidir. Insanlarm kullanimi igin inaktif as1 calismalari devam
etmekte olup FDA onayli as1 heniiz bulunmamaktadir (Hayes ve ark., 2005; Tezcan ve ark.,
2011).
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3. MATERYAL VE METOT
3.1. Materyal
3.1.1. ELISA Kitleri

Ticari olarak ID.vet (Fransa) firmasindan temin edilen ID Screen West Nile
Competition Multi-species ve ID Screen Influenza A Antibody Competition Multi-species
Kitleri kullanildi.

3.1.2. Orneklenen Isletmeler

Bu c¢aligmada Samsun iline bagli bulunan, cografi olarak 3 tanesi sulak alanlar
yoniinden zengin, delta ve sahil ilgelerinden (Bafra, 19 Mayis ve Terme), 2 tanesi ise ig,
karasal iklimin hiikiim siirdiigli ve kus goc¢ yollar iizerinde bulunmayan (Ladik ve Kavak)
ilgelerdeki evcil kanatlilardan (tavuk, 6rdek, kaz ve hindi) kan 6rnekleri toplanildr (Sekil 11-
12).

3.1.3. Serum Ornekleri

Bafra ilgesinde 24 tavuk ve 26 o6rdek olmak iizere toplam 50 kan ornegi, Kavak
ilgesinde 4 tavuk ve 175 kaz olmak {izere toplam 179 kan 6rnegi, Ladik ilgesinde 12 tavuk, 38
ordek, 118 kaz ve 40 hindi olmak iizere toplam 208 kan 6rnegi, 19 Mayis ilgesinde 27 tavuk
ve 77 hindi olmak iizere toplam 104 kan 6rnegi, Terme ilgesinde 29 tavuk, 65 6rdek ve 101
kaz olmak tizere toplam 195 kan Ornegi toplanildi. Calisma sonunda tiim il genelinde 96
tavuk, 129 6rdek, 394 kaz ve 117 hindi kan olmak iizere 736 evcil kanatlidan kan 6rnegi

toplanildi (Tablo 2).
3.2. Metot
3.2.1. Kan Serumu Orneklerinin Hazirlanmasi

Kanlar tiim kanathilardan kanat alt1 venasindan silikonlu vakumlu tiiplere toplandi.
Kani alinan tiim kanathlarin, tiir ve yas bilgileri kayit edildi. Laboratuvara getirilen kan
ornekleri, 3000 devirde 10 dakika santriflij edilip serumlar1 ¢ikarildiktan sonra, serum

tiiplerine konulup kullanilincaya kadar -20 “C’de saklandh.



3.2.2.ELISA Testi

Testler iiretici firmanin onerileri dogrultusunda yapildi. Ozetle Bani nil viriisii icin; 96
gozli ELISA pleytinin tiim gozlerine 50 pl dilisyon buffer 2 konuldu. Al ve B1 gozlerine 50
ul pozitif kontrol, C1 ve D1 gozlerine ise 50 pul negatif kontrol konuldu. Diger gozlere de 50
ul test serum ornekleri konuldu. Test pleyti oda 1s1sinda (21°C) 90 dakika inkube edildi. Siire
sonunda pleytler yikama soliisyonu ile otomatik ELISA yikayicida 3 kez yikandi. Tiim
gozlere dilisyon buffer 2 ile 1/10 oraninda sulandirilmis konjugattan 100 pl konuldu ve oda
1s1sinda 30 dakika inkube edildi. Siire sonunda pleytler yikama soliisyonu ile otomatik ELISA
yikayicida 3 kez yikandi. Tiim gozlere substrat soliisyonundan 100 pl konuldu ve karanlik
ortamda oda 1sisinda 15 dakika inkube edildi. Siire sonunda tim goézlere 100 pl stop
soliisyonu konularak reaksiyon durduruldu ve ELISA okuyucunun 450 nm’lik filtresiyle
okuma yapildi. Testin gegerliligi i¢in negatif kontroliin optik dansitesi (OD) 0,7’den biiyiik
olmasi ve pozitif kontrol OD’sinin negatif kontrol OD’sine oraninin 0,3’ten kiigiik olmasi
sartt arandi. Testi gecerli kabul edilen Orneklerden, S/N=ODgmek/ODnegatif kontrol X100
formiiliinde, S/N<%40 pozitif, %40<S/N<%50 siipheli, S/N>%50 negatif olarak kabul edildi.

