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1. GIRIS

Bovine Herpesvirus-1 (BHV-1) tarafindan olusturulan, olusturdugu klinik bulgulara
gore Infectious Bovine Rhinotracheitis (IBR), Infectious Pustuler Vulvovaginitis
(IPV) ve Infectious Balano-Posthitis (IBP) gibi farkli sinonimlerle adlandirilan;
sigirlarin akut, latent ve bulasici bir enfeksiyonudur. BHV-1, Herpesviridae ailesinin
alphaherpesvirinae alt ailesinde yeralmaktadir. Yetiskinlerde enfeksiyon subklinik
bir veya birka¢ organ sistemini etkilerken, genclerde genellikle generalize formda
goriiliir. BHV-1 solunum, genital, sindirim ve sinir sistemini etkiler (Rosner , 1968;
Woelffer, 1972; Kendrick ve ark., 1973; Baker ve ark., 1960). Enfeksiyon tiim
diinyada yaygin olup, iilkemizde’de yapilan bir¢ok calisma IBR’nin yiiksek
oranlarda seyrettigini ortaya koymustur (Bilge, 1998; Alkan ve ark., 1997; Cabalar
ve Akga, 1994).

BHV-1, Herpesviridae ailesinin, Alphaherpesvirinae alt ailesinde yer alir. IBR
BHV-1 olarak da adlandiriir (Roizman ve ark., 1981). Alphaherpesvirinae
grubundaki viruslarin en bilindik 6zellikleri enfekte ettigi hiicrelerde hizli gelisen
lizisdir ve latentlik baslica sensorik ganglionlarda olur (Wittmann ve Rziha, 1989;
Van Engelenburg ve ark., 1994). BHV-1 virionlari ikozahedral simetriye sahip olup,
zarh ve yaklagik 150 nm ¢apindadir. Genom tek linear molekiil halinde ¢ift iplik¢ikli
DNA’dan olusmustur.

BHV-1 zarli bir viirus oldugundan yag, eter, kloroform ve 1stya kars1 duyarhdir.
Virus 56°C da 21 dakikada, 37°C da 10 giinde ve 22°C' da 50 giinde inaktive olur.
Virus -20°C de bir yil canliligini korur ve -65°C den asagi 1s1 derecelerinde stabildir,
bu nedenle enfekte sperma igerisinde saklanabilen virus aktivitesini siirekli
koruyabilmektedir. Etken, pH 6.0-9.0 degerlerinde ¢ok stabildir fakat pH 4.5-5.0
degerlerinde labildir. (Griffin ve ark. 1958). Etken %0.5 NaOH, %0.01 HgCI2, % 1
CaCl ve %1 fenol soliisyonlarinda saniyeler i¢inde inaktive olur (Straub ve ark.,
1990).



BHV-1 ilk kez teshis edildigi yillardan bu yana, tiim diinyada oldugu gibi,
tilkemizde de sigir yetistiriciliginde ekonomik agidan 6nemli bir enfeksiyon olma
niteligini korumaktadir (Strube ve ark., 1995; Siebert ve ark., 1995). Enfeksiyon
goriilme oranlar1 bolgeye ve yetistirme sartlarmma gore farkliliklar gosterir.
Enfeksiyonun goriilme oranini etkileyen en dnemli nedenler yas, cinsiyet ve siirliniin

biyiikliigidiir (Boelaert ve ark., 2005).

BHV-1 diinyada olduk¢a yaygin goriilmektedir. Vahsi ruminant tiirlerinde

antikor saptanmis olsada asil konakgilar1 sigir ve mandalardir.

IBR enfeksiyonu iist solunum sisteminin mukoz membranlarinda konjesyon ve
O6dem meydana getirir. Mukopurulent yesilimsi eksudat varlig1 sekunder enfeksiyon
varligim gosterir (McKercher, 1973; Studdert, 1989). Viriis sinir sistemine ulagarak
ensefalitise neden olabilir (McKercher ve ark., 1963). Etkilenen hayvanlarin
sindirim kanalinda erozyon ve iilserasyonlar bulunur. Cogunlukla agizda goriilen bu
lezyonlara 6zefagus, 6n mide ve abomazumda da rastlanir. Ince bagirsaklarda kataral
enteritis genellikle vardir, lokal lenfoid dokularda etkilenmistir (Baker ve ark., 1960;
Fenner, 1987). Dalakta nekrotik odaklar ve intraniikleer inkliizyon cisimcikleri tespit
edilebilir. IBR’ye siklikla sekunder enfeksiyonlar eslik eder ve Pasteurella
haemolytica en sik izole edilen etkenler arasindadir ( Jericho, 1983 ). Viriis viremi
doneminde meme bezine ulasarak mastitise ve plasenta yoluyla fétusta enfeksiyona
neden olabilmektedir (Baker ve ark., 1960; Van Donkersgoed ve Babiuk, 1991).
Karaciger ve bobreklerde hemoraji ve nekrozlar sekillenebilir. IPV ve IBP’ de tipik
yangisal reaksiyonlar genellikle vulva, vagina, servikal mukoza, preputial ve penil
mukozada goriiliir (McKercher, 1973). Endometritis gelisimi miimkiindiir.
Mukozalarda 6dem genellikle vardir. Lezyonlar genellikle vezikiil tarzinda oldugu
icin hastalik koital egzantem olarak bilinmektedir. Lezyonlarin esasini viriisiin
replike oldugu hiicrelerin genisleyerek 6lmesi olusturur. Enfeksiyonun ilerlemesi ile
lezyonlarin ¢ap1 artar. Yangiya bakteriyel ajanlarin katilmasiyla birlikte mukozal
epitellerdeki yangi siddeti artar. Yangmin gelistigi bolgelerde kisa siirede lenfosit

infiltrasyonu sekillenir. Immun yamtin geliserek kan ve dokulardaki viriisii elimine
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etmesi ile birlikte mukozalardaki yangilar kisa siirede iyilesir (Straub ve Kielwein,
1966).

BHV-1 primer enfeksiyonun ardindan lokal sensér noronlara gegerek iliskili
ganglionlarda latent olarak kalma egilimindedir (Ackermann ve Wyler, 1984; Straub,
1991). Narita ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alismalarda (1978, 1979, 1981) akut IBR
enfeksiyonu sonrasinda ganglionlarda ve periferal sinir fibrillerinde viriis varligini ve
trigeminal ganglionitis sekillendigini, steroid tedavisi sonrasi viriisun reaktive
oldugunu gostermislerdir. Daha sonra Ackermann ve Wyler (1984) IPV enfeksiyonu

sonrasinda virusun sakral ganglionlarda latent kaldigini bildirmislerdir.

Bulagma solunum veya genital sistem mukoz membranlari yoluyla olur. Etken,
yerlestigi dokuya gore degisen farkli klinik semptomlar olusturmaktadir. BHV-1
enfeksiyonunda klinik tablo virusun susuna, virusun dozuna, enfeksiyon yoluna,
hayvanlarin bagisiklik durumuna ve gevresel faktorlere bagl olarak degisir(Murphy
ve ark., 1999). Genital kanal mukozalar1 veya konjunktival epitelyum yolu ile
viicuda giren etken bu dokularda replike olarak primer enfeksiyonu olusturur.
Inkiibasyon siiresi yaklasik olarak 2—4 giindiir. Burundaki pembelesme ilk semptom
olarak gozlenir, burun akintisi serdzden mukoprulente dogru bir degisiklik gosterir..
Daha sonra salivasyonda artis, gida aliminda biiyiik 6l¢iide azalma ve siit veriminde
ani diisiiler meydana gelir. Hastalik semptomlari ilk 4 giin siddetlenerek devam eder,
ancak sonrasinda atesin diismesi ile solunum frekansi ve nabiz normale donmeye
baslar. Bu donemde sekunder bakteriyel enfeksiyon gelisir ise ates yeniden yiikselir
ve bir slire daha yiiksek seyreder. Klinik tablo agirlasir ve 6liim sekillenebilir.
Sekunder enfeksiyonun olusmadigi durumlarda atesin diismesi ile istah normale
doner ve birka¢ hafta icinde tam iyilesme meydana gelir (Straub, 1990; Baker ve
ark., 1960; Miller ve ark., 1978).

IBR enfeksiyonu yetiskin hayvanlarda genellikle subklinik form olarak gortiliir,
klinik semptomlarin goriildiigli durumlarda bir veya daha fazla organ sistemini de

iceren bulgularla seyredebilir. BHV-1 nedeniyle olusabilecek bozukluklar oldukca
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gesitlidir. Bunlar; solunum sistemi ve goz hastaliklar1 (Hunhes ve ark., 1964; Madin
ve ark., 1956; Taylor ve Hanks, 1969), genital sistem hastaliklar1 (Gillepsie ve ark.,
1959; Gorulay ve ark., 1974; Mare ve Ressburg, 1961; McKercher ve Wada, 1964),
merkezi sinir sistemi hastaliklar1 (Beck, 1975,Johnston ve ark., 1964), sindirim
sistemi hastaliklar: (Baker ve ark., 1960) ve dermatitis'tir (Bwangamoi ve Kaminjolo,
1971). Ayrica, inapparent latent enfeksiyonlarda sik goriiliir (McKercher ve ark.,
1963). Boyle enfeksiyonlar, stress faktorleri ve kortikosteroidlerle aktive olabilir

(Sheffy ve Rodinan, 1973).

