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1. GIRtS VE AMAC

Hayvancilik igletmelerinin verimliligi fertilite ol-
gusunun silirek1i1igi esasina dayanir(9). Bu olgunun bozulmas1
ovaryumlarda graaf follukilunin olugsmasindan, gebeligin se-
killenmesi, geligsmesi, dogum ve sonrasina kadar geg¢en silirenin
herhangi bir asamasinda ortaya ¢ikar(9). Bu agsamalarda ferti-
lite bozukluklarina neden olan IBR/IPV virus enfeksiyonu
enfeksiydz nedenler arasinda 6nemli bir yer teskil etmektedir
(4,20,27,31,56,67,76).

Enfeksiydz bovine rhinotracheitis (IBR) (4,16,72,100,
119), Enfeksiybéz pustular vulvovaginitis(IPV),(53,58,59,72,
94,100,113), Enfeksiydz pustular balanoposthitis (IPB)(4,24,
72,100) ve Coital exanthema(4,37,87,100) gibi sinonimlerle
adlandirilan sigirlarin bu bulagici, latent ve akut seyirli
viral enfeksiyonu dinyanin birgok yerinde ve Tlirkiye’de yay-
gin olarak bulunmakta, hayvancilik isletmelerinde biyik eko-
nomik kayiplara neden olmaktadir. Enfeksiyonun biri solunum,
digeri genital sisteme ait olmak lizere iki klinik seyir gekli
vardir (13,46,94). Solunum ve genital sistem hastaliklari,
birbirinden ayri olarak meydana gelebildigi gibi birliktede
gérilebilirler (46,57,94). Bunlarla beraber, konjunktivitis
(4,53,72,90,94,98,119), enteritis(4,72,86,119), ensefalitis
(4,61,72,80,98,119), mastitis(4,5,40,56), endometritis(31,67,
78), abortus(72,78,82,100,108,111,117), neonatal &61um(101)
ve embriyonik &1Um(27,72,74) gibi bulgular gbzlenmektedir.

Ekonomik kayiplarin gercek temelini, agiriik kaybir ve siit



veriminde azalma(5,57,90) ile abortus(57,72,82,100,108,111,
117), neonatal(101) ve embriyonal dlum(27,57,72,74,119),
endometritis(31,67,78), repeat breeding(dsél tutmayan)(27,78)
gibi fertilite bozukluklari meydana getirmektedir.

Bugiine kadar Turkiye’de si1girlarda IBR/IPV enfeksiyo-
nunun varligl birgok arastirici tarafindan seroepidemiyolojik
caligmalar ile tespit edilmistir(14,15,33,44,45,85).11k virus
jzolasyonu ise klinik olarak hasta bir dananin burun akinti-
sindan gerceklestiriimistir(16). Ancak ineklerdeki abortus,
kK1inik metritis ve repeat breeding gibi infertilite olgula-
rinda IBR/IPV virusunun rolunun arastir11digr bir galigma
bildirilmemigtir.

Bu arastirmada, bu tur klinik belirti gdsteren inek-
lerde IBR/IPV virusunun izolasyonu ve mikrondtralizasyon tes-
ti ile seroepidemiyolojik yénden pozitiflik durumunun saptan-

mas1 ama¢lanmaktadir.



2. GENEL BILGILER

insan ve hayvanlar dig¢in patojen olan birgok herpes-
virus vardir(19,37,97,114). Herpesviruslarin si13irlarda mey-
dana getirdigi hastaliklarin basinda BHV~-1’in neden oidugu
IBR/IPV enfeksiyonu gelmektedir(37,97). Enfeksiyonun Coital
exanthem ve Blaschenausschlag olarak isimlendirilen genital
formu 19. yluzyi11in sonlarinda Avrupa’da bilinmekteydi(4,37,59
87,100). Virusun ilk defa 1913 yi1linda Zwick ve Gminder (59)
tarafindan filtre edilerek enfeksiyéz bir etken oldugu bildi-
rilmistir. Bu arastiricilar genital akintidan elde ettikleri
filtratin enfeksiydz oldugunu inekler Uzerinde yaptiklari
deneysel calismalar ile géstermiglerdir. Daha sonra, Zwick ve
Gminder’in bu calismas1 1928 yi1linda Reisinger ve Reimann(59)
tarafindan tekrarlanarak etiyolojik bir etken oldugu dodru-
lanmigtir. Greig ve ark.(87) ile Kendrick ve ark.(59) 1958
yilinda genital enfeksiyonlara neden olan virusu hicre kultu-
rinde izole ederek, olugturdugdu hastaligil Enfeksiydz Pustular
Vulvovaginitis(IPV) olarak isimlendirmiglerdir.

Amerika Birlesik Devletleri(ABD)’nde, 1950 y1i1llarin
da s1g§i1rlarda solunum sistemi enfeksiyonlari bildiriimig(72)
ve 1956 yilinda Madin ve ark.(59) bu hastaliga neden olan
virusu hiicre kulturiinde izole etmeyi basararak, olugsturdugu
hastal1gin ismini Enfeksiybz Bovine Rhinotracheitis (IBR)

olarak tanimlamislardir.
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Bouters ve ark.(37), 1960 yilinda Hollanda’da orsitis
ve Enfeksiydz Pustular Balanoposthitis(IPB)’1i bogalardan bir
herpesvirus izole ettiklerini ve bunun IPV’ye neden olan
virus ile ayni oldugunu bildirmiglerdir.

Gillespie ve ark.(87) ile McKercher ve ark.(37) 1959
yilinda 1IBR virusu ile IPV/IPB virusunun serolojik olarak
ayni1 &zellikte oldugunu ortaya koymuslardir. Biyolojik ve
biyofiziksel <c¢aligsmalar sonucunda aralarinda higbir fark
olmayan IBR virus ve IPV virus suslari gunumizde IBR/IPV
virusu olarak isimlendiriimektedir(109,114).

IBR/IPV enfeksiyonunun etkeni olan BHV-1 ile gerek
saha, gerekse deneysel c¢aligsmalar sonucunda, akut ve latent
seyirli solunum ve genital sistem enfeksiyonlari(53,98,100,
113,119) ile birlikte, konjunktivitis(4,53,80,98,119), ente-
ritis(4,86,119), ensefalitis(4,80,98,119), mastitis(4,5,40),
endometritis(31,67,78), neonatal 61um(101), repeat breeding
(dd61 tutmayan)(27,78), embriyonik 61um(27,72,74) ve abortus
(4,78,82,100,108,111,117) 1ile seyreden bozukluklarin olustudu
saptanmigtir.,

TUrkiye’de enfeksiyonun varligi ilk kez 1971 yilinda
Erhan ve ark.(33) tarafindan gerceklestirilen serolojik bir
caligsmada ortaya konmustur. Bu arastirmada, iki farkli iglet-
mede bulunan si1girlarda %20 ve %29 oranlarinda seropozitiflik
tespit edilmistir. 11k virus izolasyonu ise, 1983 yilinda,
Burgu ve Akg¢a(16) tarafindan, klinik olarak hasta bir dananin
burun akintisindan FDB hicre kultliriine yapilan inokulasyonlar

sonunda gercgeklestirilmigtir.
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Gurturk ve ark.(44) Turkiye’nin farkli bdlgelerinden
topladiklari 1029 adet s131r serumunun 561 adedini(%54.51),
Akca(7) 437 adet s1§1ir serumunun 238 adedini(%54.46), Burgu
ve Akca(14) 61 adet s191r serumundan 31 adedini(%55.73),
Ozturk ve ark.(85) ise, zaman zaman solunum sistemi enfeksi-
yonlarinin gérilidugli bir igsletmede bulunan 238 adet sigar
serumunda Yyaptiklari c¢alismada 134 adedini(%56.30) IBR/IPV
virusu nétralizan antikorlari ydniinden pozitif bulduklarini
bildirmiglerdir.

Suzan ve ark.,(110), Meksika’nin 19 farkli bdlgesinden
stitcl ve etg¢i si1girlardan topladiklari serumlardan, 277 sitgl
s181rin 158(%57.0) adedinde, 1154 etg¢i s1g1rin 601(%52.1)
adedinde BHV-1’e kars1 ndotralizan antikor saptamislardir.

Elazhary ve ark.(31), abortus ve fertilite problemle-
rinin gdrildugl bir isletmede yaptiklari calismada, tabii to-
humlamada kullanilan bir bogaya ait spermadan Immunofliuoresan
testi 1ile BHV-1 antijeninin varli§ini saptamislar ve virus
jzolasyonunu gercgeklestirmislerdir. Ayni boga ile tohumlanan
ineklerin uteérus sekrasyonundan BHV-1 1izolasyonu da yapil-
migtir.

Abraham va ark.(1), 1980 yilinda, Israil’de 1inek ve
bogalar1 etkileyen yaygin bir enfeksiyonun aragtiriimasinda,
nazal ve konjuktinal akinti ile prepusyal calkanti sivisi ve
sperma orneklerinden IBR/IPV virusu izole ettiklerini, ancak
vajinal akintidan virus izolasyonu gerceklestiremediklerini

bildirmigslerdir. Ayni arastiricilar, enfeksiyondan etkilenen
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blitin hayvanlarin serumlarinda IBR/IPV virusuna kargi olusan
nétralizan antikorlari saptamislardir.

Burgu ve Akg¢a(15), Tirkiye’de suni tohumlamada kulla-
nilan damizlik bogalarda IBR/IPV enfeksiyonunun tespiti ama-
ciyla toplanan, 47 boganin kan serumunun 30(%63.82)’ unda
nétralizan antikor varligini saptamislardir. Ayni c¢alismada,
latent enfekte bogalarin devamli virus tasiyici ve sag¢icisi
olabilecekleri bildirilmistir. Bu nedenle suni tohumlama mer-
kezlerinde bulunan aktif durumdaki bogalarin, en kiigik hasta-
11k belirtilerinde &zellikle sperma, prepusyal c¢alkant1
s1vis1, 16kosit ve burun akintisi 6rneklerinden virus izo-
lasyon gcaligsmalarinin yapilmasi1 ve serolojik kontrollerde
pozitif bulunan hayvanlarin damizliktan ¢ikartilmasi gerek-
tigi o6nerilmistir.

Collery(20), infertilite olgusunun gérildiaglu, 14 inek
ve 1 -boganin bulundugu bir digletmede 2 vajinal swap ile
1 prepusyal calkanti1 sivisindan IBR/IPV virusu izole ettikle-
rini bildirmiglerdir. Bu akut db&nem sonrasinda tekrar ayni
hayvanlardan alinan &rneklerden virus izolasyonunun gerc¢ek-
lestirilemedigi, ancak serum antikor titrelerinde 20-70
kat artma gorilidigi tespit edilmigtir.

Kahrs ve Smith(575, IBR, IPV ve abortuslarin birlikte
gdéruldugu bir sirude, iki nazal akintidan, bir vajinal muko-
Zzadan, bir de plasentadan virus izole etmigsler ve biitiin se-
rumlarin antikor titrelerinin akut dénem 1ile konvalesent

dénem arasinda 4 kat ve daha fazla dlizeyde arttigini

saptamigslardir.
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Lomba ve ark.(67), bir isletmedeki metritis olgula-
rindan IBR virusu izole ettiklerini ve enfeksiyondan 6-10 gun
sonra hayvanlara ait serum antikor titrelerinin 1:64 ve daha
yiksek dlizeylerde oldugunu bildirmigslerdir.

