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KLiNiK OLARAK SAGLIKLI SIGIR SÜRÜLERiNDE PERSiSTE BOViNE ViRAL 
DiARRHEA ViRUS ENFEKSiYONLARININ ARAŞTIRILMASI VE 

EPiZOOTiYOLOJi K ÖNEMi* 

Atilla Şimşek1 Feridun Öztürk ı 

lnvestigation of Persistent Bovine ViraJ Diarrhea Virus lnfection in Clinically 
Healthy Cattle Herds and Its Epizootiologic Importance 

Summary: A total of 142 clinically healthy cattle in five herds were examined serologically and for persistant infection 
with Savine Viral Diarrhea Virus (SVDV) in Konya. Leucocyte and blood sera samples were obtained from the ani­
mals. BVDV antigens were determined in total of ıwo animals in ıwo herds alter examination by immunoflouresans 
test (IFT) of the 142 leucocyte samples. Second leucocyte samples were obtained from 2 callle two months alter the 
initial sampling and SVDV antigens were not detected. The 142 first blood sera samples were tested against SVDV by 
sera neutralisation (SN) test. Antibodies to SVDV were detected in 113 (%79. 5) of 142 samples. Although viremic 
cattle and high seropositivity were found in two herds, persistant infected (Pl) cattle couldn't be detected in this study. 

Key words: Sevine Viral Diarrhea virus, Cattle,Persistent infection, Serology. 

Özet: Klinik olarak sağlıklı sığırlardan oluşan 5 sürüdeki 6-24 aylık, toplam 142 adet hayvan persiste Sevine Viral Di­
arrhea Virus (BVDV) enfeksiyonu ve SVDV antikorları yönünden incelendi. Hayvanların tümünden hem lökosit hem de 
kan serumu örnekleri alındı. 142 adet lökosit numunesinin immunofloresan testi (IFT) ile incelenmesi sonucu 2 sürüde 
yer alan 2 adet sığırda SVDV antijenleri tespit edildi. lik örneklemeden 2 ay sonra bu iki sığırdan alınan ikinci lökosit ör­
neklerinde BVDV antijenlerine rastlanmadı. 142 adet kan serumu örneği BVDV antikorları yönünden serum nöt­
ralizasyon (SN) testine tabi tutuldu. ilk örneklemede 142 numuneden ı 13 tanesi (%79. 5) BVDV antikorları yönünden 
pozitif bulundu . .  Araştırmada iki sürüde vıremik hayvanlar saptanmış ve serepozitiflik oranı oldukça yüksek bulunmuş 
olmasına rağmen persiste enfekte (PI) hayvan tespit edilememiştir. 

Anahtar kelimeler: Bovine viral diarrhea virus, Sığır. Persiste enfeksiyon, Seroloji. 

Giriş 

Gebe ineklerin BVDV ile enfekte olmalarından 

sonra meydana gelebilecek sonuç; ineğin immun 

durumu, fötusun yaşı, enfekte eden virusun bi­

yotipine bağlı olarak değişiklik göstermektedir (Un­

derdahl ve ark., 1957; B ra un ve ark., 1973; Brown­

lie ve ark., 1980; Oirschot, 1983; Liess, 1985; 

Baker, 1987). Persiste enfeksiyonun ge­

lişmesindeki en büyük sebep BVDV'unun si­

topatojenik olmayan (ncp) tipi ile fötusun intrauterin 

enfeksiyonudur. Bu biyotip plasentayı geçebilmekte 

ve her yaştaki fötusu enfekte edebilmekledir (Ca­

saro ve ark., 1971; Moennig ve ark., 1990). 

Yapılan çeşitli araştırmalar (Casaro ve ark., 

1971; Braun ve ark., 1973; Done. 1980; Liess ve 
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ark., 1984} sonucunda sığır fötusunun BVDV'una 

karşı gebeliğin yaklaşık 90-120. gününde im­

munolojik olarak yanıt verebilir hale geldiği sap­

tanr;nıştır. Bu süreden önce fötal hücrelerle karşı 

karşıya gelen virus, herhangibir immunolojik ce­

vapla karşılaşmadığı için rahatlıkla çoğalmakla ve 

ileride fötus immun yanıt verebilme yeteneğine 

ulaşsa bile organlarına yerleşen bu etkeni yabancı 

bir materyal olarak tanıyamamaktadır. Neticede bu 

hayvanlar 8VDV'una karşı immuntolerant persiste 

viremik ve klinik yönden normal ya da zayıf olarak 

doğmakta, bünyelerine yerleşen virusu sekret ve 

ekstrektleriyle etrafa saçmaktadırlar (Finci, 1972; 