IBR’nin bulgularindan biri olan abort, en ¢ok 4 ile 8. aylar arasinda gozlenir
(Straub ve ark., 1982). Calismalar gebeligin ilk 3 aymda meydana gelen
enfeksiyonlarda embriyonal dliimlerin sik sekillenebildigini gostermektedir (Bowen
ve ark., 1985; Chow ve ark., 1964; Miller ve Van Der Maaten, 1986). Enfeksiyonun
meydana gelmesinden sonraki 15 ile 64 giin arasinda bir siirede abort meydana
geldigi bildirilmistir, ayrica lezyonlara hem plasentada hem de fotal organlarda
rastlamanin miimkiin oldugu ve fotal 6liimiin temelinde plasental dejenerasyonun
oldugu one siiriilmiistiir. Attenuasyonu iyi yapilamamis canli asilarin kullanimi

sonucu da abort gelisebilir (Crane ve ark., 1964).

Bilindigi lizere etken latent kalma egilimindedir ve latent kaldigi trigeminal
gangliyonlar yoluyla beyine ulasarak ensefalitis gelistirebilir (Bartha ve ark., 1969;
Baxter, 1984; Hill ve ark., 1984; Wyler ve ark., 1989).

Yeni dogan buzagilarda genellikle sistemik enfeksiyonlar gozlemlenmektedir
(Baker ve ark., 1960). Enfeksiyonun yaygin oldugu siiriilerde kolostrum alamayan
buzagilar risk altindadir (Mechor ve Petrie, 1987).

Infectious Pustuler Vulvovaginitis (IPV) enfeksiyonu hem disi hem de erkek
hayvanlarda goriilen bir enfeksiyondur. Coital exanthema olarak adlandirilmis olan
bu formda bulasma enfekte hayvanlarla dogal asim, enfekte spermayla suni

tohumlama veya diger hayvanlarla kuyruk temast sonucu meydana gelir.
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Bulasmadan 2 ile 4 giin sonra klinik semptomlar gozlenir. Etkilenen bolge 6demli ve
hiperemik bir goriiniim alir. Ates 40.5°C ile 41.5°C arasindadir. Klinik semptomlar
yaklasik olarak 8 giin siirer ve 14. giinlere kadarki donemde re-epitalizasyon ile
tyilesme meydana gelir. IBR formunda siddetli bir sekilde gozlemlenen istah kaybi
ve siit verimindeki azalma IPV formunda bu derece siddetli gdzlemlenmez. Ancak
mastitis gelistigi durumlarda siit verimi biiyiik 6l¢lide azalir (Straub, 1990; Straub ve
Kielwein, 1966).

Enfeksiyonun bir bagka formu olan Infectious Balano-Posthitis (IBP) formunda
bulagma ¢ogunlukla suni tohumlama merkezlerinde mekanik yolla ve dogal ciftlesme
ile meydana gelirken, lezyonlara en ¢ok penis ve prepusyumda, bazen de uretral
mukozanin distal kisminda rastlanir. Inkiibasyon siiresi 3—4 giin kadardir. Belirtiler
ates ve prepusyumda 6dem ile baslar. Klinik tablo IPV’ye benzer ancak daha uzun

slirer, bazen 4. haftaya kadar penil mukozada lezyonlar goriilebilir(Straub, 1990).

BHV-1’in teshisi amaciyla laboratuarlara EDTA’l1 tiipe alinan kan, burun; goz;
vaginal ve prepusyal swaplar, trachea, akciger, bobrek ve abort olmus hayvanlarin
organlari, +4 °C ‘de gonderilmelidir (Belak ve Ballagi-Pordany, 1993). BHV-1’in
izolasyonu ve identifikasyonu amaciyla ¢esitli hiicre kiiltiirleri kullanilmaktadir.
BHV-1 inokulasyondan sonra 16 saat gibi erken bir siirede cytopathogenic effect
(CPE) meydana getirirken, bazi suslar1 sinsityum olusturmakta ve karakteristik
eosinofilik intranuklear inkluzyon cisimcikleri enfekte hiicrelerde kolayca

saptanabilmektedir (Fenner ve ark., 1987).

BHV-1’in direkt teshisi amaciyla virus nétralizasyon (VN) (Weigler ve ark.,
1997; Wellenberg ve ark., 1998), komplement fikzasyon (KF) (Collins ve ark.,
1985), immunperoksidaz (IP) (Straub, 1991; Bulut ve ark., 1998), polimeraz zincir
reaksiyonu (PZR) (Smits ve ark., 2000; Rana ve ark., 2011), agar jel immundifiizyon
(AGID) (Ireri ve ark., 1989), Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA)
(Straub, 1991), reverse pasif hemaglutinasyon (RPHA) (Edwars ve Gitao, 1987),
immunfloresan (IF) (Schynts ve ark., 1999), elektron mikroskobu (EM) (Murphy ve
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ark., 1999), dot-blot hibridizasyon (Vilcek ve ark., 1993), ve poliakrilamid jel
elektroforezis (PAGE) (Gupta ve ark., 1998) teknikleri kullanilmaktadir.

IBR enfeksiyonunun indirekt teshisinde kullanilan testler arasinda serum
notralizasyon (SN), KF, indirekt ELISA, indirekt immunperoksidaz (IIP), indirekt
immunfloresan (IIF), AGID ve indirekt hemaglutinasyon sayilabilmektedir (Zhou ve

ark., 1999).

IBR enfeksiyonu ile miicadelede ama¢ ekonomik kayiplarin ve salginlarin
Onlenmesi ile sigir popiilasyonlarinda saha virusu sirkiilasyonunun indirgenmesidir

(Kaashock ve ark., 1994).

Eradikasyon ¢alismalar1 yapilmaya ¢alisilsada enfeksiyonu bir kez gegiren hasta,
klinik belirti gdstermeksizin yasam boyu viriis tasiyicisi ve sagicisidir. Hasta, siirlide
enfeksiyon kaynagi olarak gorev yaptigindan eradikasyon c¢aligmalar1 genellikle
basarisiz olmustur (Siebert ve ark., 1995; Strube ve ark., 1995). Hastaligin
kontroliinde etkin 6nlem alinmasi i¢in, Avrupa iilkeleri tarafindan yapilan cagr
bir¢ok iilkenin eradikasyon programini kabul etmesini saglamistir. Ozellikle Isvigre,
Danimarka, Finlandiya gibi IBR viriis negatif iilkeler bu ¢agriy1 desteklemektedirler
(Bosch, 1997).

Hastalikla miicadelede oncelikle enfekte hayvan sayilar1 belirlenmelidir. Bu
amagla her yil, alti ayliktan biiyilkk hayvanlar IBR/IPV antikorlarinin varlig
yoniinden test edilir(Ackermann ve ark., 1990; Kaashoek ve ark., 1994). Antikor
pozitif ¢ikan hayvanlarin sayist az ise bu hayvanlar siiriiden uzaklagtirilir. Ancak
antikor pozitif hayvanlarin sayisinin ¢ok oldugu siiriilerde bu yontemi uygulamak
miimkiin olmayacagindan viriis sirkiilasyonunun siirii igerisinde azaltilmasi yoluna
gidilmelidir (Kaashoek ve ark., 1994). IBR-IPV enfeksiyonuyla miicadelede basarili
olan Danimarka ve Isvigre gibi iilkelerde kontrol sonucunda seropozitif hayvanlar
kesilmekte ve iilkeleraras1 ticarette kesinlikle seropozitif olanlar {lkeye

sokulmamaktadir (Ackermann ve ark., 1990; Siebert, 1996; Straub, 1990).
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Enfeksiyonun kontrol altina alinmasi amaciyla sahada en c¢ok tercih edilen
yontem asilamadir. Canli agilarin  kullanildigi durumlarda bireylerde olusan
antikorlar ile enfeksiyon nedeniyle sekillenen antikorlar test yontemleri ile ayirt
edilemezler. Bu ayrimin yapilabilmesi amaciyla iiretilmis olan marker asilar daha
¢ok damizlik hayvanlarda tercih edilmektedir (Kaashoek ve ark., 1994; Baker ve
ark., 1989).