Woernle ve Brunner(118), noétralizasyon testi ile
sagl1i1kli1 si1girlarda %2.5, solunum yolu enfeksiyonlarinin
gbrildugt si1g3i1riarda %24, fertilite problemli sigirlar ile
abortus ve neonatal o&6lum olgularinin gérialdugiu si191rlarda
%23 oraninda IBR virusuna kargil olusan nétralizan antikorla-
rin varligini tespit ettiklerini bildirmislerdir.

Manickam ve Mohan(69), 187 abort yapan inekten aldik-
lari1 serum oOrneklerinde, IBR ydniinden yaptiklari serolojik
caligmada, 43 adet 1inedin(%23) 1:8 ve daha yiksek titrede
pozitif sonu¢ verdigini saptamiglardir.

Allegri ve ark.(8) 49 1igletmeden topladiklari 437
adet fertilite problemli inek serumundan 176 adedini(%40.3)
IBR virusu yoéninden seropozitif olarak tespit etmisler ve
serumlarin toplandigy isletmelerden 26(%53)’inda seropozitif-
11k saptadiklarini bildirmektedirier.

Hyne ve Johnston(53), yaygin IPV ve konjunktivitis
gériulen bir igsletmede yaptiklari c¢alismada, 2 vajinal ve 1

konjunktival akintidan IBR/IPV virusu izole ettiklerini

bildirmiglerdir.
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2.1. ETtyoLOJ?

IBR/IPV virusu Herpesviridae familyasinin alphaherpes
virinae alt familyasi1 i¢inde yer almaktadir(26,34,37,97,109).
Virus, Bovine herpes virus-1 (BHV-1) olarak klasifiye edil-
migtir(26,34,37,97,107). Virusun morfolojisini saptamak ama-
ciyla enfekte hiicre kesitlerinden ve virus silspansiyonlarin-
dan hazirlanan preparatlarla birgcok Elektron mikroskopi(EM)
¢aligsmalary yapilmistir(26,37,38,54,103,113). Etken zariidir
ve DNA viruslari arasinda yer alir(34,37,109). tkozahedral
simetrili bir kapside sahip olan virus, 120-200 nm capindadir
(34). Cift iplikgikli DNA 1linear yapida ve 90x10% (137 Kkbp)
molekiil agiriigindadir (32,97,109). Kapsid 162 kapsomerden
olusmustur(34,37). Kapsomerler poligonal yapida olup, 3.5 nm
gapinda, 10-12 nm uzunlugunda ve 11.5 nm genisliginde hekzo-
gonal bir bzellige sahiptir(37). Zar Uzerinde 8 nm uzunlugun-~
da peplomerler bulunur(37).

BHv-1, yapilan ¢alismalarda eter, kloroform ve i1siya
kars1 duyarlil bulunmustur(26,37). Virus -65°C’den asagi 1s1
derecelerinde stabildir(26,37). Bu nedenle enfekte sperma
igerisinde saklanabilen virus aktivitesini sirekli koruyabil-
mektedir(26,37). +4°C’de zaman igerisinde inaktive olur (26,
37). 37°C’de 10 gin, 56°C’de 21 dakikada inaktive oldugu
bildirilmistir(26,37). Virus, pH 6.0-9.0 de§erleri arasinda
stabi1(26,37), pH 4.5-5.0 degerleri arasinda labildir(37).

BHV-1’1in CsCI ic¢inde yapilan santrifijl sonunda buo-

yant dansitesi 1.730 g/ml olarak tespit edilmistir(18,32,37).
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Virus, 0.5M MgCI2 ihtiva eden sivi ile karigstirildiginda ak-
tivitesini uzun silire devam ettirir (37). Kalsiyum aljinatin
virusu inaktive ettigi yapilan arastirmalarla saptanmistir
(28). Bu maddenin pamukta bulunmasi1 nedeni ile, swap hazir-
Tanmas1 sirasinda eklUvyonun ucunda kullanilmasi1 kontrendike-
dir(28,37).

Farkli: arastiricilar tarafindan, BHV-1 ile diger
herpesviruslar arasindaki iligkilerin tespiti amaciyla, nét-
ralizasyon testi kullanilarak yapilmis birgok g¢aligma bildi-
rilmektedir(37). Gibbs ve Rweyemamu(37), equine herpesvirus-1i
(EHV-1) ile BHV-1 arasinda antijenik bir iliski oldugunu
belirtmiglerdir. Bush ve Pritchett (18) tarafindan BHV-1 ile
Pseudorabies virus (PRV) genomlari arasinda %8 oraninda ben-
zerlik oldugu tespit edilmistir. Levings ve ark. (66),
2~-dimensional immunoelectrophoresis (2DIE) kullanarak BHV-1
antijenleri ile diger s131r herpesviruslari (Bovine herpes-
virus-2, Bovine herpesvirus-3, Suis herpesvirus-1) arasinda
ortak dért antijenin oldugunu saptamiglardir. Engels ve ark.
(32) yaptiklari bir calismada Restriction endonuclease ana-
1izi ile Bovine Herpesvirus-6 (BHV-6) olarak bilinen kegi
herpesvirusunun BHV-1 ile kuvvetli bir antijenik iligki
iginde oldugunu bildirmektedirler. Keg¢ilerin BHV-1’e kargi
duyarli oldugu ancak BHV-1 ile BHV-6'nin birbirlerinden fark-
11 yapida bulunduklari tespit ediimistir(32).

Gibbs ve Rwemamu (37), tarafindan BHV-1 suslary ara-
sindaki iligkilerin tespiti amaciyla yapilan birgok aragtirma

bildirilmistir. Buening ve ark.(12) BHV-1’nin IBR ve Enteri-
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tis suglarini ndétralizasyon kinetikleri ydninden kargilastir-
mis ve aralarinda minimal dizeyde antijenik farklilik oldugu-
nu tespit etmislerdir. House (51), iki adet solunum sistemi,
iki adet genital sistem izolat: olan dért adet BHV-1 susunu
ndtralizasyon kinetikleri ydninden incelemis ve genital sis-
teme ait bir izolatin diger lU¢ izolattan antijenik olarak
fark11 oldudunu saptamistir. Honda ve ark. (50), BHV-1’in so-
lunum ve genital kanal sistemlere ait Japonya ve Avrupa
suslarini Sodium dodecyl sulphate-Polyacrylamide gel electro-
phoresis (SDS-PAGE) ve DNA restriction endonuclease analiz-
leri ile kargilastirmislar. Ayni arastiricilar, bu caligsma-
lar1 sonunda Japonya’da vajinadan izole edilen sugsun IPV

oldugunu tespit etmislerdir.

IBR/IPV virusu dogal konak¢isinin digsinda hliicre kiil-
tirlerinde de Uretilebilmektedir (4,16,88,113). Hlcre kulturu
olarak si1girlarin fétal boébrek, deri, akciger, tirbinata ile
koyun ve vizonlarin fétal akciger hiicre kulturleri kullanil-
maktadir(37,88,113). Ayrica virus, MDBK (Madin-Darby bovine
kidney)(37,113), PKis(pig Kidney)(88) devamli1 hicre kiiltirle-
rinde de Uretilebilmektedir.

Peterson ve Goyal (88), IBR virusunun 8 degdisik hilicre
kiltlrine duyarl11118in1 ortaya koymak amaciyla yaptiklara
calismada OFL (ovine fetal lung), ML (mink lung), FK (ferret-
kidney), PTK (potoroo kidney), TEK (turkey kidney), ED(equine
dermal), BT (bovine turbinate), PKis (pig kidney), hicre kil-
tarlerini kullanmiglar. Caligmalari sonunda, IBR virusunun

iretilmesinde BT hicre killtiruntin diger hiicre kliltiirlerine
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oranla ylksek dizeyde duyarli oldudu tespit edilmigtir.

Sing ve ark. (105), yaptiklari izolasyon ¢aligmasinda
fétal dana bdbrek ve tiirbinata hicre kilturlerinin MDBK hiicre
kiiltlirinden daha duyarli oldugunu belirtmiglerdir.

Deneme hayvanlari ig¢inde tavsanlar (11,26) ve kokar-
calar (26) virusa karsi duyarli olup, deneysel caligmalarda

tavsanlar bagariyla kullaniimaktadir(11).

2.2. EPIDEMiYOLOJI

IBR-IPV enfeksiyonu dinyanin bircok yerinde yaygin
olan bir enfeksiyondur (1,16,37). Enfeksiyonun nakli virusla
enfekte hayvana direkt temas veya indirekt olarak gesitli
mekanik vektdrlerle olmaktadir (37). Etken enfekte hayvanlar-
dan gbzyasi(1,53,90,119), burun akintisi(1,16,119), uteroser-
vikal akint1(17,24,31,53), sperma(2,6,17,25,31,64,107), gaita
(13), sut (5,40), gibi sekret ve ekstretlere ilave olarak
fétal membran ve dokular(61,75,105) ile sa¢ilmaktadir.

Virusun bulasmasinda akut veya latent enfekte evcil
ve yabani hayvanlar (36,47,48,79,81,115) ile sperma (2,6,31,
64,78,105,107), embriyo transferi (17,39) ve keneler (112)
rol oynarlar.

Enfeksiyon g¢ogunlukla si1girlar arasinda goériiimesine
ragmen birgok evcil ve vahsi hayvan tilrleri virusa karsgi
duyarlidir (36,48,60,79,81,115)). Deneysel ¢alismalarda kegi-

ler ve domuzlar enfeksiyona duyarli bulunmustur (36,79,81,
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115). Fulton ve ark. (36) 38 farkli1 bdlgedeki suriilerden top-
ladiklari 502 ke¢i serumu lzerinde yaptiklari seroepidemiyo—
loji calismasinda, 38 siiriden 5’inde (%13.2) seropozitiflik
tespit ederken, toplam 502 keginin 6’1nda(%1.2) seropozitif-
1ik saptamiglardir. Nelson ve ark.(81) 108 domuz ¢iftliginden
topladiklari 1220 serum o6rneginden 139 (%11.38) adedini IBR
antikorlari yodninden pozitif bulmuslardir. Mohanty ve ark.
(79) solunum sistemi enfeksiyonu gériilen 2 keg¢iden IBR virusu
izole etmiglerdir. Lamontagne ve ark.(65), koyun ve kecilerde
IBR virusuna karsi olugsan nétralizan antikorlar saptayamadik-
larini belirtmigslerdir. Akga (7) Tiurkiye’nin farkli 16 bdlge-
sinden topladig§y 439 adet koyun serumunda pozitiflik tespit
edememigtir. Hedger ve Hamblin (48) Afrika’da yasayan vahsi
hayvan tirleri arasinda yaptiklari seroepidemiyolojik calig~
mada, 15 vahsi hayvan tdrinde IBR/IPV virusuna karsi nétrali-
zan antikorlari saptamigslardir.