Kug gribi icin; tavuk ve hindi serumlarini test ederken, 96 gozlii ELISA pleytinin tim
gozlerine 90 pl dilisyon buffer 2 konuldu. Al ve B1 gozlerine 10 ul pozitif kontrol, C1 ve D1
gozlerine ise 10 pl negatif kontrol konuldu. Diger gbzlere de 10 pl test serum Ornekleri
konuldu. Kaz ve ordek serumlarin test ederken, 96 gozlii ELISA pleytinin Al ve B1 gozlerine
90 ul dilisyon buffer 2 ve 10 pl pozitif kontrol konuldu. C1 ve D1 gozlerine 90 pl dilisyon
buffer 2 ve 10 ul negatif kontrol konuldu. Geri kalan gozlere 190 pl dilisyon buffer 2 ve 10 ul
test serum Ornekleri konuldu. Test pleyti 37 °C’de 60 dakika inkube edildi. Siire sonunda
pleytler yikama soliisyonu ile otomatik ELISA yikayicida 5 kez yikandi. Tim gozlere
dilisyon buffer 3 ile 1/10 oraninda sulandirilmis konjugattan 50 pl konuldu ve oda 1sisinda 30
dakika inkube edildi. Siire sonunda pleytler yikama soliisyonu ile otomatik ELISA yikayicida
3 kez yikandi. Tiim gozlere substrat soliisyonundan 50 pl konuldu ve karanlik ortamda oda
1s1sinda 10 dakika inkube edildi. Siire sonunda tiim gozlere 50 pl stop soliisyonu konularak
reaksiyon durduruldu ve ELISA okuyucunun 450 nm’lik filtresiyle okuma yapildi. Testin
gecerliligi icin negatif kontroliin optik dansitesi (OD) 0,7°den biiyiik olmas1 ve pozitif kontrol
OD’sinin negatif kontrol OD’sine oraninin 0,3’ten kii¢iik olmasi sart1 arandi. Testi gegerli
kabul edilen Orneklerden, S/N=0ODgmek/ODnegatif kontrol X100 formiiliinde, S/N<%45 pozitif,
%45<S/N<%50 siipheli, S/N>%50 negatif olarak kabul edildi.
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BLACK SEA

Sekil 11. Calismanin yapildig1 bolge

Vezirkopriu

Sekil 12. (.) Serum 6rneklerinin toplandig: yerler
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Tablo 2. Kug gribi ve Bat1 nil viriisii seropozitif kanatli hayvanlarin say1 ve oranlari

Sehir Toplam hayvan sayilar Pozitivite (%) (Kus gribi virusu) Pozitivite (%) (Bat1 nil virusu)

Tavuk Ordek Kaz Hindi  Toplam  Tavuk Ordek Kaz Hindi Toplam Tavuk Ordek Kaz Hindi Toplam
Bafra 24 26 - - 50 2(8.3) 12 (46.2) - - 14(28) 0() 0() - - 0()
Kavak 4 - 175 - 179 0(-) - 0(-) - 0() 0(-) - 0() - 0()
Ladik 12 38 118 40 208 0() 0() 2(17) 0(-) 2(1) 0() 0() 0() 0(-) 0()
19 Mayis 27 - - 77 104 0() - - 2(2.6) 2(1.9) 3(11.1) - - 21(27.3)  24(23.1)
Terme 29 65 101 - 195 2(6.9) 0(-) 0(-) - 2(1) 0() 1(1.5) 7(6.9) - 8(4.1)
Samsun 96 129 394 117 736 4(4.2) 12 (9.3) 2(0.5) 2(17) 20(2.7)  3(31) 1(0.8) 7(1.8) 21(17.9) 32(4.3)
(Toplam
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4. BULGULAR