Yaptigimiz literatlir taramalarinda bu konuda iilke ve diinya genelinde 6nemli
calismalar olmakla birlikte, maalesef bu ¢alismalarin ¢ogunlukla sadece virolojik ve
prevalans acisindan ele alindigindan, olgularda oOzellikle hematolojik ve kan
biyokimyasal degerlerindeki degisikliklerin arastirildig: bir calismaya rastlayamadik.
Oysa hematolojik ve biyokimyasal sonuglarin, hastanin hastaliktan etkilenme diizeyi
hakkinda onemli bilgiler verecegi siiphesizdir. Bu g¢alismanin amaci; hastaligin
goriilme sikligi yaninda, Usak bolgesinde IBR olduklart tespit edilen virus
izolasyonu yaninda, hayvanlarda hematolojik, kan biyokimyasal parametreleri ve
klinik semptomlar1 yoniinden de incelenerek, hastaligin ayni zamanda dahili olas1
degisikliklerinin ve organlardaki etkilenme diizeylerinin de ortaya konulmasi

olacaktir.
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2.MATERYAL VE METOT

2.1. Materyal

Bu calisma materyalini, Usak ilinde; Merkez, Banaz, Esme, Ulubey, Sivasli ve
Karahalli ilgelerinde bulunan 21 sigircilik isletmesinden yaglari 1 ay ile 8 yas
arasinda degisen farkli cinsiyetteki toplam 296 hayvan olusturmustur. Hayvanlarin
Klinik, hematolojik ve biyokimyasal kan serumu muayeneleri ve burun swabi
ornekleri elde edilerek laboratuvar incelemeleri yapilmistir. Caligmanin materyalini
olusturan hayvanlar 3 gruba ayrilmistir: 1. grubu asili ve antikor pozitif hayvanlar
(n=38), 2. grubu asisiz ve antikor pozitif hayvanlar (n=25), 3. grubu ise asisiz ve
antikor negatif hayvanlar (n=232) toplam 295 adet hayvan olusturmustur. Yapilan
tetkikler sonucunda asil1 olup antikor negatif olan sadece 1 adet hayvan tespit edilmis

olup, ¢alisamaya dahil edilmemistir.

Bu calisma 3124/14 referans numarasiyla, Afyon Kocatepe Universitesi Hayvan
Deneyleri Etik Kurulu (AKUHADYEK) etik kurallar1 ¢er¢evesinde yiiriitiilmiis olup,
14.SAG.BIL.07 referans numarasi ile Afyon Kocatepe Universitesi Bilimsel

Arastirma Projeleri Koordinasyon Birimi (BAPK) tarafindan desteklenmistir.

2.2. Metot

2.2.1 Rutin Klinik Muayeneler

Bu boliimde viicut 1s1s1, burun akintisi, abort, infertilite, barsak enfeksiyonu gibi
klinik muayene bulgular arastiricilarin (KLASIK KITAP KAYNAKLARI) belirttigi

yontemlere gore kayit altina alinmistir.
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2.2.2 Hematolojik Muayeneler

Total 16kosit (WBC), eritrosit (RBC), lenfosit yiizdesi (LYM%), monosit ylizdesi
(MON%), nétrofil yiizdesi (NOT%), bazofil yiizdesi (BAZ%), eozonofil yiizdesi
(EOZ%), notrofil/graniilosit orant (N/Gr), mean corpuscular volime (MCV),
hematokrit (HCT), mean cell hemoglobin (MCH), mean corpuscular hemoglobin
concentration (MCHC), hemoglobin (HB) gibi hematolojik parametreler Melet

marka M-S-9-3 model cihaz ile dl¢iilmustiir.

2.2.3 Metabolik Profil

Bu boliimde kan serumu ve plazmasinda; alanin aminotranferaz (ALT), aspartat
aminotransferaz (AST), alkalen fosfataz (ALP), gamma glutamiltransferaz (GGT),
glukoz (GLU), albiimin (ALB), total bilirubin (BILT), total kolesterol (CHOL), total
protein (TP), trigliserid (TRIG), diisiikk dansiteli lipoprotein (LDL), yiiksek dansiteli
lipoprotein (HDL), iire (UREA) ve kreatin (CREA) gibi parametrelerin
konsantrasyonlarini Roche marka Cobas C111 model otoanalizatorde ticari kitler

kullanilarak 6l¢iimleri yapilmistir.

2.2.4. Virolojik Muayeneler

Bu calismada, yetistirme sekli geregi tamamina yakini disilerden olan isletmelerden
6 aylik {istii, tamamima yakini sagmal olan ineklerde galisildi. Ornekleme sirasinda
klinik olarak saglik sorunlar1 gozlemlenmedi. Asi bilgileri de siirii kayitlarina

bakilarak elde edildi.
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2.2.4.1. Hiicre Kiiltiiru

Aragtirmada kullanilan BHV-1’in iiretilmesinde, titrasyon, noétralizasyon, Serum
notralizasyonsy (SNsp) ve izolasyon asamalarinda Madin Darby Bovine Kidney
(MDBK) hiicre kiiltiirii kullanildi. Arastirmada Ankara Universitesi Veteriner
Fakiiltesi Viroloji Anabilim dalindan daha 6nce elde edilmis olan BHV-1’in referens

susu olan Colorado kullanildi.

2.2.4.2. Sandwich Enzyme Liked Immuno Sorbent Assay (ELISA)

Calismada BHV-1’in tespiti i¢in ticari olarak saglanan bir Sandwich ELISA testi
kullanild1 (BioX, Belgika). Akciger doku homojenizati veya direkt olarak hiicre
kiiltiir stvisinin kullanilmasinin  6nerildigi test sensitivite ve spesifite agisindan

oldukea giivenilir olmasi agilarindan yaygin olarak tercih edilmektedir.

2.2.4.3. Kan serum numunelerinin islenmesi

Silikonlu tiiplere alinan kan 6rnekleri 3000rpm’de 10dk santrifiij edilerek {ist kistmda
biriken serum stok tiiplerine aktarildi. Daha sonra 56°C’de 30dk inaktivasyona tabi

tutularak, serolojik testlerde kullanilmak iizere —20°C’de dondurularak saklandh.

2.2.4.4. Swap orneklerinin islenmesi

Soguk zincir altinda kisa siirede laboratuara ulastirilan swap ornekleri Vortex’de
birka¢ dakika boyunca tutulduktan sonra swaplar hafif baski ve dondiiriilerek
phosphate buffered saline (PBS) sivisinin bir miktar ¢ikarilmasi saglandiktan sonra
cikarildi. Kalan marazi madde 3000rpm’de 10 dk santrifiij edildikten sonra yaklasik
1 ml olan siipernatant alinarak bagka bir stok tiipline aktarildi, ardindan %10

oraninda (100 pl) antibiyotik ilave edilerek +4°C’de 1 saat tutuldu. Daha sonra



18

Agara ekilerek sterilite kontrolleri yapildiktan sonra hiicre kiiltiiriinde izolasyon

caligsmasina tabi tutuldular.

2.2.4.5. Viruslari Uretilmesi

BHV-1’in Colorado referens susunun iiretilmesi amaciyla MDBK hiicre kiiltiirii
kullanildi. Yaklasik 1 giinlik inkubasyondan sonra -80°C’de dondurulup
¢ozildiikten sonra 3000rpm’de 20 dk santrifiij edildi. Elde edilen siipernatant iyice
pipete edildikten sonra 1ml’lik porsiyonlar halinde crio tiiplere aktarildiktan sonra
-80°C’de donduruldu. Bir ampiil daha sonra alinarak virusun enfeksiyozite giicii (100

Doku Kiiltiir infektif Dozsp, 100DKID50) hesaplandi.

2.2.4.6.Titrasyon

Virusun enfeksiydzite giiciiniin tespiti amaciyla Frey ve Liess’in bildirdikleri yontem
kullanildi. Viruslar Eagle’in Minimal Essential Mediumu (EMEM) i¢inde logaritma
10 tabanina gore sulandirildi. Her sulandirma basamagindan mikrotitrasyon
tabletinin ayni sirada bulunan dort goziine 100ul konuldu. Virus kontrol amaciyla
dort goze 50pl serumsuz EMEM ve 50ul saf virus; hiicre kontrol i¢in ayrilan dort
goze %10 oraninda fotal serum iceren EMEM vasatindan 100pul konuldu. Daha sonra
gozlere hiicre siispansiyonu (300 hiicre/ml) damlatildi ve mikrotitrasyon tabletleri
37°C’lik CO_’li etiivde inkubasyona birakildi. Tabletler doku kiiltiirii mikroskobu ile
1-2 giin siiresince kontrol edildi. Bu siire sonunda virus titresi Kaerber’in (1964)

bildirdigi sekilde hesaplandi.

2.2.4.7. Virus izolasyonu

BHV-1’in izolasyonu amaciyla swap Ornekleri MDBK hiicre kiiltiiriine

adsorbsiyonlu yontemle inokule edildi. Yirmi dort saat sonra vasati degistirilen



19

kiiltiirler, 37°C’de 5 giin siireyle yapilan inkubasyonu takiben -20°C’de dondurulup
¢oziildii ve elde edilen kiiltiir sivilart PLA testinde BVD virus tespiti amaciyla

kullanildi.