Taylor ve ark. (112) tarafindan s131r ve geyik
lerin birlikte otladiklari bdlgeden topladiklari kenelerden
(Ornithodoros coriaeus) BHV-1 izole etmigslerdir. Bu durum vi-
rusun kenede replike olabilecegi kanisini uyandirmakla bir-
1ikte kenenin mekanik vektdr olmasi mumkin gbériuimektedir (26,
112).

Enfeksiyon, sajlikli hayvanlara, enfekte, subklinik
enfekte veya latent enfekte hayvanlardaki virus vasitasiyla
bulagsir(1,2,6,17,64,84,102). Latent enfekte hayvanlarda virus
stres, dogum, nakil, asi1lama ve kortikosteroidlerin uygulan-

mas1 sonucunda yeniden aktive olarak sac¢ilmaya baslar. Bu
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nedenle biutin latent enfekte hayvanlar virus rezervuari ola-
rak tanimlanirlar(17,25,83,102). Akut, subklinik veya latent
enfekte bogalara ait sperma 1ikit nitrojende dondurularak
saklandiginda virusu muhafaza edip, suni tohumlama yoluyla
enfeksiyonun yayil1lmasina neden olmaktadir. Bu nedenle seropo-
zitif olan bogalar epidemiyolojik agidan virus tasiyici ve
sagic1st olarak kabul edilmelidir(6,17,64,107). Burgu ve AKc¢a
(15) suni tohumlamada Kkullanilan 47 boganin 30’unda(%63.8)
IBR/IPV virusu noétralizan antikorlarinin varligdini bildirmis-
lerdir.

IBR/IPY virusu ile kontamine spermalar yoluyla en-
feksiyonun nakledildigine dair ¢ok sayida aragtirma yapiIimis-
ti1r(1,6,24,25,31,64)). Saxegarard(99) ve Spradbrow(107) suni
tohumlama merkezlerindeki bogalardan hazirlanan dondurulmus
sperma O6rneklerinden virusu izole etmiglerdir.

Abraham ve ark. (1), Israil’ de yaptiklari arastirma
sonucunda, IBR/IPV virusunun izolasyon olasiliklarini, nasal
ve konjunktival akintidan %41.3 (92/38), prepusiyal cgalkanti
sivisindan % 26.9 (43/9), semenden % 3.1 (413/13) ve vajinal
akintidan %0 (11/0) olarak bildirmiglerdir.

Dogal enfeksiyonlarda yada canli modifiye BHV-1 asi-
TJarinin uygulandigil durumlarda, saha ve asi1 susunun latent
ka]abi1digi ve gdebe hayvanlarda abortlara neden olabildigi
bildiriimektedir(17,72,82,103,111,119).

Tany1l ve ark.(111) 200 adet gebe inegin 157 adedinde
5-9. aylar arasinda abortlarin meydana geldigi bir isletmede,

66 fotus ve 3 plasenta 6rnedi Uzerinde yaptiklari calismada,
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8 fétusta IBR virusunu izole ettiklerini bildirmislerdir.

Kirkbride ve ark. (62), 1969-72 yillari arasinda
abortus olgularinin %16’sinin IBR/IPV kdkenli oldugunu tespit
etmiglerdir.

Higgins ve ark. (49) 92 abortus olgusunun %34.8'inin
nedeninin tespit edildigini ve bunun %15.7’sinin IBR enfeksi-
yonuna bagli oldugunu saptamiglardir.

Enfekte inek sUtlerinin hastaligin epidemiyolojisin-
de rol oynayabilecegi birgok arastirici tarafindan tespit
edilmistir.(5,40).

IBR/IPV virusunun bulagsmasinda diger Snemli bir yol-
da enfekte inekten yapilan embriyo transferi ile olabilmekte-
dir(10,17,39). Bowen ve ark. (10), yaptiklari deneysel cgalig-

malarda BHV-1’in farkli suslari ile embriyolarin enfekte edi-

lebilecegini bildirmektedirler.

2.3.PATOGENEZ VE PATOLOJ1

BHV-1'1n organizmaya Ust solunum yollari, genital
kanal mukoz membranlari ve konjunktival epitelyum yoluyla
veya arakonakc¢t1 keneler vasitasiyla girebilecegi bildirilmek~
tedir (26,31,34,112). Enfeksiyonun sigirlar arasinda yay1ilma-
sina indirekt olarak su, yem, kullanilan ara¢ ve gerec¢cler ne-
den olmaktadir (26). Organizmada virusun yayilig1l viremi yo-
luyla olmaktadir(34). BHV-1'in replikasyonu konak¢ida birkag
saat i¢inde meydana gelebilir (26). Bu nedenle enfeksiyondan

sonra virusun tekrar izole edilmesi 1.glinden itibaren miUmkin-
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dur(26). Virusun atilisinin IBR seyir gseklinde 10-16. glnler,
IPV seyir seklinde 8~14. glnler ve 1IPB seyir gseklinde 14-22.
giinler arasinda sona erebilecegi bildirilmektedir(26). Virus
nazal yolla organizmaya girdikten sonra, farenks ve tonsilla-
lara ulasir(34). GCojalma fazini takiben lenfohematojen yolla
st solunum yollari epitellerine ve viremiye badli olarak
solunum sistemi derinliklerine gecger (26,34). Ayrica viremi
sirasinda plasentayl gegebilen virus gebeligin 4-7. aylar:i
arasinda abortlara neden olabilir(92,108,111,117).

BHV-1 gerek genital, gerekse solunum sistemi enfeksi-
yonlarini takiben sakral ve trigeminal ganglionlara yerlese-
bilmektedir (3,96). Bu latent virus zaman zaman stres faktor-
leri ve kortikosteroid uygulamalarina bagli olarak reaktive
olabiimektedir (26,34). Ackermann ve Wyler (3) iki buzagiy1,
bir 1inedin vajinasindan 1izole edilen BHV-1 susu ile intra-
vajinal olarak enfekte ettikten sonra, sakral ganglionlarda
latent olarak bulunan bu IPV susunun genomlarini tespit et-
tiklerini bildirmiglerdir. Rodriguez ve ark. (96) klinik ola-
rak sadlik11 100 adet s131rin 10’unun trigeminal ganglionla-
rindan BHV-1 izole etmislerdir.

Miller ve ark. (77), yaptiklari deneysel ¢aligmada,
6-7 aylik gebe ineklerden 3 inege solunum sisteminden izole
edilen Colorado susunu, diger 3 inege abort olmug fétustan
izole edilen FI sugunu, 5 inege de vaginadan izole edilen K22
sugunu i.v. olarak inokule ettikten sonra 2-5 glin iginde hay-
vanlarda ates ylikselmesi ve viremi tablosu meydana geldigini

bildirmiglerdir. Bu hayvanlarda yapilan incelemeler sonunda,
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FI ve Colorado susu verilen ineklerde inokulasyondan 17 ile
85 giin sonra abortus sekillenmig, ancak K22 susu ile enfekte
ineklerde abortus gekillenmedigi saptanmistir. K22 susu ile
enfekte 1ineklerin 4’lUniin plasentasindan virus tekrar izole
edilmis ve 4 buzagdinin kolostrum 6ncesi serumlarinda BHV-1
ndtralizan antikorlari tespit etmiglerdir.

BHV-1 trigeminal ganglionun mandibular ve maksillar
kollariyla tonsillar, farenk ve burun bogsluguna buradan da
neural yolla direkt olarak merkezi sinir sistemine ulasgarak,
ensefalitis tablosu olugtururilar (34,80). Natira ve ark.(80)
yaptiklari c¢alismada, 3-5 aylik 5 buzagiyi IBR virusu ile
intranazal olarak enfekte ettikten sonra, buzagilarin 12.,15.
30.,57.ve 98. gunlerde 6lduklierini bildirmislerdir. Buzagi-
larda yapilan nekroskopilerde, sentral sinir sisteminde non-
suppurative yangil ve bilateral trigeminal ganglionitise bagdl1
olarak neuroglial hlcrelerin proliferasyonu tespit edilmis-
tir. Ayrica 12.ve 15. glinlerde nekroskopisi yapilan buzagila-
rin trigeminal ganglion, medulla oblangata ve serebrumlarin-
dan virusun tekrar izole edildigi bildirilmektedir.

Gebeligin son dénemlerinde veya dogumdan kisa bir si-
re sonra enfekte olan buzagilarda sistemik bir hastalik tab-
Tosu, 6zellikle enteritis sekillenmekte ve bu tir enfekte
buzagilarda 61Um olaylari goérilmektedir (23,61,72). Bununla
birlikte bazi1 virus sugslari ile enfekte gebe ineklerin yeni
dogan buzagilarinda Tlatent bir enfeksiyonun olusabilecegi
tespit edilmistir (72). Palfi1 ve ark.(86), yeni dogan klinik

olarak hasta 11 ve 15 glnlik 2 buzagi UGzerinde yaptiklari
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patolojik ve histopatolojik arastirmada, karacigerde nekrotik
odaklar, akciger epitel hicrelerinde intranuklear inkluzyon
cisimcikleri, dintestitial pneumoni, barsaklarda hemoraji,
rumende nekrotik degigsiklikler, enteritis, peyer plaklarinda
nekrozlar tespit etmislerdir. Ayni arastirmada(86) karaciger,
akciger ve tonsillalardan IBR virusu izolasyonu gerceklegti-
riimistir.

BHV-1’in genital organlar Uzerine etkisi ya direk
olarak dis genital organlar araci11181 ile yada sistemik bir
enfeksiyona bagli olarak virusun genital organlara ulagma-
s1yla meydana gelmektedir (6,31,72,78). Enfekte sperma ile
uterusa ulasabilen virus siddetli bir nekrotik endometritis
olusturarak 1-2 hafta siren gecici infertiliteye neden ola-
bilmektedir (27,31,67,72,78). Miller ve ark. (73) 1ineklerin
IBR virusu ile intrauterin enfeksiyonundan sonra endometrium
ve myometriumda Odem, hemoraji ve nekroz gibi karakteristik
bulgular ile ovaryumdaki korpus Tuteumun kistik bir gdrinime
sahip oldugunu bildirmislerdir.

Modifiye canli virus agsilari ile agilanan hayvanlarda
infertilite meydana geldigi arastiricilar tarafindan tespit
edilmigtir (17,72,76,106). Smith ve ark. (106) sinkronize
ettikleri bir grup inegi modifiye canli virus asisi1 ile agi-
lamay1 takip eden 9. gliinde hayvanlarda ovaryum nekrozu, hemo-
raji ve mononuklear 1lenfosit infiltrasyonu ile karakterize
nekrotik ooforitisin gekillendigini tespit etmiglerdir.
Miller ve ark. (76) 8 inegi dogumdan 14 gUn sonra BHV-1

modifiye canly agisi ile asilamislar ve 60. glne kadar hay-
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vanlarin Kkan progesteron diuzeylerini izlemislerdir. Sonug¢ta,
8 inekten 4’lUnde infertilite meydana gelmis ve bu 4 inekten 2
tanesi inokulasyonun 10. giiniinde progesteron azalmasina bagl:
olarak ostrus belirtisi gdsterirken, diger 2’sinde ise inoku-

lasyon sonrasi1 40-42. gunlerde embriyonik 61um bulgulari sap-

tamislardir.