Braun ve ark., 1973; Coria ,ve McCiurkin, 1978; 

Barlow ve ark., 1986; Edwards ve ark., 1987; Pe­

ters ve ark., 1987; Ra e ve ark., 1987; Bak ve ark., 

1992). 
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Persiste enfekte (PI) hayvanların. bü­
yumelerinde gerıleme ve neonatal ölüm oran­
larında bır artış gözlenmesıne rağmen. normal gö­

rünümlü olup seksüel olgunluga kadar uzun süre 
farkedılmeden yaşayabilmeleri, BVDV en­
feksıyonlarının epıdemiyoloıısinde anahtar role 
sahıp olduklarını ortaya koymaktadır (McCiurkin ve 
ark . 1979 Orban ve ark., 1983; Alenius ve ark., 
ı 986, Barlow ve ark , ı 986, Bezek ve Mechor. 
ı 992) Seksüel olgunluga ulaşıp çiftieşe n hay­
vanlardan dogan yavrular büyük ihtımalle klinik ola­
rak saglıklı görunmelerıne ragmen persıste enfekte 
olarak dogmaktadırlar (Binkhorst ve ark., 1983; 
Siraver ve ark , 1983) Bu hayvanların da çift­
leşmelen sonucu nesiller boyu sOrecek maternal vi­
remik aıleler oluşabilmekle ve sürü içinde virusun 
endemık olarak muhafazası için temel me­
kanızmalardan bın saglanmış olmaktadır (McCiur­
kın ve ark . 1979, Siraver ve ark., 1983; Radostits 
ve Lıttleıohns, 1988). 

Türkiye'dekı persıste BVDV enfeksıyonlarının 
araştırılması ile ılgilı Alkan (ı 989), Gelfert (1991) ve 
ôzkul (1992) yaptıkları araştırmalarda çok az sa­
yıda hayvanın persıste enfeksıyona sahip ola­
bılecegıni bıldırmişlerdir. Fakat araştırıcıların (Alkan, 
1989 Gelfert, 1991; Özkul, 1992) persiste en­
feksıyondan şüphelendiklerı hayvanlardan ikinci ör­
neklemeyı yapamamaları, hayvanların Pl olup ol­
madıklarının kesin olarak kanıtlanamamasına 
neden olmuştur Farklı ülkelere ait sürülerde çeşitli 
araştırıcılar (Bolin ve ark., 1985; Alenius ve ark., 
1986; Howard ve ark., 1986; Peters ve ark., 1987; 
Shımizu ve Satou. 1987; Howard ve ark., 1990; 
Meyling ve ark., 1990) tarafından yapılan ta­
ramalarda Pl sıgırların ınsıdansının düşük olduğu 
tespıt adilmıştır 

Çeşıtli ruminantlarla kontakt (Carlson, 1991: 
Oepner ve ark , 1991) Pl sıgırlar (Casaro ve ark., 
1971. McCiurkın ve ark 1979,Harkness, 1986), vi­
rusla kontamıne sperma (Kahrs ve ark , 1980, Bar­
low ve ark, 1986 Reveli ve ark., 1988; Af s har ve 
Eaglesome, 1990, McGowan ve ark , ı993}, emb­
riyo transfen (Afshar ve Eaglesome, 1990; Howard 
ve ark , 1990}, vırusla enfekte malzemeler (Hark­
ness 1986, Gunn 1993}, çeşıtlı sınek türleri (Tarry 
ve ark , 1991, Gunn, 1993) vasıtasıyla bulaşmanın 

meydana gelebilmesi ve gebe hayvanlarda modıfiye 
canlı aşıların kullanılması (Orban ve ark . 1983. 
Liess ve ark . 1984) gıbı birçok sebepten dolayı 
BVDV'undan tamamen arındırılmış bır suruyü uzun 
süre enfeksıyondan korumak oldukça zor ol­
maktadır. 