2.2.4.8. Antikor Tespiti

Mikronétralizasyon Test ve Serum noétralizasyonsy (SNsp):

Bu calismada kullanilan BHV-1’in DKIDsg degeri 103/0,1m1 olarak hesaplandi. Her
bir serum o6rnegi BHV-1, her hangi bir sulandirma yapilmaksizin, saf olarak
mikrondtralizasyon tabletinin 2’ser gdziine 50 pl hacimde konuldu. Uzerine
100DKIDs(/0,05 ml oraninda sulandirilan test virusu esit hacimde serum Ornekleri ile
birlestirildi, %5 CO2’li etiivde 2 saat siireyle ndtralizasyona birakildi. Siire sonunda
tiim gozlere MDBK hiicre siispansiyonu (300.000hiicre/ml) konuldu ve inkubasyon
stiresi sonunda doku kiiltiirii mikroskobunda degerlendirmeye tabi tutuldu (Frey ve
Liess, 1971). Pozitif oldugu belirlenen numunelere SNsq testi yapildi (Kaerber,
1964). Bu amagla serum numunelerinin bir dizi serum sulandirmasi hazirlandi (1/1,
1/2, 1/4...1/64). Uzerlerine virus konulduktan sonra etiivde 2 saat notralizasyona
birakildi. Siire sonunda sisteme hiicre siispansiyonu (300.000 hiicre/ml) ilave
edilerek inkubasyona birakildi. Degerlendirmenin ardindan serumlarin antikor titre

degerleri Kaerber (1964) yontemi ile hesaplandi.

2.2.4.9. Antijen Tespiti

Hiicre Kiiltiiriinde Izolasyon:

MDBK hiicre kiiltiiri 50ml’lik flasklarda monolayer olarak tiretildi. Elde edilen
Swap oOrnekleri islenerek inokuliim haline getirildikten sonra 0.5ml olarak
adsorbsiyonlu yontemle flasklara ekilerek %5 CO,’li 37°C’lik etiive kaldirildi. Her
flask doku kiiltiir mikroskobunda her giin incelendi ve toplam 4 giin bekletildi. Daha
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sonra -80°C’lik derin dondurucuya kaldirilarak donduruldu. Ardindan oda 1sisinda
cozdiiriilerek 3000 rpm’de 20 dk santifiij edildi ve siipernatant tekrar ayni sekilde
hiicre kiiltiiriine 2 kez daha ekildi. Kor pasajlarin ardindan elde edilen siipernatant

antijen ELISA testine tabi tutuldu.

Antijen ELISA:

Hiicre kiiltiiriiniin ti¢lincii pasaj sivilart ELISA pleytinin 2 goziine (A1-B1, C1-D1...)
100’er ul olarak ekildi. Pozitif kontrol de ayni sekilde ekildikten sonra pleytlerin
tizeri kapatilarak oda 1sisinda 1 saat inkiibasyona birakildi. Siire sonunda pleytler
yikama soliisyonuyla toplam 3 kez yikandiktan sonra tiim goézlere 100 pl konjugat
konuldu. Aymi sartlarda yine 1 saatlik bir inkiibasyonun ardinda tutunamayan
konjugatin uzaklastirilmasi i¢in 3 yikama daha yapildi. Stvinin uzaklagtirilmasinin
ardindan 100 pl kromojen soliisyon ilave edilerek oda 1sisinda 10 dk beklendi, siire
sonunda 50 pl stop soliisyon ilavesi ile reaksiyon durduruldu. ELISA Reader’da
450nm’lik absorbans degerinde okutuldu. Elde edilen Optik Dansite (OD) degerleri

kitin prosediiriinde onerildigi sekilde hesaplandi.

2.2.5. istatistiksel Analizler

Bu c¢alismada elde edilen sonuglarin gruplara ait istatistiksel hesaplamalar1 ve
gruplarin ortalama degerleri arasindaki farkliliklarin istatistiksel bakimdan 6nemli
olup olmadigi tek yonlii varyans analizi metoduna gore tespit edildi. Grup
ortalamalar1 arasindaki farkliligin belirlenmesi i¢in, Duncan ¢oklu karsilastirma testi
uygulandi. Istatistiksel analizler bilgisayar ortaminda SPSS 18.0 for windows
programi kullanilarak yapilmis olup, istatistiki olarak p <0.05 esigi istatistiki olarak

onemli kabul edilmistir.
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3.BULGULAR

Bu ¢alismada materyal ve metot boliimiinde belirtilen virolojik, Klinik, hematolojik
ve kan biyokimyasal 6l¢timlerden elde edilen veriler istatistiki degerlendirmeye tabii
tutulmus, ¢ikan sonuclar sirasiyla Tablo 1, 2, 3 ve 4’ de gosterilmis, gruplar

arasindaki farkliliklarin 6nemi tartisma ve sonug bolimiinde detaylandirilmistir.

3.1. Antikor Titre Verileri

Yapilan Mikrondétralizasyon ve SN testi sonucunda g¢alisilan 296 serum Orneginin
63’tinde BHV-1 spesifik antikor varligi tespit edildi. Ancak 3, 4 ve 6 nolu
isletmelerde son bir yilda, i¢inde BHV-1’in de bulundugu bir karma as1 yapilmasi
nedeniyle bu ii¢ isletmede belirlenen antikorlarin as1 antikoru oldugu belirlendi. Asili
isletmelerde elde edilen 39 6rnegin 38’inin (%97.4) pozitif oldugu goriilmektedir.
Tablo 1’de de goriildiigii gibi BHV-1 i¢in asis1 bulunmayan 18 isletmenin 9’unda hig
antikor bulunmadig1 ve s6z konusu enfeksiyon agisindan bu siiriilerin negatif oldugu
gorilmektedir. Spesifik antikor varligi tespit edilen 9 isletmede ise %2.8 (1/35) ile
%100 (4/4) arasinda degisen aralikta antikor oranlari tespit edilmistir. Asisiz ve
pozitiflik belirlenen 9 isletmeden elde edilen 131 6rnegin 25’inin (%19) pozitif
oldugu belirlenmis, asisiz olan tiim isletmelere ait 257 hayvandaki toplam oran ise
%9.7 (25/257) olarak tespit edilmistir. Bu c¢alismada o6rnekleme yapilan 21
isletmenin 18’inin BHV-1 i¢in asisiz oldugu belirlendi (Tablo.1).
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Tablo 1. Orneklenen sigirlar ve BHV-1 Antikor (Ab) Verileri

Isletme No Lokalizasyon IBR As1 Hayvan IBR
Durumu Sayisi Ab (+) (%)
1 Usak-Banaz - 10 0 -
2 Usak-Banaz - 35 1 2.8
3 Usak-Esme + 7 6 85.7
4 Usak-Esme + 18 18 100
5 Usak-Esme - 4 4 100
6 Usak-Esme + 14 14 100
7 Usak-Ulubey - 18 5 27.7
8 Usak-Ulubey - 3 0 -
9 Usak-Ulubey - 24 1 100/24
10 Usak-Merkez - 16 2 12.5
11 Usak-Merkez - 14 0 -
12 Usak-Merkez - 17 0 -
13 Usak-Merkez - 10 0 -
14 Usak-Sivasl - 26 0 -
15 Usak-Sivasl - 16 0 -
16 Usak-Sivasl - 14 0 -
17 Usak-Karahalli - 16 0 -
18 Usak-Karahalli - 13 4 7.6
19 Usak-Karahalli - 7 2 28.5
20 Usak-Karahalli - 8 2 25
21 Usak-Karahalli - 6 4 66.6
Toplam 21 39+ 38 296 25 pozitif 21.35
pozitif asisIz

Yapilan ii¢ kor pasaj asamalarinda sitopatojen bir virus varligr goriilmemistir.
Ayrica yapilan Antijen ELISA test sonucunda tiim Orneklerin BHV-1 acisindan
negatif oldugu belirlenmistir. Tablo.1'e gore toplam 296 hayvan gbz Oniine
alindiginda Usak Ili ve ¢evresinde IBR enfeksiyonunun karsilasilma oraninin asili 39
hayvanin 38'inde ve asisiz hayvanlarin 25'inde olmak iizere toplam 295 hayvandan
63 hayvanda (% 21.35), asisiz hayvanlar populasyonu goz oniine alindiginda ise 257
asisiz hayvan arasinda toplam 25 bas hayvanda (%9.7) IBR enfeksiyonunun

mevcudiyeti saptanmistir.
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3.2. Klinik Muayene Bulgulari

Klinik muayene bulgularindan kalp, solunum ve viicut 1sis1 degerleri arasinda
istatistiki farklar olsa da klinik muayeneler ve referans degerleri g6z Oniine
alindiginda hayvanlarin saglikli olduklari, elde edilen degerlerin normal deger

araliklarinda oldugu goriilmiistiir. Tablo 2’ de verilmistir.

Tablo 2. Hayvanlarin klinik muayene bulgulari.