2.4.KLINIK

BHV-1 si1girlarda klinik olarak solunum sistemi enfek-
siyonu olan IBR(26,34,56,98,119) genital sistem enfeksiyonu
olan IPV (24,34,94,98,100,119) vyada IPB (24,72,100,119) ile
birlikte konjunktivitis (53,56,72,90,94,119), enteritis (72,
119), ensefalitis (56,61,72,80,119), mastitis (4,5,40,56),
endometritis (31,56,67,78), abortus (72,78,82,100,108,111,
117) ve infertiliteye (4,27,72,76,78,100,119) neden olan bo-
zukTuklar meydana getirmektedir. Enfeksiyonun solunum ve ge-
nital sisteme ait klinik sekilleri birbirinden ayri olarak
meydana gelebildigi gibi birlikte de g&érilebilirler (46,57,
94). BHV-1 tarafindan meydana getirilen klinik tablo virusun
3 alt tipine baglidir (119). 1.alt tip, primer olarak solunum
sistemi enfeksiyonlarina neden olur; 2.alt tip, primer olarak
solunum ve genital sistem enfeksiyonlarina neden olur; 3.alt
tip ise, primer olarak nérolojik enfeksiyonlara neden olmak-
tadir.

Enfeksiyonun solunum seyir sek1i, yaygin bir

rhinotracheitis ve konjunktivitis geklinde ortaya ¢ikip, sub-
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klinik, bulasici ve hafif yada siddetli bir hastalik tablosu-
na neden olmaktadir (34,119). Enfeksiyonda 3-4 gunluk bir
inkubasyon siliresinden sonra, 1ilk klinik bulgular, ylksek
ates, depresyon, istahsi1zli1k, serdz ve mukopurulent bir burun
akintisidir (26,119). Nazal mukoza hiperemiktir. Nekroza olan
ve Ulserlesen mukozaya baglil olarak nefes k&tl kokuludur.
Birgok durumda hayvanlar hafif bir belirti gbstererek, 1-2
hafta i¢inde tamamen iyilesirler (119). Bununla birlikte has-
talik sekonder bakteriyel komplikasyonlara bag11 olarak
uzayabilir ve hayvanlar solunum yollari enfeksiyonundan &le-
bilirler (26,37,119). Enfeksiyonda morbidite %20-100 arasinda
olurken, mortalite komplikasyonlara bagli olarak %1-10 ara-
sinda degismektedir (26,34,37).

Solunum sistemi enfeksiyonunda virusun uterus epi-
telyumundan gecgmesi sonucu, embriyonik &lim, ve resorbsiyon
ile abortus meydana gelebilmektedir(27,72,75,82,108). Bunlara
bag1l1 olarak hayvanlarin fertilite periyodu bozulup, gebelik
oranlarinda disme ve sUt veriminde azalma goériulmektedir (26,
56,57). Abort olmus f&tusta ise otoliz gekillenir (26,61).

Gastroenteritis, BHV-1 ile enfekte danalarda meydana
gelebildigi gibi, neonatal buzagilarin generalize enfeksiyonu
sonucunda da ortaya ¢ikmaktadir. Bu tir enfekte buzagilarda
gastroenteritis en 6nemli klinik bir bulgudur (23,26,37).

Danalarda ensefalitis tablosu meydana getiren BHV-1
i1k k1inik bulgularin gdrulmesinden 5-6 giin sonra &l1Ume neden

olmaktadir (13,26). Morbidite %5-25, mortalite %100’e kadar

ulasabilmektedir(13).
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Enfeksiyonun genital seyir seklinde, hafif bir ates,
dis genital mukozalarda kirmizilik ve sgigkinlik goéralur
(24,53). Bu belirtilere vajinal akinti eslik eder (13,24,31,
53,87). Genital mukozada vezikiler, pustuler ve Ullseratif
degdisiklikler olusur(13,72). Klinik bulgularin siddetine gdbre
iyilesme genellikle 1-2 hafta i¢inde meydana gelir (72).
ineklerde en siddetli klinik belirti, yaygin 1lezyonlarla
birlikte agriya neden olan zorlamadan dolay1 prolapsus uteri-
nin sekillenmesidir (72). Bogalarda sgiddetli enfeksiyonlar
penis ve prepusyal yaralanmalara ve adhezyonlara neden olabi-
1ir (72). Bu da normal lGreme fonksiyonlarina engel olur (72).
Enfekte bogalarin semenleri enfeksiydz virusu tagidigindan
dolay1, uterus icine giren virus endometritis meydana getire-
rek gegici infertiliteye neden olabilmektedir (31,67,72,78).

Ayrica BHV-1’1in vezikular meme basy lezyonlari(41) ve

mastitis(5,37,40) meydana getirdigi bildirilimektedir.

2.5.TESHLS

Bovine herpesvirus—-1 (BHV-1) 1latent ve akut seyirli
IBR, IPV ve IPB enfeksiyonlarini meydana getirmektedir(13,26,
34,37,56). Bu enfeksiyonlarin teghisinde direkt ve indirekt
teshis ydntemleri kullanilir(29,30,63,89,90,91,93,95). Direkt
teshis ydonteminde virus izolasyonu ve identifikasyonu, indi-
indirekt teshis ybnteminde ise spesifik antikorlarin tespiti

yapilir (29,44,45,89,104,120).
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2.5.1.Direkt Teshis

Virus izolasyonu ve identifikasyonu amaciyla hiicre
kiltlirleri fazlaca kullanilmaktadir (37,92). Bu amacla topla-
nan orneklerin duyarli hicre kultirlerine inokule edilip,
olugturduklari1 Cytopathic effect (CPE), fiziksel ve kimyasal
6zellikleri ile elektron mikroskopik gorunumleri identifikas-
yonda Onemli yer tutmaktadir (29,37,113). BHV-1 enfeksiyonu-
nun direkt teshisi amaciyla kullanilan testler arasinda IP
(immunoperoksidaz)(29,95), IF(immunofluoresan)(31,91), ELISA
(29,30) ve RPHA(reserve passive haemagglutination)(29,30)
teknikleri yer almaktadir.

Enfeksiyonun IBR formunda, gazli bezden hazirlanan
swaplarla burun boslugu ve konjunktiva mukozasindan alinan
érnekler +4°C’de muhafaza edilerek kisa slirede teshis labora-
tuvarlarina getirilmelidir (26,90,119). Edward ve ark.(29),
burun akintisindan BHV-1’in tespiti amaciyla yaptiklari ga-
li1gmada IF, IP, ELISA, RPHA ve hilcre kiilturinde virus izolas-
yonu tekniklerini kullanmiglar ve g¢alismalarinin sonunda,
hiicre kiltirinde virus izolasyonunu diger dért teknikten daha
duyarlil oldugunu saptamiglardir. Burgu ve Akga (16) klinik
olarak hasta bir dananin burun akintisindan FDB hiicre kultu-
rine yaptiklari inokulasyonla IBR virusunu izole etmislerdir.
Hafez ve Chaudhry(46) solunum ve genital enfeksiyonlari ile
abortuslarin birlikte goéruldigu isletmede, 6len bir inedin
tracheal mukozasindan FDB hiicre kiulturinde yaptiklari pasaj-

larla IBR virusunun izolasyonunu ger¢eklestirmislerdir.
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Enfeksiyonun IPV formunda, gazli bezden hazirlanmis
swaplarla vajina mukozasindan &rnekler alinirken(24,26,58),
IPB formunda swaplarla &rnek almak mumkin degildir(26,58).
Bunun yerine prepusyal calkanti sivisi1 ve suni vajen ile
sperma &rnekleri alinmalidir(1,5,24,58,107). Collery (20),
bir boja ve 14 inedin bulundugu fertilite problemli bir
igletmede, iki vajinal swap ile bogaya ait prepusyal ¢alkanta
si1visindan, hilicre kultlurinde BHV-1 izole ettigini bildirmis-
tir. Deas ve ark. (24), Misra ve ark. (78) ile 8Singh ve ark.
(105) sperma orneklerinin hiucre kUltlirlerine yapilan inoku-
lasyonu ile IBR/IPV virusu izole etmiglerdir.

Enfeksiyona baglil abortuslarda, virus genellikle
inaktive haldedir(26,68). Bu nedenle abort materyallerinden
viral antijenlerin tespitinde IF ve IP tekniklerinden fayda-
lani111r(26,68,91). Lucas ve ark. (68) gebe ineklerde meydana
gelen abortuslarin etiyolojik olarak arastiriimasinda IF tes-
tini kullanmislar ve 582 adet abort materyalinden bir adedin-
de IBR antijenini etken olarak saptarken, hiicre kiltiriine
inokule edilen 330 adet &rnekten virug izole edememiglerdir.

Rodriguez ve ark. (95), ensefalitisli buzaginin
beyninden, BHV-1’in tespiti amaciyla, IP ve hilicre kiiltlrinde
izolasyon tekniklerini kargilagstirmislar ve arastiricilar bu
¢aligmalarinin sonunda, monoklonal antikorlarla hazirlanip
kullanilan IP teknigini hicre kultirinde virus izolasyonu
tekniginden daha duyarli1 bulmuglardir.

Enfeksiyona bagl1 mastitis olgularinda, toplanan sit

érneklerinin santrifuijinden sonra elde edilen sedimentteki
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epitel hiucrelerinde viral antijenin IF ve IP teknikleri ile
identifikasyonu yapilabildigi gibi, hucre kiltirinde virus
izolasyonu teknigide kullanilabilmektedir (26,40). Gourlay ve
Stott(40), mastitisli 25 1inegin siit 6rneklerinin FDB hiicre
kiltlrine inokulasyonu sonucu 2 sit drneginde BHV-1'in varli-

gi1n1 saptadiklarini bildirmektedirler.

2.5.2.Indirekt Teshis

IBR/IPV enfeksiyonunun teshisinde bir diger gdsterge
kan serumlary (1,26,44,63,93,104,116) 1ile sut serumlarindaki
(63,16) spesifik antikorlarin tespiti olup, bu amacla kulla-
nilan en yaygin testler arasinda, Serum ndtralizasyon(SN)
(15,35,46,93,110), ELISA(63,93,116), Agar gel presipitasyon
(AGP)(7,27) ve 1Indirekt Hemaglutinasyon(IHA) (120,121)
bildiriimektedir.

Witte ve ark.(116), 50 inekten aldiklari kan ve sit
serumu orneklerinin ELISA testi ile kontrollu sonucunda, kan
6rneklerinin %30’unda, sUt o6rneklerinin %34-36’unda BHV-1
e Kargi1 olusan ndtralizan antikor variiginia saptam1$1ard1r.