Test edilen toplam 736 kanatlh kan serumunun 32’sinde (%4,3) bati nil viriisii
antikorlar1, 20’sinde (%2,7) kus gribi antikorlar1 saptandi. Bafra ilgesinde 24 tavugun
2’sinde (%8.,3), 26 ordegin 12’sinde (%46,2) kus gribi antikorlar1 saptanirken,
higbirisinde bati1 nil viriisii antikorlar1 saptanamadi. Kavak ilgesindeki 4 tavuk ve 175
kazin higbirisinde hem kus gribi hem de bati nil viriisii antikorlarina rastlanmadi. Ladik
ilcesinde 118 kazin 2’sinde (%]1,7) kus gribi viriisii antikorlar1 saptanirken, bati nil
viriisii antikorlar1 tespit edilemedi. Geriye kalan 12 tavuk, 38 6rdek ve 40 hindinin
higbirisinde hem kus gribi viriisii antikorlart hem de bati nil viriisii antikorlarina
rastlanmadi. 19 Mayis ilgesinde 27 tavugun 3’iinde (%11,1) bati nil viriisii antikorlar
tespit edilirken, higbirisinde kus gribi antikorlar1 tespit edilemedi. 77 hindinin 21’inde
(%27,3) bat1 nil viriisti antikorlari, 2’sinde (%2,6) kus gribi antikorlar1 tespit edildi. Bu
2 hindinin iki enfeksiyona karsi da antikor tasidigi tespit edildi. Terme ilgesinde 29
tavugun 2’sinde (%6,9) kus gribi antikorlari tespit edilirken, bat1 nil viriisii antikorlarina
rastlanmadi. 65 6rdegin 1’inde (%1,5) bat1 nil viriisii antikoru tespit edilirken, kus gribi
virusuna karsi antikor tespit edilemedi. 101 kazin 7’sinde (%6,9) bati nil viriisii

antikorlar1 tespit edilmesine karsin, kus gribi viriisii antikorlarina rastlanmadi (Tablo 2



5. TARTISMA

Bati nil viriisii Afrika, Avrupa, Avustralya, Asya ve Amerika kitalarini igeren ¢ok genis
bir cografyaya yayilmistir. Bati nil viriis enfeksiyonunun teshisinde plak rediiksiyon
noétralisazyon testi (PRNT) ve ELISA basta olmak iizeri pek ¢ok serolojik testler
kullanilmistir. PRNT altin test olmasina karsin, ELISA rutin tanida olduk¢a yogun
kullanilmaktadir (Dauphin ve ark., 2007). Bati1 bil viriisii antikorlarmin tespitinde
ELISA testinin spesifitesi %99,4, sensitivitesi %84,9’dir (Padilla ve ark., 2009). Bat1 nil
viriisii tavuk ve hindileri klinik olarak etkilememektedir. Genellikle kapali ortamlarda
yetistirilen bu kanatlilarin sineklerle de temasi oldukga sinirli olmaktadir (OIE, 2000).
Bunun yaninda Israil’de 8-10 haftalik evcil kazlarda siddetli sinirsel belirtiler ve
oliimlerle seyreden dogal bati nil viriisii enfeksiyonlart bildirilmistir (OIE, 1999). Bu
salginda evcil kazlarin bati nil viriisiiniin rezervuart olup olmadigr hakkinda bilgi
edinilememesine karsin, Kuzey Nil vadisinde evcil kazlarda %27 oraninda enfeksiyona
rastlanilmasi, kazlarin batt nil viriisiinin ekolojisinde rol oynadigi iddialarini
giiclendirmektedir (Swayne ve ark., 2001). Ulkemizde, Bat1 nil viriisii antikorlarina ve
klinik vakalara hem insan hem de evcil hayvanlarda rastlanmigtir (Ozkul ve ark., 2006;
Albayrak ve ark., 2013). Ayn1 zamanda Bati nil viriisiine vektorlik yapan sinek
tirlerinin varligi da bildirilmistir (Dik ve ark., 2006). Akdeniz ve Ege bolgesi illerinde
yapilan caligmada seropozitivite orant esek ve katirlarda %2,5, sigirlarda %4,
kopeklerde %37,7, atlarda %13,5, koyunlarda %1 ve insanlarda %20,4 olarak
bildirilmistir. Karadeniz bolgesinde yapilan ¢aligmada ise sigir, koyun, at ve mandalarda
seropozitiflik tespit edilememistir (Ozkul ve ark., 2006; Albayrak ve ark., 2013).
Ulkemizde Bati nil viriisiiniin evcil kanathlarda varligina yonelik herhangi bir veri
bulunmamaktadir. Bu c¢alismada, evcil kanatlilarda bati nil viriisii antikorlarina karsi
%4,3 seropozitiflik elde edilirken, bu oran 19 mayis il¢esinde hindilerde %?27,3,
tavuklarda %11,1, Terme ilgesinde ise kazlarda %6,9, ordeklerde %1,5 olarak tespit
edilmistir. 19 Mayis ilgesi hari¢ tutuldugunda elde edilen seropozitiflik oranlarmin
memelilerde elde edilen seropozitiflik oranlarindan daha diistik oldugu goriilmektedir.
Bunun nedeni olarak cografi farkliligin 6nemli oldugu diisiiniilmektedir. Karadeniz
bolgesinde su kuslarinda ve vektdr sineklerde yapilan bati nil virlisii sorvey
calismasinda da Bat1 nil viriisiine rastlanmamistir (Albayrak ve ark., 2010). 19 Mayis