Gruplar/Parametre Asil (+) Asisiz (+) Asisiz (-) P
(n=38) (n=25) (n=232)
T(°C) 37.6+ 1.0° 389+ 1.2° 37.8+ 1.0° < 0.05
P (frekans/dk) 68 70 68 > 0.05
R (frekans/dk) 25° 34 30° <0.05
Rumen hareketleri 10 10 11
(kontraksiyon sayisi/5 . . .
dk) Kontraksiyon Kontraksiyon Kontraksiyon >0.05
Gigla Nispeten zayif Nispeten orta
diizeyde
Burun akintisi ve diger
solunum bozukluklari . a b
(adet) ve gruptaki 3(%7) 7 (%28) 53 (%22.8) <0.05
ylizdesi (%)
Ishal gibi sindirim
sistemi bozuklulari 4(% 10.53)° 17 (% 68.00) ® 66 (% 28.42) b
(adet) ve gruptaki < 0.05
yiizdesi
Abort (adet) ve gruptaki 1 (%2.64)° 5 (%20.00) 11 (4.71)°
yiizdesi <0.05
Infertilite problemleri
(adet) ve gruptaki 2 (%5.2)° 8 (%32.0.)° 71 (30.63)" <0.05
yiizdesi
Genital enfeksiyon (adet)
ve gruptaki yiizdesi 3 (%7.89)° 11 (%44.0.)* 41 (%17.62)° <0.05
Mastitis (adet) ve
gruptaki yiizdesi 2 (%5.26)° 5 (%20.00)° 56 (%24.13)° 0.05
<0.

#P¢ Ayni siitunda farkli harfleri tastyan kontrol gruplari ortalamalari arasindaki fark zaman bakimindan

onemlidir (P<0,05).
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Tablo.2 incelendiginde; gruplar arasinda viicut sicakligi agisindan en yiiksek
ortalamalarin (38.9 + 1.2) asisiz ve IBR antikor pozitif gruptaki hayvanlarda oldugu
ve farkin istatistiki agidan 6nemli (P< 0.05) oldugu goriildii. Kalp frekanslari
acisindan gruplar arasinda onemli bir degisiklik (P>0.05) gbézlenmezken, solunum
frekanslar1 agisindan asisiz ve antikor pozitif grup ile asisiz ve antikor negatif grup
ortalamalarinin (sirasiyla 34 frekans /dk ve 30 frekans / dk), asili ve antikor pozitif
grup ortalamasindan (25 frekans / dk) 6nemli derecede (P < 0.05) yiiksek oldugu
tespit edildi. Rumen kontraksiyonlari a¢isindan gruplar arasinda énemli bir degisiklik
gozlenmezken (P>0.05), burun akintis1 gibi klinik solunum sistemi bozuklugu
semptomlari, sindirim sistemi ile ilgili ishal gibi semptomlarin varligi, abort,
infertilite ve genital sistem ile ilgili klinik bozukluklarin varlig1 agisindan gruplar
hayvan sayilar1 ac¢isindan karsilastirildiginda en o6nemli klinik semptomlarin
varligiin asisiz ve IBR antikor pozitif grupta saptandigi goriildii. Bu semptomlar
acisindan karsilastirma yapildiginda IBR antikor pozitif ve asisiz hayvanlar ile diger
gruplar arasinda istatistiki agidan o6nemli yiiksek (P <0.05) farkliliklar saptandi.
Mastitisin varlig1 acisindan asisiz ve IBR antikor negatif grubu hayvanlarda diger
gruplardan 6nemli derecede (P < 0.05) yiiksek diizeyler elde edildi. Mastitis varligi
acisindan IBR negatif ve asisiz hayvanlarda oranin (%24.13) IBR antikor pozitif ve
asis1z hayvanlardaki orana (%20.00) gore yiiksek diizeyde gergeklesmesi (P <0.05),
IBR negatif ve asisiz gruptaki hayvan sayisin (n= 232) IBR pozitif ve asisiz gruptaki
hayvan sayisina (n=25) gore yiiksek olmasina ve rutin mastitis olaylarinin bolgede

yiiksek insidansta seyretmesine baglanabilir.
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3.3. Hematolojik Muayene Bulgulari

Bu ¢alismadan elde edilen hematolojik muayene bulgular istatistiki degerlendirmesi
Tablo.3” te gosterilmistir. Tablo.3 incelendiginde; WBC bulgular1 arasindaki fark
asilt ve IBR (+) grup ortalamasmin (5,29+1,48) en yiiksek diizeye sahip oldugu,
asisiz ve IBR antikor (+) pozitif grubu ortalamasindan (4,85+2,14) istatistiksel olarak

yiiksek diizeyler gosterdigi saptanmistir (P <0.05).

Tablo.3 incelendiginde; LYM% agisindan Asisiz ve IBR antikor (+) grubunda en
diisiik ortalama (51,64+8,40) tespit edilmis olup, gruplar arasindaki fark istatistiki
acidan 6nemli (P < 0.05) bulunmustur. EOZ % agisindan gruplar arasinda 6nemli bir
degisiklik saptanmamistir (P>0.05). MON %, NOT% ve BAZ% diizeylerinin
(sirasiyla 6,02+1,44, 34,24+4,65, 2,48+0,66) isc asisiz ve IBR antikor (+) grubunda
diger gruplardan istatistiki agidan énemli (P <0.05) yiiksek oldugu tespit edilmistir.

N/Gr analizlerinden elde edilen bulgularin istatistiki degerlendirmesi Tablo.3'te
sunulmustur. Bu tabloya gore Asisiz ve IBR antikor (+) grubuna ait N/Gr
ortalamasinin (1,2442,03) diger grup ortalamalarindan (Tablo3) istatistiki agidan
onemli diizeyde (P<0.05) diisiik oldugu goriilmiistiir. Diger iki grubun ortalamalari

arasinda ise istatistiki agidan 6nemli fark gozlenmemistir (P>0.05).

Calismada gruplar arasindaki farkin belirlenmesi amaciyla incelenmesi uygun
goriilen, materyal ve metot boliimiinde 6l¢lim yontemleri belirlenen RBC, HB, HMT,
MCV, MCH, MCHC parametreleri agisindan istatistiki agidan énemli farklar tespit
edilmemistir (P>0.05). Bu durumun ishalin veya semptomlarin ¢ok belirgin

olmamasi veya hayvanlarin yaglar1 ve hastalig1 tolere etmeleriyle iliskisi olabilir.
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Tablo 3. Hayvanlar1 hematolojik muayene bulgulari istatistiki analiz sonuglari.

WBC . RBC MCHC
LYM % MON % EOZ% BAZ% | NOT% | N/Gr MCV(fl) | HCT% | MCH (pg) HB (g/dI)
Grup | (m/mm3) (m/mma3) (g/dI)
X+SS X£SD X£SD X=SD XSD XSD XSD XSD X+SD X+SD X£SD X£SD X+SD
Asih
) 529+1,48 | 60,40+7,40° 4,84+1,33° 3,24+1,51 1,20+0,52° | 31,28+2,44" [ 1,75+2,32% | 8,01+1,56 | 44,28+365 | 44,32+3,45 10,64+1,42 18,04:2,56 8,32+1,44
+
Asis1Z
) 4,85+2,14° | 51,64+8,40° 6,02+1,44° 3,76+1,18 2,48+0,66° | 34,24+4,65° | 1,24+2,03° | 8,90+1,83 | 4504+4,32 | 4524+4,12 10,48+1,36 19,23+2,74 8,02+1,66
+
Asis1Z
0 512+1,28 | 59,44+6,54° 4,26+1° 3,48+1,24 1,08+0,74° | 30,94+3,12° [ 1,78+1,82* | 892+1,55 | 44,82+428 | 45,28+4,08 11,02+1,86 19,56+2,28 8,06+1,28
p | "p<0.05 “p<0.05 “p<0,05 0D OD "p<0.05 | "p<0.05 OD OD OD OD OD OD

OD: Onemli Degil ~P<0,05

abed Ayni siitunda farkli harfleri tasiyan kontrol gruplari ortalamalart arasindaki fark zaman bakimindan 6nemlidir (p<0,05).
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3.4. Metabolik Profil Bulgular:

Bu c¢alismadan elde edilen metabolik profil bulgular istatistiki degerlendirmesi

Tablo.4’te gosterilmistir. Analiz sonuglarina gore Tablo.4 incelendiginde;

Asisiz ve IBR antikor (+) grubunun AST ortalamasinin (56,25+12,27) diger iki
grup ortalamalarindan istatistiksel olarak O6nemli bir yiikseklik (P<0.05)gosterdigi
saptanmistir. Benzer sekilde Asisiz ve IBR antikor (+) grubunun GGT ve TP
ortalamalarinin (sirasiyla 35,76+4,64, 52,344+4,42) diger iki grup ortalamalarina gore
yiikksek oldugu saptanmis olup, aradaki fark istatistiksel olarak Onemli diizeyde
yiiksek (p<0.05) bulunmustur. CREA degerleri acisindan Asisiz ve IBR antikor(+)
grubunun ortalamasi (1,74+0,45%) diger iki grup ortalamalarindan istatistiksel olarak
onemli diizeyde yiiksek (p<0.05) bulunmustur. ALB agisindan Tablo.4
incelendiginde ise Asisiz ve IBR antikor (+) grubu ortalamasinin (24,28+4,65) diger
grup ortalamalarindan istatistiksel olarak 6nemli derecede (P<0.05) diisiik diizeyde

oldugu goriilmiistiir.