Akga(7), mikrondtralizasyon testinin dusiik titredeki
nétralizan antikorlarla calismasina karsilik, agar jel presi-
pitasyon testinin ancak yuksek titredeki hiperimmun serumlar
ile reaksiyon verdigini saptamistir. Buna bagli olarak ayni
arastirici, IBR/IPV virusu enfeksiyonunda n&tralizan anti-
korlarin tespiti amaciyla mikrondtralizasyon testinin agar

Jel presipitasyon testine oranla daha ¢abuk ve kesin sonug

verdigini bildirmektedir.
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Riegel ve ark.(93), 85 adet s1§1r serumu drneklerin-
den BHV-1 nbtralizan antikorlary tespiti amaciyla nétralizas-
yon ve ELISA testlerini kargilastirmali olarak yapmiglar ve
ndtralizasyon testi ile seronegatif sonug¢ veren 10 adet
serumu ELISA testi ile seropozitif olarak tespit etmiglerdir.

Zambo ve ark. (121), IHA (indirekt hemaglutinasyon)
testi ile 432 boga serumundan 412(%96), 156 inek serumundan
81(%52) adedinin 1IBR/IPV virusuna karsi 1:32-1:2048 serum
sulandirmalarinda hemaglutinasyon aktivitesi gésterdigini
saptamislardir. Ayni c¢alismada 38 fotal serumda IBR/IPV viru-

suna karsgi olusmus spesifik antikorlarin varl1i1g1 tespit edi-

lememistir.

2.6.IMMUNITE

IBR/IPV enfeksiyonunda devamli bir immunitenin olus-
mas1, enfeksiyonun lokal ve genel olarak giddeti ile ilgili-
dir(26). Buna bagli olarak enfeksiyonun solunum seyir seklin-
de genellikle ylksek, genital seyir gseklinde ise daha dluslk
dizeyde immun yanit geligir(26).Immun yanit hiicresel ve humo-
ral olarak tespit edilmistir(37). Hiucresel immun yanitta T
hiicre proliferasyonu meydana geldigi ve bu hiicrelerin akci-
gerlerde virusun eliminasyonunda roliu oldugu saptanmigtir(26,
37). Enfeksiyonda l1okal koruma etkisine sahip olan IgA iki
hafta i¢inde en ylUksek dlizeye ulasmaktadir(26). Humoral immu-

niteden nbétralizan antikorlar sorumludur ve 4 y11 kadar
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etkilidirler(13). Fakat bu humoral antikorlar latent enfekte
hayvanlarda virusun reaktivasyonundan sonra etkili olmayip,
hayvanlar klinik bir belirti gdéstermeksizin virusu sacabilir-
ler(119). Guy ve ark. (43) latent enfekte hayvanlara kortiko-
steroid uygulayarak reaktivasyona bagli olarak geligen sekon-
der immun yanitta serumda IgGt, IgG2 ve IgM’lerin bulundudunu
saptamiglardir.

Guy ve ark.(42) yaptiklari deneysel caligsmada, BHV-1
infeksiyonuna karsgsi olusan primer immun yanitin inokulasyon
sonrasi1 7.glinde olustugdunu ve ayni zamanda serum antikorunda
IgG ve IgM’lerin belirgin bir dizeye geldigi tespit etmigler-
dir. Gebe olmayan ineklerde IgG’nin maksimal duzeye inokulas-
yon sonrasi1 35.glnde, gebe ineklerde ise 14.glinde ulastig:
saptanmigtir (42). Maksimal IgM dlzeyinin her 1iki grup
hayvanda da inokulasyon sonrasi 14.glnde meydana geldigi ve
hi1zla dustuglu gdzlenirken, IgG duzeyinin uzun slire sabit kal-
d1g1 tespit edilmistir (42). Primer immun yanitta IgG’nin
antikor aktivitesinde spesifik 1IgGi’lerin, sekonder immun
yanitta ise hem IgG1 hemde IgG2'lerin serumda tespit edildik-
leri bildiriimistir(42).

Collins ve ark.(22), BHV-1’e karsi olusan antikorla-
rin Radioimmunopresipitasyon testi ile 4 glikoprotein (102gp,
96gp, 69gp, 55gp molekll agirlikli) ve 1 polipeptid (115p
molekldl agirlikli) den olustugunu saptamigiardir.

N6tralizan antikorlar kolostrum yolu ile buzagilara
nakledilir(26,52). Dogumdan sonraki 12 saat i¢inde verilen

1000 m1 kolostrumun, yeni dogan buzadilarda koruyucu antikor
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diizeyine ulagmada yeterli oldugu belirtilmigtir(26). Kolost-
rumda farkli dizeylerde IgG, IgM, IgA bulundugu ve en ylksek
Ig dizeylerinin dogum sonrasi1 6-9.saatlerde oldugu tespit
edilmistir(26). Bu tur pasif immunite ndtralizan antikor mik-

tarina bagli olup 1-6 ay kadar etkilidir(26,71).

2.7 .KORUNMA VE KONTROL

BHV-1 enfeksiyonlari etkili bir kontrol ve agilama
programindan sonra oOnlenebilir(26,119). Ancak enfeksiyonun
butiin dunyada yaygin olusu ve hizla yayiligi1 nedeniyle kont-
rolu oldukga zordur. IBR/IPV enfeksiyonunda korunmada genelde
2 tur asi1 wuygulanir(119). Bunlar, 1) Modifiye canli virus
asilari ile 2) Inaktive virus asilaridir. Modifiye canli
virus asilari intranazal yada intramuskular yollarla uygula-
nabilir (119). H1z11 bir immun yanit olugturur (119). Immuni-
tenin devamli111g1 inaktive asilara gdre daha uzundur(119).
Bazi1 intramuskular modifiye canli virus asilari abortuslara
neden olabilmektedir (56,70,119). Bu nedenle gebe hayvanlara
uygu1anméma11d1r(56,119). Ayrica intramuskuler modifiye canli
virus agilari 1ile vyeni agilanan hayvanlarin asilanmamis ve
gebe ineklerle temas etmesine izin verilmemelidir (119).
Modifiye canli virus asilari immunsupratif 6zellige sahiptir
ve ast virusu latent olarak kalabilir (119). tnaktive virus
asi1lart intramuskuler olarak uygulanir ve gebe hayvanlarda

rahatli1kla kullanilabilir (119). As1 virusunun latentligi
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olugmamaktadir(119). McFeely ve ark.(70) modifiye canli virus
agis1 uygulanan sutcglilik igletmesindeki ineklerin %70’inde
abortuslarin sekillendigini bildirmektedir. Smith ve ark.
(106), modifiye canli1 ags1 kullanarak asiladiklari ineklerin
agsi1lama sonrasi nazal ve vajinal sekrasyonlarindan asi susunu
izole etmiglerdir. Miller ve ark. (76), 8 inegi dogumdan 14
glin sonra BHV-1 modifiye canli virus asisi1 ile agilamalarint
takiben 1ineklerde infertilite meydana geldigini saptamis-
tardir.

Maternal antikorlarin varligindan dolayi buzagilar 6
ayliktan sonra agsilanmalidir(71). Menanteau-Horta ve ark.(71)
modifiye canli asi1 kullanarak yaptiklari deneysel c¢alismada,
bir grup buzajiya dogum sonrasi 84. ve 196. ginlerde as1
uygularken, diger bir gruptaki buzagilara 1ise yalnizca 196.
ginde ag1 uygulanmistir. Calisma sonunda, 84. ginde agi1 uygu-
lamasinda immun vyanit olugsmadigil, 196. glinde ise her iki
grupta da yliksek dizeyde bir immun yanitin olustugu tespit
edilmigtir.

IBR/IPY kontrolunde en 6nemli noktalardan biriside,
6zellikle bogalarin virus ve antikor yéninden yogdun bir
gsekilde taranmasi ve olabilecek enfekte veya latent enfekte
hayvanlarin merkezlerden uzaklastiriimasy yada elimine edil-
mesini icermektedir(2,6,15,17,64). Damiz11k bogalar asilanma-
malidir ve belirli bir ortamda tutularak BHV-1’in saha sugla-
rina karsi korunmalidir(119). Cok 6nemli kontrol sistemlerine
ragmen, virus sperma saklamak i¢in kullanilan dondurma sart-

larinda muhafaza olmakta ve bdylece suni tohumlama yapilan
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hayvanlara enfeksiyz virusun bulagmasi1 mumkin olmaktadir(é,
17,64,107). Bu nedenle ithal spermalarin virolojik kontrol-

lerinin yapilimasi gerekmektedir(6,17,64).
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3. MATERYAL VE METOT

3.1. Virus

Arastirmada IBR/IPV virusu olan BHV-1’in Colorado

referens susu kullanildi.

3.2. Arastirmada Kullanilan Slipheli Kan Serumlari

Arastirmada kullanilan kan drnekleri Turkiye’nin
degisik bOlgelerindeki hayvancilik digsletmeleri ile Ankara
Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dogum Klinigine getirilen
abortus, klinik metritis ve repeat breeding gibi fertilite
problemi olan ineklerden toplandi(Tablo 3.1). Steril gartlar-
da kaolinli polystren tipler(!') dgine alinan kan &rneklerin-
den serum ayrilarak 30 dakika slre ile 56°C’1ik su banyosunda

inaktive edildi ve testte kullanilana kadar -20°C’de sakland1

3.3.Virus fzolasyon Materyalleri

Bu amagla abortus, klinik metritis ve repeat breeding
gibi fertilite problemi olan ineklerden alinan vajinal swap
ile abort yapmis 1inedin plasenta 6rnekleri toplanarak, PBS
i¢inde steril ve soguk sartlar altinda laboratuvara getiril-
di. Ayrica bu tiur klinik belirti gésteren ineklerin kan &r-

nekleri EDTA’11 polystren tiplerde(2) toplandi(Tablo 3.2).

(1),(2) Greiner, Nuertingen, Germany.
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Tablo 3.1 : IBR/IPV virusu ndtralizan antikorlarinin tespiti

amaciyla toplanan gupheli kan serumu 6rnekleri.

tsletme Materyal toplanan iller Serum
kodu ve bbdlgeler sayisi
01 Adana-Akdeniz Bblgesi 21
02 Amasya-Karadeniz Bolgesi 17
03 Antalya-Akdeniz B&l1gesi 16
04 Ankara/i-t¢ Anadolu Bb&lgesi 21
05 Ankara/2-1¢ Anadolu B&lgesi 50
06 Ankara/3-1¢ Anadolu B&lgesi 23
07 Ankara/4-f¢ Anadolu Bblgesi 27
08 Ankara/5-1¢ Anadolu Bblgesi 30
og* Ankara/6-i¢ Anadolu Bb6lgesi 55
10 Aydin-Ege Bdlgesi 14
11 Balikesir-Marmara B&lgesi 13
12 Bursa-Marmara Bdlgesi 28
13 Canakkale-Marmara Bdlgesi 23
14 Eskigsehir-i¢ Anadolu Bolgesi 36
15 Kirktlareli-Marmara B&lgesi 37
16 Mugla-Ege BOlgesi 43
17 Sakarya-Karadeniz Bolgesi 12
18 Samsun/1-Karadeniz B&lgesi 42
19 Samsun/2-Karadeniz B&lgesi 39
20 Sanliurfa-Glineydogu Anadolu Bdlgesi 59
21 Tekirdag-Marmara Bblgesi i8
TR TOPLAM 624

® A0, Vet.Fakdltesi Dodum Klinigi'nden toplanan serumlar,
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Tablo 3.2 : IBR/IPV virusu izolasyonu amaciyla toplanan

ornekler.
Materyal Vajinal swap Plasenta Lékosit
tard
Materyal 381 7 411
sayi1s1

3.4.Dana Serumu

Hicre kultirld calismalarinda gerekli olan dana serumu
Et ve Balik Kurumu(EBK) Ankara Et Kombinasi’nda kesilen dana-
lardan elde edildi. Serumlar 56°C’1ik su banyosunda 30 dakika
stire ile inaktive edildikten sonra membran filtrasyon ydntemi

ile sterilize edilerek, steril gsiselere b61uUndi ve derin don-

durucuda sakland1.