ilgesinde hindilerde yiiksek seropozitifligin tespit edilmesinin nedeni ise, drneklenen



stiriilerin Kizilirmak deltasindaki kus cennetine yakin olmasi ve yabani kanatlilarin go¢
yolculugunda buralarda konaklamasi sonucu, muhtemel Bati nil viriisiinii tasiyan yabani
kanathilarin  vektdr sineklere mikro alanda viriisii  bulastirmis olabilecegini
diistindiirmektedir. Hindilerde klinik belirti gdstermeyen hastalik, yiiksek seropozitiflige
neden oldugu disilintilmektedir. Aynm1 sekilde go¢ yollarindan uzak ve vektorlerin
yasamasinin kisitl oldugu i¢ kisimlardaki ilgelerden olan Kavak ve Ladik ilgelerinde

hi¢ seropozitif hayvana rastlanmamis olmasi, bu hipotezimizi desteklemektedir.

Yiiksek patojen kus gribi, influenza A viriisii tarafindan hem evcil hem de yabani
kanatlilarda salginlara neden olmaktadir. Hastaligin patojenitesi, yapisal bir glikoprotein
olan hemagliitinin yapisindaki degisimlerle ilgilidir. Genellikle H5 ve H7 salginlara
neden olan tiplerdir (OIE, 2013). Tirkiye 2005-2007 yillarinda H5N1 salgimlarini
yasayarak bu hastalikla miicadelede biiyiik bir tecriibe kazanildi. 2005 ekim ayinda ilk
defa Manyas’ta bir hindi siiriisiinde patlak veren salgin 2005 aralik ayindan 2006 mart
ayimna kadar tiim tlkeyi saran bir epidemiye donilismiistiir. Bunun sonucunda 230 salgin
ve 12 insan vakasi tespit edildi. Dort insan hayatini kaybetti. 2007 ve 2008 yillarinda da
azalan sayilarda salginlar tespit edilmistir (Newman ve ark., 2008). Bir ¢ok salginda
viriis izole edilmesine karsin, Tirkiye’de ve Karadeniz Bolgesinde aile tipi kanath
isletmelerindeki evcil kanathilarda hastaligin seroepidemiyolojisi hakkinda veri
bulunmamaktadir. Bu ¢alismada, evcil kanatlilarda kus gribi viriisii antikorlarina karsi
%?2,7 seropozitiflik elde edilirken, bu oran Bafra il¢cesinde 6rdeklerde %46,2, tavuklarda
%38,3, Terme ilgesinde ise tavuklarda %6,9 olarak tespit edilmistir. Kavak ilgesinde
tavuk ve kazlarda hi¢ seropozitiflige rastlanmazken, diger ilgelerde (Ladik, Terme ve 19
Mayis) ¢ok diisiik oranda bulunmustur. Bafra ilcesinde ordeklerde yiiksek seropozitiflik
elde edilmesinin nedeni, ordeklerin kus gribine diger kanatlilara gore daha direncli
olmasi, drnekleme yapilan yerlerin Kizilirmak deltasinda bulunmasi ve gégmen kuslarin
konaklama noktalarima yakin olmasi ve bdlgede onceki yillarda bir ¢ok enfeksiyon

odaginin olmasina baglanabilir.
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6. SONUC VE ONERILER

Sonug¢ olarak, iilkemizin Kizilirmak ve Yesilirmak deltalar1 ve dogal sulak
alanlaria sahip Samsun ilinde, go¢men kuslarla kitalararasi yayilim gosteren kus gribi
ve Bati nil viruslarinin seropozitiflik oran1 kus gé¢ yollar1 lizerinde bulunan ilgelerde
evcil kanathilarda yiiksek bulunmustur. Bu sonug, yabani kanatlilar ile evcil kanathilar
arasinda bir temas olduguna isaret etmektedir. Bu nedenle kus go¢ yollarina yakin
yerlerde faaliyet gosteren gerek ticari kanatli isletmelerinin, gerekse geleneksel aile tipi
isletmelerinin yabani kanatlilar ve onlarin tasidigi viriislere vektorliik yapan sineklerle
evcil kanathilarin temasinin kesilmesi i¢in gerekli tedbirlerin almasi gerekmektedir.
Alinan tedbirlerle bahse konu hastaliklarin hem yayilmasi hem de hayvan ve insan

sagligini tehdit etmesinin Oniline gegilecektir.
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