Tablo.4 incelendiginde; ALT, ALP, LDL, HDL, GLU, BILT, CHOL, TRIG,
UREA ortalamalar1 acisindan gruplar arasinda O©nemli istatistiksel farklar

gozlenmemistir (P>0.05).
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Tablo 4. Hayvanlarin metabolik profil bulgular1 ve istatistiki analiz sonuglari

ALT GLU
Grup | ASTWUL) | (jp) |GGTUL) | ALPUL) | (g | TP(OL) | ALB (g/L)
X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD

A(j‘)“ 35,32+8,44° | 8,19+40 |30,47+,4,62°|117,33+31,65" | 77,08+10,45 | 47,60+3,71° | 32,36+3,40%

A(Sf)'z 56,25+12,27a° | 8,38+8,40 | 35,76+4,64° | 143,28426,08% | 75,40£12,27 | 52,34+4,42% | 24,28+4,65

A?f;'z 37,28+10,55" | 8,19+4,00 | 31,50+3,81" | 120,44:16,37" | 78,54+11,24 | 48,20+4,18" | 33,043,20°

P * p<0.05 6D * p<0.05 6D oD *p<0.05 | *p<0.05
OD: Onemli Degil, P<0,05

ab Ayni stitunda farkli harfleri tasiyan kontrol gruplari ortalamalar1 arasindaki fark zaman bakimindan
onemlidir (p<0,05).

Tablo 4. Devam

BILT (mg/dL) CHOL TRIG LDL HDL URE CREA
Grup g (mg/dL) (mg/dL) | (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) | (mg/dL)
X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD X+SD
“(j‘;‘ 0,13+0,01 |105,18+10,64 | 30,04+5,27 | 18,495,62 | 94,31+12,44 | 22,074,18 | 0,75+0,42"
??f)l 0,14+0,03 | 104,34+11,23 | 29,71+4,27 | 18,44+6,16 | 93,04+11,78 | 23,04+4,68 | 1,74+0,45°
Asis1
z 0,14+0,03 |102,45+12,22 | 28,86+5,64 | 18,49+5,62 | 94,28+13,47 | 23,94+4,42 | 0,74+0,33°
()
P oD oD oD oD oD OD *p<0.05
OD: Onemli Degil, P<0,05

a2 Ayn siitunda farkl harfleri tagiyan kontrol gruplari ortalamalari arasindaki fark zaman bakimindan
onemlidir (p<0,05).
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4. TARTISMA

BHV-1 diinyanin bir¢ok iilkesinde yaygin olarak goriilen bir enfeksiyondur. Tiim
ruminant tiirleri duyarli olup, agirlikli olarak sigir ve mandalarda klinik problemlere
neden olmaktadir. Malezya’da 458 manda ve 1013 sigirda sirastyla %65.1 ve %52.5
seropozitiflik bildirilmistir (Saw ve ark., 1985). Suresh ve ark., (1999) 2.473 sigir ve
955 mandada sirasiyla %49 ve %9.1 oraninda antikor saptamistir. Hindistan’da farkl
yerlerde yapilan arastirmalarda IBR antikor dagilimi sigirlarda % 8.8-100 ile
mandalarda %1.13-33.33 oranlar1 arasinda degistigi belirlenmistir. Sigirlarda yapilan
calismalarda Meksika’da %57 (Susan ve ark., 1983), Zambia’da %42.1 (Ghirotti ve
ark., 1991), Belgika’da %62 (Van Malderen ve ark., 1987), Hollanda’da %93 (Van
Wuyckhuise ve ark., 1993) gibi seropozitiflik oranlar1 enfeksiyonun diinyanin bir¢ok
yerinde yaygin oldugunu gostermektedir. Hastaligin latent karakteri nedeniyle gerek
akut enfeksiyon ve gerekse reaktivasyon donemlerinde, tek veya ¢oklu sistemlerde
sekillenen bozukluklar sigir yetistiriciliginde c¢ok yonlii ve yiiksek oranlarda

ekonomik kayiplarin olugsmasina neden olmaktadir.

Tiirkiye’de BHV-1 enfeksiyonun tespiti ilk kez serolojik olarak 1971 yilinda
Pendik Veteriner Kontrol ve Arastirma Enstitlisii Viroloji laboratuarinda yapilmistir.
Ik izolasyon ise Burgu ve Akca tarafindan 1987°de bildirilmistir. izleyen yillarda
sigirlarda yapilan serolojik caligmalarda; Giirtlirk ve ark., 1974’te % 54, Alkan ve
ark., 1997°de %59, Cabalar ve Akca 1994°te % 68, Alkan ve ark. 1997°de %59.7,
Bilge 1998’de %74 oranlarinda seropozitiflik bulmuslardir. Konya ilinde mezbahaya
getirilen 300 bogada yapilan c¢alismada BHV-1 enfeksiyon orant %41 olarak
belirlenmis ve bir hayvandan virus izolayonu yapilstir, ayrica 3 yas iistii bogalarda
seropozitifligin %100 oldugu bildirilmistir (Yavru ve ark., 1998). Yavru ve ark.
(2001), Ankara ve Konya’da bulunan 60 damizlik sigirdan elde ettikleri semen
orneginin 3’tinde BHV-1 varlig1 saptamislardir. Seropozitiflik oranlar1 bolge ve iller
bazinda farkliliklar gostermektedir. Yildirnrm ve ark. (2009), Kuzey Dogu
Anadolu’daki ii¢ ilden elde ettikleri sigir 6rneklerinde %61.5 (163/265) oraninda
BHV-1 Antikor varlig1 saptamislardir.
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Enfeksiyonun insidensine yonelik bir ¢ok ilde yliriitilen calismalarda Ege
Bolgesinde daha diisiik oranlar bildirilmektedir. Tan ve ark. (2006) Aydin ilinde 5
sigircilik isletmesinde %8 ile %54.7 arasinda degisen oranlar tepit etmisler, yetiskin

sigirlarda ortalama %19.5 (61/313) degerini bulduklarini bildirmislerdir.

Bu calismada yapilan izolasyon ve antijen tespiti i¢in yapilan ¢aligmada tim
ornekler negatif olarak bulundu, dolayisiyla akut enfekte ve reaktivasyon doneminde
olan bir hayvana rastlanmadi. Serolojik incelemede ise 296 inegin 63’iinde BHV-1
spesifik antikor varlig1 tespit edilmis olmasina ragmen, U¢ isletmede (3, 4 ve 6)
BHV-1 icin as1 yapilmis olmast nedeniyle degerlendirmeye alinmadi. Bu
isletmelerden elde edilen 39 6rnegin 38’in seropozitif oldugu goriildi. Asisiz olan 18
isletmenin 9’unda hi¢ enfeksiyon bulunmamasi iilkemizde bildirilen verilerle
kiyaslandiginda sasirtici 6lgiide diisiiktiir. Diger 9 isletmede ise %2.8 (1/35) ile %100
(4/4) arasinda degisen aralikta antikor oranlari tespit edilmistir. Asisiz olmasina
ragmen seropozitifligin belirlendigi 9 isletmeden elde edilen 131 Grnegin 25’inin
(%19) pozitif oldugu saptandi (Tablo.1). Bu oran da yine {ilkemiz ortalamalari ile
birlikte degerlendirildiginde diisiik oldugu goriilmektedir. Ege bolgesinde bildirilen
calismalarda dogal enfeksiyon ortalamalarinin nisbeten daha diisiik oldugunu

bildiren ¢alismalar bulunmaktadir.

Usak ili sigir yetistiriciligi agisindan yiiksek potansiyele sahiptir. Ilde kooperatif
organizasyonu ile ¢alisan cok sayida kiiglik-orta Olgekli isletme bulunmaktadir.
Serbest otlatma da uygulanmakla birlikte agirlikli olarak intensif yetistirme
uygulanmaktadir. Inhalasyon ve yakin temas yoluyla da kolaylikla bulasan BHV-1
gibi bir ¢ok enfeksiyonun insidensi, intensif yetistirme sartlarinda kolaylikla
yiikselebilmektedir. Bu ¢aligmada kullanilan isletmeler de kiiclik-orta Slgekli, 6zel
kapali isletmeler oldugundan elde edilen oranlar beklendiginden dusiiktiir. Asisiz
olan isletmelerden alinan 257 hayvandaki toplam seropozitiflik oran1 %9.7°dir
(25/257). Sevindirici bir veri olmakla birlikte seropozitiflik tespit edilen isletmelerde
ast uygulamasi, negatif isletmelerde ise siirliye yeni hayvan katilimi noktalarinda
hassasiyet gosterilmesi yararli olacaktir. Calisilan isletmelerdeki anemnez bilgileri

BHV-1 enfeksiyonu ile ilgili olabilecek klinik bozukluklar agisindan da
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degerlendirilmis olup, her hangi bir sorun olmadig: bilgileri alinmistir. BHV-1 latent
bir enfeksiyon oldugu i¢in enfeksiyonunda as1 yapilmamis ancak seropozitif olan
bireyler tasiyict olarak degerlendirilir. Dolayisiyla seropozitiflik belirlenen
isletmelerde insidensin zaman icinde, Ozellikle immunsupresif faktorlerin
olugmasiyla (gebelik, dogum, metabolik hastaliklar, sekunder enfeksiyon varligi,
dengesiz beslenme, siiriiye kontrolsiiz hayvan katilimi) artabilecegi goz Oniinde

tutularak 6nlem alinmasinin gerekli oldugu agikea ortaya ¢ikmaktadir.