3.5.Hucre Kultirleri

Arastirmada, virus izolasyon c¢aligmalari FDB ve MDBK
hicre kiltuirlerinde, IBR/IPV virusu Colorado referens susunun

liretilmesi ve mikrondtralizasyon testinin uygulamasi1 ise MDBK

hiicre klUltlrinde yap1lda.

3.5.1.Primer FDB hicre kulturinin hazirlanig1

FDB hiicre kalturinin hazirlanmasi i¢in mezbahada kesi-
len gebe hayvanlara ait fdétuslarin bdbrekleri kullanildi.

Alinan bobrekler PBS 1iginde laboratuvara getirildi. Steril
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sartlarda bébreklerin kapsulalari ayrildiktan sonra, korteks
tabakasindan steril makas yardim1 ile kiligik doku pargalari
petri kutusuna alindi. tki bistiri ile doku parcalari petri
kutusu iginde mekanik olarak daha klucglik pargalara ayrildi. Bu
doku parcgalari1 steril bir erlenmayere alinarak 4 defa PBS ile
yikandi1 ve %0,25'1ik tripsint')kullanarak 5-6 defa oda dere-
cesinde manyetik karistirici ile 15’er dakika tripsinize
edildi. Tripsinizasyon asamalarinda tripsin—-hicre karigsimi
s1v1l, agzi1 tulbentli steril bir beherglasta toplandi ve sant-
rifij edilene kadar +4°C’de saklandi. Son tripsinizasyon
igsleminden sonra elde edilen hlcre suspansiyonu 800-1000
devirde 10 dakika santrifiuj edildi. Santrifijden sonra elde
edilen hicre sedimenti PBS ile suUspansiyon yapilarak, ayni
sartlarda tekrar santrifij edildi ve tripsinin hlicreler lze-
rindeki etkisi giderildi. SantrifUjden sonra elde edilen
hiicreler 6x105 hiicre/m1 olacak sekilde %20 inaktif dana
serumlu hilicre Uretme vasati Hanks ile sulandirilarak hiicre
kdlturid sgigselerine aktarildi ve 37°C’de lUremeye birakild.
Elde edilen hilicrelerin bir kismi ise 6x10% hicre/ml hesabn
ile egit miktarda f&tal dana serumu ve Hanks vasati ile
sulandirilarak, %10 Dimethylsulfoxid (DMSO) dilave edilip,
1’er m1’1ik tiUplerde donduruldu. +4 ve -20°C de 30’ar dakika
bekletilerek asamall olarak dondurulan hicreler, kullanilana
kadar -80°C de saklandi. Dondurulan hiicreler kullanilacag:
zaman 37°C’1ik su banyosunda ¢6zilerek %20 inaktif dana

serumlu Hanks vasatil ile hilicre kiilturu sigelerine aktarilds.

(1) 6ibco Ltd. P.0.Box 35, Paisley,Scottland, UK.
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Hazirlandiktan hemen sonra yada dondurulup ¢o6zuldiuk-
ten sonra hiicre kiltirld siselerine aktarilan hiicrelerin
vasati1 48 saat sonra, hilicre ylzeyleri yikanarak %20 inaktif

dana serumu iceren Eagle’s MEM(1) vasati1 ile degistirildi.

3.5.2.8ekonder FDB hiicre kiltirinin hazirlanigi

Uremesini tamamlamis olan primer fdétal dana bdbrek
hiicre kultlurlerinde hilicre uretme vasati: dokililerek hiicre
ylizeyleri PBS 1ile yikandi. Sonra hicreler PBS-V tripsin ile
sigse yilizeyinden c¢dzdurilerek 800-1000 devirde 10 dakika slre
ile santrifiij edildi. Elde edilen hiicre sedimenti %10 inaktif
dana serumu kapsayan hilicre Uuretme vasati Eagle’s MEM ile

sulandirilarak hiicre klUltliru sigselerine aktarildl ve 37°C’de

tiremeye birakildi.

3.5.3.Devaml1 hilicre kUlturtnin hazirlanisi

Hannover Veteriner Yuksek Okulu Viroloji Enstitusli’n
den alinan MDBK devamlil hlcre kiltlUrleri kullanildi. Hucre

Uretme vasatil olarak %10 inaktif dana serumlu Eagle’s MEM

vasatindan yararlanildr.

3.6.Virusun Uretilmesi

IBR/IPV virusunun Colorado sugsundan fazla miktarda

elde etmek ic¢cin MDBK devamli1 hiicre kiiltlriinden yararlanilds.

(1) Gibco Ltd. P.0.Box 35, Paisley,Scattland, UK.
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250 m1’1ik hiicre kiultirui sgigesinde Uretilen MDBK devamla
hicre kiltirine 1 ml IBR/IPV virusunun Colorado susundan
adsorbsiyon teknigi ile inokule edildi. 37°C’de 1 saat,
adsorbsiyonu ic¢in bekletilen hiicre kilturine, siire sonunda
virus Uretme vasati olarak Eagle’s MEM ilave edildi. Inkubas~
yondan 48 ile 72 saat sonra %80 oraninda sitopatolojik degi-~
sikliklerin gbrilmesi Uzerine, kiltir -80°C’de dondurulup,
37°C’de cozulerek viruslu hlicre sivisi1 3000 devirde 30 dakika
+4°C’de santriflij edildi. Ustte kalan viruslu sivinin steri-
1ite kontrolu yapilarak 1 m1’1ik porsiyonlar halinde -80°C’de

saklandi. Virus Uretilmesi hicre kontroll ile birlikte

yarutulda.

3.7.Virusun Mikrotitrasyon vYéntemi ile Titrasyonu

Bu amacg¢la, Frey ve Liess(35)’in bildirdikleri ydntem
kullanildi. Virus Eagle’s MEM i¢inde 1log 10 tabanina gére
sulandirildi. Her sulandirma basamagi1 1i¢in mikrotitrasyon
tablasinin 4 gdzi kullanildil ve gdzlere her sulandirma basa-
majdindan 0.1 ml Kkonuldu. Ayrica virus kontrol id¢in 4 gbze
0.05 ml serumsuz Eagle’s MEM vasati ve 0.05 ml1 sulandirilma-
m1s viruslu sividan, hiicre kontrol ig¢in 1ise 4 gdze 0.1 ml
serumlu Eagle’s MEM vasati konuldu. Gozlerdeki virus sulan-
dirmalari ve kontrollerin Uzerine 6zel pipet(!) yardimi ile
0.05 m1 MDBK hicre kultiuri sispansiyonundan(300.000 hicre/ml)

damlatildi. Mikrotitrasyon tablasinin  lUzeri toksik olmayan

(1) Firma Greiner und SGhne, Ndrtingen/Wirtt.
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yapigstirici bant(1'} ile ortilerek, 37°C’l1ik CO2’1i etlvde
inkubasyona birakildi. Hergin doku kilturd mikroskobunda
hiicrelerde meydana delen degisiklikler kontrol edilerek
tclincd gun sonunda sonug¢lar, Kaerber ydntemine(55) gore

hesaplanarak virusun titresi saptandi.

3.8.8Upheli Kan Serumlarinda N&tralizan Antikor

Aranmasn
3.8.1.Mikrondétralizasyon Testi

Test, Frey ve Liess(35)’in bildirdikleri ydnteme
gére yapi1ldi. Kontrol edilecek inaktive edilmis ve sulanda
rilmamis serum 6rneklerinden, mikrondtralizasyon tablasindaki
4 gbze 0.05 ml kondu. Her bir serum 6rnegi lUzerine egit mik-
tarda bilinen virustan (100DKIDso : 10-3:45/0.05 ml1) eklendi.
Mikrondtralizasyon tablasinin Uzeri toksik etkisi olmayan
6zel yapistirici bant ile &rtiulerek 37°C’1ik COz'1i etiuvde
2 saat slre ile inkubasyona birakildi. Slre sonunda tablanin
lzerindeki bant kaldirilarak, 6zel pipet yardimi1 ile biutun
gdzlere 0.05 m1 MDBK hiicre kalturd slispansiyonundan
(3000.000 hiicre/m1) damlatidi. Tablanin Uzeri tekrar &zel
yapigstirici bant ile 6rtilerek 37°C’1ik CO2’1i etiive kaldi-
r1idi. Doku kiltlrd mikroskobunda(2) yapilan kontrollerle so-
nug¢lar tclncl gin sonunda hlicrelerde meydana gelen sitopato-

lojik degisikliklere gére degerlendirildi.

(1) Cocke Engineering Company, Alexandria, USA.
(2) Olympus C-K, Tokyo, Japan,
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3.8.2.Pozitif serumlarin serum ndtralizasyon

degerlerinin (SNso) saptanmasi

Mikrondtralizasyon testi sonunda pozitif sonu¢ veren
serum o6rneklerindeki antikor titreleri yine mikronétralizas-
yon testi ile saptandi. Pozitif serumlar sulandirilimadan
mikrondtralizasyon tablasinin ilk sirasindaki 4 géze 0.05 ml
kondu. Sonra ilk sira ve altindaki gbzlere 6zel pipet yardimi
ile 0.05 ml Eagle’s MEM vasati damlatildi. Daha sonra &zel
mikrosulandirici pipet{!') yardimi1 ile en Ust sirada bulunan
serum sulandirmalarindan bagslamak ve alt siradaki gézler
0.05 ml tagsimak suretiyle serumlar 1/512’ye kadar sulandi-
rildi. Sulandirma igsleminden sonra biitin g&zlere titresi
bilinen virustan (100DKIDso : 10-3-45/0.05 ml) &zel pipet
yardimi ile 0.05 ml damlati1idi. Mikrondtralizasyon tablasinin
Uzeri toksik -etkisi olmayan yapistirici bant ile értilerek,
37°C’1ik C€O2’1i etuvde 2 saat slre ile inkubasyona birakil-
di1. Bu slrenin sonunda tablanin Uzerindeki bant kaldirilarak
her gbze 6zel pipet yardimi ile MDBK hiicre sispansiyonundan
(300.000 hitcre/m1) 0.05 ml damlatildi. Tablanin lUzeri yeniden
yapigstirici bant ile drtilerek 37°C’1ik COz2’1i etiive kaldi-
ri1ldi. Sonra doku kUltlrld mikroskobu altinda yapilan kontrol-
lerle lglinclu gun sonunda pozitif serumlardaki antikor titre-

leri Kaerber ydntemine(55) gbre -hesapland1.

(1) Titertek, Flow Laboratories, Finland.
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3.9.Virus tzolasyon GCaligsmalari

Virus izolasyon ¢aligsmalari, abortus, klinik metritis
ve repeat breeding gibi fertilite problemli ineklerden alinan
vajinal swap ve abort yapmis inedin plasenta &rnekleri ile

bu tir klinik belirti goésteren 1ineklerin 18kositlerinden

yapildy.

3.9.1.Vaginal swap ve plesanta 6rneklerinden

virus izolasyonu calismasi

Steril sartlarda alinan vajinal swap ve plasenta
ornekleri antibiyotikli PBS i¢ginde en kisa siirede laboratu-
vara getirildi. Vajinal swap 6rnekleri 3000 devirde 30 dakika
+4°C’de santrifij edilerek Ust sivi inokulum olarak kullanil-
d1. Plasenta drnekleri ise homojenizatérde(!) iglenerek ino-
kulum hazirlandi. Virus izolasyon denemelerinde kullanilacak
bu o&rnekler, sterilite kontroline alinarak hiicre kiltirine
inokule edilebilecek duruma getirildi. Sonra her bir 8rnek
icin 1iki hicre kUlturl tupline 2 m1 hicre slspansiyonu
(100.000 hiicre/m1) konularak 37°C’de 2 gin 1inkube edildi.
HOcre Uretme vasati olarak %10 fétal dana serumu dgeren
Eagle’s MEM kullani1ldi. Bu sire sonunda hiicre ylizeyleri PBS
ile yikandi ve hazirlanan inokulumdan 0.2 ml inokule edile-
rek, 37°C’de 1 saat adsorbsiyona birakildi. Adsorbsiyondan
sonra hiicre ylizeyleri PBS ile yikanarak lizerine 2 ml virus

tiretme vasati1 Eagle’s MEM kondu. Hiucre kiltirleri 6 gin sire

(1) B.Brown Melsungen AG, Melsungen, Germany.
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ile 37°C’de inkubasyona birakildi ve hergiin doku kulturi
mikroskobunda sitopatolojik degigiklikler y&6ninden kontrol
edildi. Daha sonra -80°C’de dondurulan viruslu hiucre ktltur-
leri 37°C’de su banyosunda ¢éziilerek, 3000 devirde 30 dakika
santrifuj edildi. Ustte kalan sivi bir sonraki pasaj i¢in
inokulum olarak kullanildi. Her bir numune i¢in en az 3 kér

pasaj yapi1ldil ve 4 tipte hiicre kontrol olarak birakildr.

3.9.2. L6kositlerden virus izolasyonu calismasn

EDTA’11 polystren tiplere alinan kan &rnekleri,
16kosit elde etmek amaciyla 1500-2000 devirde 10 dakika slre
ile santrifij edildi. Santrifuj sonrasinda Uustte goérilen
16kosit tabakasi1 pastdr pipeti ile alinarak PBS ile karisti-
rildir ve yeniden 1500-2000 devirde 10 dakika silire ile santri-
fij edildi. Tekrarlanan bu santriflujden sonra elde edilen
16kositler %5 fétal dana serumu ve %10 Dimethylsulfoxid(DMSO)
igeren PBS ic¢inde karistirildi. Sterilite kontrolli yapilarak
kullanma zamaninha kadar -20°C’de saklandi.

Ldkositler inokulasyondan &nce =-20°C’den alinarak
37°C’de ani olarak ¢dzdilriildid ve bdylece 18kosit igindeki
muhtemel virusun agiga ¢ikmasi sadlandi. Inokulasyon 3.9.1’de
uygulanan yéntemle yapi1ldi. Her 18kosit 6rnedi dig¢in 3 kér

pasaj uygulandi.
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4. BULGULAR

4.1. Virusun Oretilmesi

IBR-IPV virusunun Colorado referens sugsu hiicre kil1ti-
riinde yapilan inokulasyondan 48-72 saat sonra karekteristik

sitopatolojik degigsiklikler olugsturdu (Resim 4.1).

4.2, Virusun titresi

Arastirmada kullanilan 1BR—IPV virusu Colorado
sugunun MDBK hiicre klltirinde, mikrotitrasyon yéntemi ile
yapi1lan titrasyonunda, enfeksiybzite glcli 3. giin sonunda

DKIDso = 10-5-75/0.1 ml olarak belirlendi.

4.3. Mikronttralizasyon testi sonuglari

4.3.1. Mikrondtralizasyon testi ile pozitif

serumlarin saptanmasi

Mikrondtralizasyon testi ile kontrolli yapilan 624
adet slipheli kan serumunun sulandirilimamis drneklerinde 425
adedi (%68.10) IBR-IPV virusu ndtralizan antikorlari ydniinden

pozitif bulundu (Tablo 4.1 ve Grafik 4.1).

Kontrol edilen isletmelerin tUmiinde IBR/IPV virusu
nétralizan antikorlari1 tespit edilmis ve igsletmelerdeki sero-

pozitiflik oraninin %6.66 ile %100 arasinda oldugu saptanmig-

tir(Tablo 4.1 ve Grafik 4.1).
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Resim 4.1 : IBR/IPV virusu Colorado susu ile enfekte MDBK
hiicre kiiltUrinin 3.gundeki gériunusu( x500)

Resim 4.2 : MDBK hiicre kultiuru (Hucre kontrol)( x500)
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Tablo 4.1.: Mikronétralizasyon testi sonuglari.
IBR/IPV virusu
tsletme| Serum nétralizan antikorlari
kodu sayi1s1
Pozitif serum| Pozitiflik SNso
sayisi orani(%) dagilim

01 21 14 66.66 52 2.4~ 178
02 17 3 17.64 2. 3=1 3.6
03 16 10 62.50 :12:8=1:251
04 21 21 100.00 T112.3-1:316
05 50 48 96.00 s —1 2254
06 23 20 86.95 $12. 302100
07 27 22 81.48 :.3%98=-15100
08 30 2 6.66 e7295-1:12.3
09 55 26 47.27 e al=11=63 . 1
10 14 8 57414 =3 1 . 61z 258
11 13 6 46.15 ci2-3—1: 685
12 28 24 96.42 Tages- 1251
13 23 18 78.26 112 . 3=903%6
14 36 34 94.44 £2./82=11: 100
15 37 24 64.86 :1.41-1: 251
16 43 31 72.09 Hedd=lc178
875 12 10 83.33 222.4-1-31.6
18 42 6 14.28 1 12.:3=~151681. 1
19 39 30 76.92 $12..3~1:89. 2
20 59 56 94.91 :112.3~1:316
21 18 9 50.00 :3,98=1:316

TOPLAM 624 425 68.10 :1:40~1:316
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4.3.2. Pozitif serumlarin serum ndtralizasyon

(SNso ) degerleri

Sulandiriimamig serum drneklerinde pozitif sonug ve-
ren 425 adet serumun mikrondtralizasyon testi ile saptanan
serum titreleri, igsletmeler genelinde, en duUsiik SNso degeri

1:1.41, en ylUksek ©SNso degeri ise 1:316 olarak tespit edildi

(Tablo 4.2 ve Grafik 4.2).

4.4. Virus izolasyon caligsmas1 sonuglari

Virus izolasyonu amaciyla fertilite problemli inek-
lerden toplanan 381 adet vajinal swap ve 7 adet plasenta ijle
411 adet 16kosit o6rneklerinin hicre klltlirlerinde yapilan

pasajlarinda virus izole edilemedi.
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Tablo 4.2.: IBR/IPV virusuna kargsi1 pozitif serumlarin

SNso degerleri dagilimi.

Serum Pozitif serum Pozitif serum
sulandirmalari sayi1si orani(%)
1:1.41 6 1.41
1:2.82 7 1.64
1:3.98 15 3.52
1:7.95 5 1.17
1:12.3 54 12.70
1:13.2 29 6.82
1:15.9 37 8.70
1:22.4 49 11.52
1:831.6 71 16.70
1:53.1 24 5.64
1:63.1 36 8.47
1:89.2 46 10.82
1:100 22 5.17
1:178 13 3.05
1:251 8 1.88
1:316 3 0.70
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5. TARTISMA VE SONUC

Si13i1rlarda enfeksiydz nedenlere bajl» fertilite
problemleri 1i¢inde IBR/IPV enfeksiyonu 6nemli bir yer teskil
etmektedir. Bu viral enfeksiyon klinik metritis, repeat
breeding ve abortus gibi infertilite olgularina neden olup,
yaygin olarak ortaya ¢ikmakta ve siUt inedi yetigtiriciliginde
verimlilik ydninden 6nemli sorunlardan biri olmaktadir.

Turkiye’'de sigirlarda IBR/IPV enfeksiyonunun serolo-
jik ve virolojik olarak arastiriidigy c¢aligsmalar yapilmig
olmasina karsi1l1ik (14,15,16,33,44,45,85), bu tur fertilite
problemli sigirlarda IBR/IPV enfeksiyonunun varligini ortaya
koyan bir ¢alisma bildirilmemigtir.

Bu arastirmada, Tirkiye’'nin c¢egitli bdlgelerindeki
isletmelerden toplanan fertilite problemli inek serumlarinda
IBR/IPV virusuna karsi olugsan ndtralizan antikorlarin varii-
g1n1 saptamak amaciyla mikrondtralizasyon testi kullaniimig-
tir. Ayrica bu tiir ineklere ait vajinal swap, 18kosit ve pla-
senta O6rneklerinden virus izolasyonu caligmalari yapiimistir.

Aragtirmada, fertilite problemli ineklerden alinan
kan serumlari mikrondtralizasyon testi ile kontrol edilmig ve
624 adet kan serumunun 425 adedi (%68.10) IBR/IPV nétralizan
antikorlar1 yoénlnden pozitif bulunmugtur. Kontrol edilen
igletmelerin timinde IBR/IPV enfeksiyonu varligir tespit
edilmis ve igletmelerdeki seropozitiflik oraninin %6.66 ile

%100 arasinda oldugu belirlenmistir. Pozitif serumlarin SNso
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degerlerinin ise 1:1.41 - 1:316 arasinda dagilim gdsterdigi
saptanmigtir.

Turkiye’de IBR/IPV enfeksiyonu lUzerindeki ¢alismalar
genellikle saglikly gdrinusla sigirlardan alinan kan serum-
larinin serolojik kontrolleri ile yapiimistir. Erhan ve ark.
(33) farkli iki isletmede bulunan si13i1riarda %20 ve %29
oraninda, Girtirk ve ark.(44) degisik bodlgelerden topladik-
lari 1029 adet si1g1r serumunun 561 adedinde (%54.51), Akga(7)
437 adet s181r serumunun 238 adedinde (%54.46), Burgu ve Akca
(14) 61 adet s131r serumundan 31 adedinde (%55.73) IBR/IPV
ndtralizan antikorlarinin variigini tespit etmiglerdir.0ztlrk
ve ark.(85) ise zaman zaman solunum sistemi enfeksiyonlarinin
géruldugu bir isletmede bulunan 2 yasin lUzerindeki sigirlarda
% 89.70 oraninda seropozitiflik saptadiklarinit bildirmig-
lerdir. Bu arastirmada ise, fertilite problemli ineklerden
alinan 624 kan serumundan 425 adedinde (%68.10) IBR/IPV
antikorlari tespit edilmigtir. Bu oran daha &nce Tiurkiye’de
IBR/IPV enfeksiyonu 1ile 1ilgili olarak yapilan ¢alismalarda
bildirilen oranlardan daha ylUksektir.