Koyun ve kegilerde enfeksiyona yonelik veriler nisbeten sinirlidir. Bir ¢calismada
koyunlarda 14 ilden elde edilen 1024 6rnegin 25’inde (%2.44) BHV-1 antikor varlig1
tespit edilmis, Elaz1g, Ankara, Eskisehir, Kocaeli, Sakarya, Isparta, Kirklareli, ve
Tekirdag illerinden elde edilen Orneklerin tiimiinlin negatif oldugu belirlenirken,
Batman, Konya, Sivas, Amasya ve Aydin illerinde %1 ile %8.3 araliginda oranlar
belirlenmis, en yiiksek oran olan %22.7’yi ise Denizli ilinde tespit edilmistir
(Yesilbag ve Bilge-Dagalp, 2006). Yesilbag ve Giingér (2009) Marmara
bolgesindeki 4 ilden elde ettikleri 228 koyun ve 160 kec¢i 6rneginde koyunlarda
%9.8, kegilerde ise %38.2 oraninda seropozitiflik belirlemislerdir. Koyun ve
kecilerin sigirlar acisindan rezervuar konakgi olabilecegine dair veriler bulunmakla

birlikte, konu tartismalidir.

Bu caligmada hayvanlarin klinik muayene bulgular1 incelendiginde; asisiz ve
IBR antikor (+) grubunda bulunan hayvanlarin viicut sicaklig1 ortalamasinin (38.9 +
1.2) diger grup ortalamalarindan yiiksek oldugu goriilmiistiir (Tablo 2). Bu bulgu
IBR hastaliginda viicut sicakligi artislarinin gdzlendigini bildiren arastiricilarin
(Shollie ve ark., 2013; Schutz ve ark., 2011; Chirase ve ark., 1994) bulgularimn
destekler niteliktedir. Ayni tablo incelendiginde; IBR asisiz ve antikor (+) grubun
solunum frekansi ortalamasinin (34/dk) diger gruplarin ortalamalarindan (sirasiyla 25
ve 30 /dk) yiiksek oldugunun tespit edilmesi, IBR hastaliginda solunum sisteminin
etkilenerek, frekansin arttigini bildiren arastiricilarin (Richeson ve ark., 2008; Kahrs,
1977; Rosner, 1968; Newman, 1976) bulgulariyla paralellik arz etmektedir. Solunum
sistemi ile iliskili Oksiiriik, burun akintis1 gibi klinik bulgularin sayisal yiizdesinin

(%28) bir oranla diger gruplardan yiiksek olmasi, IBR enfeksiyonunda solunum
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sistemi bulgularmin siklikla goriildiiglini bildiren arastiricilarin (Kirchhoff ve ark.,
2014; Regev-Shoshani ve ark., 2013; Xue ve ark., 2010; Newman, 1976; Kahrs,
1977) bildirdiklerini desteklemektedir. Bu c¢alismada ishal olgusu gosteren
hayvanlarda, ishal mevcut olmakla birlikte, ishalin siddetli olmadig1 gézlemlenmistir.
Tablo.2 incelendiginde klinik bakida ishal gibi sindirim sistemi bozukluklarinin
goriilmesi ayn1 bulguyu tespit eden arastiricilarla (Nandi ve ark., 2009; Straub, 2001;
Straub, 1991) uyum igerisindedir. Abort, infertilite ve genital problemlerin en fazla
IBR asisiz ve antikor (+) gruptaki hayvanlarda diger gruplardan daha yiiksek
diizeyde onemli (P<0.05) olmasi, IBR hastaliginda benzer bulgularin oldugunu
tespit eden arastiricilarin (Steves ve Heuschele, 1973; Stubbings ve Cameron, 1981;
Durham, 1974; Nandi ve ark., 2009) bildirdikleri ile uyum igerisindedir. Klinik
olarak incelenen mastitis olgusu beklenenin aksine IBR asisiz ve antikor (-) grupta
yiikksek seyretmesinin bolgede rutin mastitis olgularinin yiiksek olmasina ve
subklinik bir seyir izlediginden tedavi olgusunun gerc¢eklesmedigine baglanmistir.
Ancak IBR asis1z ve antikor (+) grupta, asili hayvanlara gore daha yiiksek oranda bir
mastitis olgusu, IBR hastaliginda mastitis olgularinin gdzlenebilecegi (Van
Wouijckhuise ve ark., 2001; Durham ve ark., 1975; Sattar ve ark., 1967; Ogino ve
ark., 1996; Peek ve ark., 2004) bulgusunu desteklemektedir.

Yaptigimiz literatiir taramalarinda IBR hastaliinda hematolojik muayene
bulgularini genis ¢apli inceleyen bir ¢alismaya rastlamamakla birlikte, ¢calismamizda
hematolojik muayene bulgularini inceledigimizde (Tablo.3); IBR asisiz ve antikor
(+) grupta total WBC (4,85+2,14) ve LYM ortalamalarinin (51,64+8,40 ) diger
gruplardan daha diisiik oldugu goriilmektedir. Bu bulgu IBR gibi viral
enfeksiyonlarda bagisiklik  sisteminin baskilanmasi sonucu WBC ve LYM
diizeylerinin diisebilecegini bildiren calismalarla (Rause ve Babiuk, 1975; Yates,
1982; Swenson ve ark., 2013; Kim ve ark., 2009; Brujeni ve ark., 2010) uyum
igerisindedir. Yine Tablo.3 incelendiginde IBR asisiz ve antikor (+) grubu MON
ortalamasinin (6,02+1,44) diger grup ortalamalarindan (Tablo 3) istatistiksel acidan
onemli derecede (P<0.05) yiiksek bulunmasi, viral hastaliklarda MON oraninin
yiikseldigini bildiren caligmalarla (Rypula, 2003; Zuffa ve ark., 1972; Thorsen ve
Henderson, 1971) benzerlik gostermektedir. BAZ ve NOT ortalamalarinin (sirastyla
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2,48+0,66, 34,24+4,65) IBR asisiz ve Antikor (+) grupta diger gruplardan yiiksek
olmasi, viral hastaliklarda bu parametreleri inceleyen arastiricilarin (Kendrick ve
Straub, 1972; Stabel ve ark., 1993; Thorsen ve ark., 1974; Rouse ve Babiuk, 1975)
bulgulariyla uyum igerisindedir. Materyal ve metot kisminda hematolojik
muayenelerde incelenecegi bildirilen diger hematolojik parametrelerde grup
ortalamalar1 arasinda istatistiksel onemli farklarin tespit edilmemesi (P>0.05), IBR
pozitif hayvanlarda tespit edilen ishal olgusunun siddetli olmamas1 ve/veya IBR'nin

siddetli semptomlarla izlememesine baglanabilir.

Mevcut ¢aligmada gruplar arasinda kan biyokimyasal parametreleri agisindan
farkhiliklarin gozlenebilecegi Tablo.4 incelendiginde; IBR asisiz ve Antikor (+)
grubunda AST ve GGT enzim diizeyi ortalamalarinin (sirasiyla 56,25+12,27,
35,76+4,64) diger gruplardaki ortalamalardan (Tablo 4) istatistiksel agidan 6nemli
derecede (P<0.05) yiikseklik arz ettigi goriilmektedir. Bu c¢alisma sirasinda
yaptigimiz genis capli literatiir taramalarina ragmen, malesef IBR hastalig1 ile kan
biyokimyas1 parametrelerini birlikte inceleyen yeterli ¢alismaya rastlayamadik. Buna
ragmen, AST enziminin sigirlarda karaciger, bobrek, kas gibi doku yikimlarinda artis
gosterdigi bildirilmektedir (Tunca ve ark., 2008; Uren ve Murphy, 1985). Nitekim
bu calismada diger grup ortalamalarindan daha yiiksek diizeyde artiglar gosteren
GGT enziminin karaciger safra ve bobrek hasarlar1 basta olmak tizere patolojik
durumlarda arttig1 arastiricilarca (Galan ve ark., 2013; Coban ve ark., 2011; Weich
ve ark., 2011) ortaya konulmustur. Bu veriler géz oniine alindiginda IBR enfekte
sigirlarda karaciger, safra, bobrek ve kas sisteminin hastaligin seyri sirasinda
etkilendigini, bu doku ve organlarda harabiyet olustugunu sdylemek miimkiindiir.
Tablo.4 incelendiginde IBR asisiz ve Antikor (+) grupta TP ve CREA
ortalamalarinin (sirasiyla 52,34+4,42, 1,74+0,45) fizyolojik sinirlarda olmasina
ragmen, diger grup ortalamalarindan (Tablo 4) istatistiksel acidan 6nemli derecede
(p<0.05) yiiksek oldugu, ALB ortalamasinin (24,28+4,65) ise bu gurupta diger grup
ortalamalarina gore (Tablo 4) diisiik oldugu goriilmektedir. Bu veriler gdz Oniine
alindiginda IBR enfeksiyonu sirasinda TP'in fizyolojik sinirlara yakinken, ALB
diizeyinin fizyolojik sinirlarin altinda olmasi, globulin diizeyindeki artiglara