Arastirmada kullanilan hayvanlarin o&zellikleri g&z-
6ninde bulunduruldugunda, brneklenen hayvanlarda ylUksek
antikor titresinin tespiti fertilite problemleri olusumunda
IBR/IPV virusunun roll olabilecegini agikca ortaya koymakta-
dir. Bu agidan bakildiginda, Ozturk ve ark.(85)’nin aragtir-
malarinda zaman zaman solunum sistemi enfeksiyonlarinin
gbruldugll isletmede yilksek pozitiflik tespit etmeleri ile

bu arastirma arasinda paralellik gdzlenmektedir. Nitekim,
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Woernle ve Brunner(118), de ndtralizasyon testi ile sagliklia
s1gi1rlarda %2.5, solunum yolu enfeksiyonlarinin goérialdugu
s191rlarda %24, fertilite problemli sigirlar ile abortus ve
neonatal &lidm olgularinin gérialdiagli si1girlarda %23 oraninda
IBR virusuna karg1 o]usan ndtralizan antikorlarin varligini
tespit ettiklerini bildirmigslerdir. Manickam ve Mohan (69)
ise, 187 abort yapan 1inekten aldiklari serum 6rneklerinde,
IBR ydniinden yaptiklari: serolojik c¢alismada, 43 adet inegin
(%23) 1:8 ve daha ylUksek titrede pozitif sonu¢ verdigini sap-
tamigslardir. Allegri ve ark.(8) 49 isletmeden topladiklar:i
437 adet fertilite problemli inek serumundan 176 adedini
(%40.3) IBR virusu ydninden seropozitif olarak tespit etmis-
ler ve serumlarin toplandigt isletmelerden 26 (%53)’1nda
seropozitiflik saptadiklarini bildirmektediriler.

Arastirmada ayrica, fertilite problemli ineklerden
toplanan 381 adet vajinal swap, 411 adet 16kosit ve 7 adet
plasenta 6rnegi virus izolasyonu amaciyla hiicre kiiltiurlerinde
pasajlanmig, fakat materyallerden virus izolasyonu yapilama-
migstir. Ancak bu durum, ©&rneklenen hayvanlarda fertilite
problemlerinin IBR/IPV virusuna il1gili olmadigdinin bir kaniti
dedildir. Arastirmada kullanilan vajinal swap ve 1&kosit
6rneklerinin alind131 donemde, akut klinik belirtilerin géz-
lenmemis olmas1 nedeniyle virus izolasyonu olasi111g1inin dusuk
olacagi ag¢iktir. IBR/IPV enfeksiyonuna bagli abortus olgula-
rinda ise, virusun genellikle inaktive olmas1 nedeniyle,
toplanan 7 adet plasenta &rneginde virus izolasyonu gercek-

lestirilememigtir. Bu nedenle teghiste antijen tespitine
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yénelik ydntemlerin kullaniimasi1 gerekmektedir. Lucas ve
ark. (68), 582 abort materyalinden birinde 1IF testi ile IBR
antijeni tespit ederken, 330 materyalden hiicre kiilturlerinde
yapilan virus izolasyonu g¢alismalarinda sonu¢ elde edileme-
migstir. Bununla birlikte bazi1 arastiricilar(117,119) izolas-
yonun gergeklegtirilemedigi durumlarda salgindan 2-3 hafta
sonra toplanan serum orneklerinde antikor tespiti ile IBR/IPV
enfeksiyonunun tanisinin yapilabilecegini bildirmektedirler.
Bu c¢aligmada da fertilite problemli ineklere ait vajinal
swap, 16kosit ve plasenta &6rneklerinden virus izolasyonu
yapilamamig olmasina ragmen, bu hayvanlarda ylksek seropozi-
tifligin tespit edilmig olmas1 nedeniyle, ineklerin fertilite
problemlerinde IBR/IPV virusunun etiyolojik bir etken olabi-
lecedi sonucuna varilmistir.

Nitekim, Collings ve ark. (21), solunum ve genital
sistem enfeksiyonlarinin birlikte goriildigt bir stiride yap-
tiklari virolojik ve serolojik g¢aligsmada, konvelesent dénem-—
deki hayvanlarda belirgin bir IBR/IPV antikor titresinin
oldugunu, ancak bu ddnemde vulvo-vaginitisli ineklerden virus
izolasyonu yapilamadigini bildirmektedirler.

Abraham ve ark.(1) IBR/IPV enfeksiyonunun patlak
verdigi bir igletmede yaptiklari c¢aligsmada, 92 nazal ve
konjunktival sekrasyonun 38’inde (%41.3), 413 semen 6rnegdinin
13’inde(%3.1), 43 prepusyal c¢alkanti sivisinin 9’unda(%26.9),
IBR/IPV virus izolasyonu gerceklestirilmis, ancak 11 vajinal
sekresyonun higbirinden virus 1izole edilememistir. Klinik

belirtilerin goérilmesiyle birlikte kan serumu elde edilen
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hayvanlarin %45-60’'1nda dugliik duzeylerde (1:2-1:8) antikor
saptanirken, enfeksiyon sonrasi donemde antikor dizeyinin
artti1g§1 belirtiimistir.

Collery (20), infertilite olgusunun goérialdugu, 14
inek ve 1 boganin bulundugu bir isletmede 2 vajinal swap
ile 1 prepusyal calkanti sivisindan IBR/IPV virusu izole et-
tiklerini bildirmigslerdir. Bu akut d&nem sonrasinda tekrar
ayni hayvanlardan alinan 8rneklerden izolasyonun gercekles-
tirilemedigi, ancak serum antikor titrelerinde 20-70 kat
artma goril1diugid tespit edilmisgtir.

Kahrs ve smith(57), IBR, IPV ve abortuslarin birlikte
gorildugu bir stride, iki nazal akintidan, bir vajinal muko-
zadan, birde plasentadan virus izole etmigsler ve bltin serum-
laran antikor titrelerinin akut dbnem ile konvalesent
dénem arasinda 4 kat ve daha fazla dilizeyde arttigini
saptamislardir.

Lomba ve ark.(67), bir isletmedeki metritis olgula-
rindan IBR virusu izole ettiklerini ve enfeksiyondan 6-10 gin
sonra hayvanlara ait serum antikor titrelerinin 1:64 ve daha
ylUksek dlizeylerde oldugunu bildirmiglerdir.

Sonu¢ olarak, IBR/IPV nbtralizan antikorlari yodnlinden
kontrol edilen blUtin isletmelerde seropozitifligin tespit
edilmis olmas1 dikkat gekicidir. Bu hayvanlarin bir kisminin
latent enfekte olabilmeleri, latent virusun gesitli faktor-
lerin etkisi ile zaman zaman reaktive olarak yeniden enfeksi-
yona ddénlgebilme ve etrafa sagilmasi yoninden &nem tasimak-

tadir. Aragstirmalarin yapi1ldigl isletmelerde genellikle suni
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tohumlama uygulamalarinin yapi11di13d1 bilinmektedir. IBR/IPV
virusu 1ile enfekte bogalardan alinan spermalarin ineklerde
infertiliteye neden olabilecegide bir diger gercektir. Bu
nedenle O&zellikle suni tohumlamada kullanilan latent enfekte
bogalarin serolojik kontrollerden gecirilmesi, sperma, 16ko-
sit, prepusyal ¢alkanti sivisi1 ve burun akintisi 8rneklerin-
den virus izolasyonu c¢alismalarinin yapiimasi, serolojik
kontrollerde pozitif bulunan hayvanlarin damizliktan g¢gikar-
tiimas1 gerekmektedir. BOylece isletmelerdeki akut ve latent
enfeksiyonlarin kontrolleri 1ile birlikte, sperma kaynakl1
IBR/IPV virusuna bagli olusabilecek fertilite problemleri en
az dizeye indirilecek, ve bu calismalar lke hayvanci111gd1ini
olumlu ydnde etkileyerek, hayvancilikta verimliligin artiril-

masinda nemli bir etken olacaktir.
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6. OZET

Bu arastirmada Tiurkiye’nin farkli b6lgelerindeki 20
st 1inegi yetigstirmesi ve A.U. Veteriner Fakiiltesi Dogjum
Klinigine getirilen, fertilite problemli ineklerden alinan
624 adet kan serumu mikrondtralizasyon testi ile IBR/IPV an-
tikorlari yéniinden kontrol edilmigtir. Ayrica bu ineklere ait
381 adet vajinal swap, 411 adet 16kosit ve 7 adet plasenta
érneklerinin virus izolasyonu amaciyla hiicre kiilturlerinde
pasajlari yapiimistir.

Mikrondétralizasyon testi ile kontrol edilen 624 adet
kan serumunun 425 adedi (%68.10) IBR/IPV virusu ndétralizan
antikorlari ydninden pozitif bulunmugtur. Ancak virus izolas-
yonu amaciyla toplanan drneklerden virus izole edilememigtir.
Kontrol edilen igletmelerin tuminde IBR/IPV enfeksiyonu
varligi tespit edilmis ve isletmelerdeki seropozitiflik oran-
larinin %6.66 1ile %100 arasinda oldugu belirlenmigtir.
Ayrica pozitif serumlarin SNso degerlerinin 1:1.41 -1:316
arasinda dagi1lim gésterdigi saptanmigtir.

Bu arastirmada, virus 1izolasyonu yap1lamamasina
ragmen, igsletmelerdeki antikor diizeylerinin ylUksekl1igi nede-
niyle, fertilite problemli ineklerde IBR/IPV virusunun etiyo-

lojik bir etken olabilecedi tespit edilmistir.
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7. INGiLEtZCE OZET (Summary)

THE ISOLATION AND SEROEPIDEMIOLOGICAL STUDIES OF
IBR/IPV VIRUS ON COWS WITH FERTILITY PROBLEMS

In this research, 624 serum samples obtained from
both cows with fertility problems which have been brought to
Gynocology Clinic of Veterinary Faculty of Ankara University
and the animals having same problems of which produced in 20
dairy herds 1located in various regions of Turkey were tested
for IBR/IPV antibodies using microneutralization assay. In
addition, 381 vaginal swab, 411 heparinized blood and 7
plasental samples were passaged in susceptible cell lines in
order to virus isolation.

425 (%68.10) of tested 624 serum samples by micro-
neutralization assay were found to be positive for IBR/IPV
virus neutralizing antibodies. However, the effective virus
was hnot able to isolated from the specimens collected for
virus isolation. The presence of IBR/IPV 1infection was
detected 1in all of dairy herds and it was observed that
incidence of the infection 1in selected herds was varied
from 6.66% to 100%. Neutralizing dose 50 (NDso) values of
the antibody carriers were found between 1:1.41-1:316.

Although virus isolation could not be acheived, this
research shows that IBR/IPV virus may be an etiological agent
in fertility problems of cows, since high incidence against

corresponding agent has been detected at herds.
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