baglanabilir. Nitekim arastiricilar (Mahajan ve ark., 2012; Shutz ve ark., 2011;
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Waldner, 2005; McDermott ve ark., 1997; Grissett ve ark., 2014; Ampe ve ark.,
2012) viral enfeksiyonlarin seyri sirasinda globulin diizeylerinde onemli artiglar
olabilecegini bildirmektedirler. CREA diizeyinin artistnin - AST ve GGT
diizeylerindeki artiglarla birlikte yorumlandiginda, IBR'nin bobreklerde hasar
olusturdugunu sdylemek miimkiin olabilir. Nitekim IBR ve diger viral enfeksiyonlar
sirasinda bobregin hasar gorebilecegine isaret eden ¢ok sayida bilimsel ¢alisma
mevcuttur (Penny, 2013; Kamaraj ve ark., 2009; Zuffa ve ark., 1976; Zuffa ve
Chumchal, 1972).

Bu caligmada materyal ve metot kisminda incelendigi belirtilen diger kan
biyokimyas1 parametreleri olan ALT, ALP, LDL, HDL, GLU, BILT, CHOL, TRIG,
UREA diizeylerinde ise grup ortalamalari agisindan istatistiksel Oonemli farklar
gbzlenmemistir (P>0.05). Bu parametrelerde 6nemli degisikliklerin olmamasi, bu
parametrelerin sigir spesifik olmamast (Mahajan ve ark., 2013; Elitok, 1999;
Bradford, 1990; Blood ve ark., 1991; Matsuo ve ark.,, 2014) ve iyi tolere

edilebilmesine baglanabilir.

Sonu¢ olarak; bu c¢aligma IBR enfeksiyonunun Usak ili ve g¢evresinde
yayginligiin ortaya konulmasinin yaninda, IBR enfeksiyonu ile birlikte sigirlarda
hangi organlarin ne Olglide etkilenebilecegini ortaya koyan ilk caligma olmasi
miinasebetiyle onem arz etmektedir. IBR enfeksiyonunu atlatmay1 basarabilen
hayvanlarda hangi doku ve/veya organlarin etkilendiginin bilinmesi, sagaltimin
etkinligi acisindan da pratikte onem arz eden bir sonugtur. Mevcut calisma, anilan bu
Ozellikleri agisindan hem Usak ili, hem iilkemiz hem de bilim camiasi agisindan
onemli bulgularin elde edildigi bir ¢alisma niteliginde olup, pratikte referans

alinabilecek orijinal bir ¢aligsmadir.
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OZET

Usak Bolgesinde Halk Elinde Bulunan Sigirlarda Infectious Bovine
Rhinotracheitis (IBR) Hastahgimin Goriilme Sikhg, Klinik, Hematolojik Ve
Biyokimyasal Kan Degerlerinin Olciilmesi

Bu c¢alismanin amaci bovine rhinotracheitis (IBR) ile dogal enfekte sigirlarda insidensle
birlikte klinik, hematolojik ve kan biyokimyasal parametrelerin birlikte degerlendirilmesiydi.
Toplam 21 adet ¢iftlikte, yaslar1 1 ay ile 8 yas arasinda degisen asili veya asisiz toplam 296
sigir degerlendirildi. Virolojik tetkiklerden sonra hayvanlar su sekilde 3 gruba ayrildi: 296
hayvandan 38 adedi IBR asili ve Antikor (+) ilk grubu, asisiz fakat IBR antikor tespit edilen
25 hayvan 2. grubu, geriye kalan 232 hayvan ise IBR asisiz ve antikor (-) grubu olusturdu.
IBR ile ilgili olarak solunum sistemi, jinekolojik ve gastrointestinal sistem klinik
muayeneleri tiim hayvanlarda yapildi. Alyuvar (RBC), total l6kosit sayisi (TL), lenfosit
(LYM%), monosit (MON%), notrofil (NOT%), eosinofil (EOQZ), basofile (BAZ),
notrofil/granulosit oran1 (N/Gr), mean corpuscular voliime (MCV), hematokrit (HCT), mean
cell hemoglobin (MCH), mean corpuscular hemoglobin concentration (MCHC), hemoglobin
(HB) degerleri Melet M-S-9-3 Cell Dynn-hematoloji analizorii kullanilarak 6lgiildii.
Biyokimyasal olarak tiim hayvanlarda kan serumu Aspartate amine transferase (AST),
alanine aminotransferase (ALT), gamma-glutamyl trasnferase (GGT), total protein (TP),
albumin (ALB), kolesterol (CHOL), iire (UREA), kreatinin (CREA), glukoz (GLU), high
density lipoprptein (HDL) ve low density lipoprotein (LDL) 6l¢iildii. Hematolojik olarak
asisiz ve antikor (+) grupta lenfopeni ile birlikte notrofil ve monosit sayilarinin diger
gruplara gore yiiksek oldugu goriildii (P<0.05). Ote yandan, benzer bir sekilde AST, GGT
enzim aktiviteleri ile TP ve CREA konsantrasyonlarinin da asisisz ve antikor (+) grupta
yiiksek, ALB konsantrasyonunun ise diisiik oldugu saptandi (P<0.05).Sonu¢ olarak, IBR
enfeksiyonunun hematolojik ve biyokimyasal parametrelerle birlikte degerlendirilmesinin
hayvan saglig ile pratikte ilgilenen veterinerler i¢in oldukc¢a faydali olacag: goriildii.

Anahtar Kelimeler: Bovine rhinotracheitis virus, insidens, sigir, hematoloji, kan,
biyokimyasal parametreler, Usak
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SUMMARY

The Incidence, Clinical, Haematological and Biochemical Measurement of
Blood Parameters of Infectious Bovine Rhinotracheitis (IBR) in Cattle Bredding
by the Public in Usak Region

The aim of this study was to determinate incidence along with possible changes in clinical,
heamtological and blood biochemical parameters in cattle naturally infected with infectious
bovine rhinotracheitis (IBR). A total of 296 cattle obtained from 21 different farms,
vaccinated and unvaccinated against BVDV, aged from 1 months to 8 age, were evaluated.
After virological determinations, animals divided into three groups created as: while 38
animals of 296 vaccinated against IBR was composed to the first group and named
Vaccinated and shown antibody (+), the second group was included 25 animals which no
vaccinated against IBR, but shown antibody (+) and remaining 232 animals appointed as
unvaccinated and shown no-antibody (-) against IBR. Clinical disorders regarding
respiratory, gynecologic and gastrointestinal symptoms with regard to IBR infection were
virologically and clinically tested at all the animals. Red blood cell (RBC), total leucocyte
count (TL), lymphocyte percentage (LYM%), monocyte percentage (MON%), neutrophil
percentage (NOT%), eosinophil percentage (EOZ), basophile percentage (BAZ),
neutrophil/granulocyte rate (N/Gr), mean corpuscular volime (MCV), hematokrit (HCT),
mean cell hemoglobin (MCH), mean corpuscular hemoglobin concentration (MCHC),
hemoglobin (HB) were determined on Melet M-S-9-3 Cell Dynn-hematology analyzer.
Aspartate amine transferase (AST), alanine aminotransferase (ALT), gamma-glutamyl
trasnferase (GGT), total protein (TP), aloumine (ALB), cholesterol (CHOL), urea (UREA),
creatinine (CREA), glucose (GLU), high density lipoprptein (HDL) and low density
lipoprotein (LDL) were measured biochemiacally in blood serum in all the animals.
Hematological findings included neutrophil and monocyte percentage were the highest
(P<.05) along with lymphopenia in non vaccinated and antibody (+) group cattle. Otherwise,
smilarly blood AST, GGT enzyme activities and TP, CREA concentrations were determined
higher (P<0.05) in non vaccinated and antibody (+) group cattle while mean ALB
concentration was lower (P<0.05). In conclusion, evaluation of IBR infection along with
heamtological and biochemical measurements would be more useful for veterinarians with
regard to animal health in practice in cattle.

Key Words: Bovine rhinotracheitis virus, cattle, hematology, blood, biochemistry
parameters, Usak
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