Enfeksiyonun en ıyi kontrolu, Pl hayvanların 
identifikasyonu ve suruden eradike edilması bu­
nunla beraber transplasental enfeksıyonların ön­
lenmesi ile saglanabilir (Baker, 1987 }. 

Bazı araştırıcılara (Harkness, 1986, Morvan ve 
ark., ı 99ı, Bezek ve Mechor, 1992) göre vücut ssk­
resyon ve ekskresyonları ile büyük miktarda virusu 
devamlı olarak etrafa saçan ve enfeksıyonu yenı 
meydana gelen generesyonlara aktaran Pl hay­
vanlar, BVDV enfeksiyonlarının yayılmasında ve 
sürü ıçinde enfeksıyonun devamında en önemlı rolü 
üstlenmekledır Bu durum karşısında BVDV en­
feksıyonlarının konrol ve eradıkasyonunda ilk adım 
Pl hayvanların saptanması ve sürüden çı­
karılmasıdır 

Bu araştırmada hayatları boyunca BVDV'unu 
taşıyan ve etrafa saçan. bulunduklan sürü ıçinde 
devamlı bır enfeksiyon kaynagı olarak görev yapan 
hatta çıftleşme vaşına ulaşabılen ve enfeksıyonu 
yavrularına taşıyabılen ayrıca Mucosal Disease 
(MD)'e maruz kalma oranı yüksek olan Pl hay­
vanların prevalansının, vırus ızolasyonu ve serolajik 
testların destegıyle suru ıçindekı rollerinın ortaya ko­
nulması amaçlanmıştır. 

Materyal ve Metot 

1 ı 4 

Vırus:Direkt immunofloresan testı (IFT) ve 
serum nötralizasyon (SN) testlerınde sıtopatoıenık 
(ep) BVDV'unun referans NADL suşu kullanıldı Vı­
rusun titrasyonu Frey ve Lıess (1971 )'ın bıldırdıklen 
yönteme göre yapıldı 

Hücre Kültürü: Virus izolasyonu, IF ve SN test­
lerinde. kullanılmadan önce BVDV kontamınasyonu 
yönünden direkt 1 FT ile kontrol edilerek negatif ol­
dugu tespit edilen fötal dana böbrek (FOS) hücre 
kültürü kullanıldı. 

Konjugat: Araştırmada direkt IFT'nde kullanılan 
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BVDV konjugatı, A. ü. Veteriner Fakültesi Viroloji 
Anabilim Dalı'ndan temin edildi. 

Vırus lzolasyon Materyalleri: Virus izolasyonu 
amacıyla araştırmada kullanılan beş sürüye ait kli­
nık olarak sağlıklı toplam 142 adet sıgırın lökosıt ör­
nekleri. FDB hücre kültüründe yapılan bir kör pasajı 
takiben IFT ile BVDV antijeni yönünden kontrol 
edıldi. Test sonucunda pozitif olduğu ortaya çıkan 
sıgırlardan yaklaşık 2 ay sonra ikinci kez alınan lö­
kosıt örnekleri BVDV antijeni yönünden tekrar IFT 
ile kontrol edildi. Bu amaçla EDTA'lı tüplere alınan 
kan 2000 devirde 1 O dakika süreyle santrifüj edildi. 
Santrifüj sonunda oluşan lökosit tabakası pastör pi­
peti ile toplanarak 5 ml. hacminde Phosphat Buffer 
Solutıon (PBS) ile yıkandı. Yıkamayı takiben lö­
kosıtler 3 ml. PBS içinde sulandırıldıktan sonra ste­
rilite kontrolü yapıldı. % 10 dimethyl sulphoxide 
(DMSO) ilave edilen numuneler kullanılana kadar 
derin dondurucuda saklandı. 

Virus izolasyonu amacıyla hazırlanan lökosit 
örnekleri, daha önce BVDV yönünden kontrol edi­
lerek negatif olduğu saptanan FDB hücre kül­
türünde bir kez pasajlandı Bu amaçla hücre kül­
türü tüplerine %5 fötal dana serum (FOS) 
kapsayan Eagle's MEM (EMEM) ve Hank's Lak­
talbumin (HLA) vasatı içinde 1 xıo5/ml. olacak şe­
kilde sulandırılmış FDB hücresinden 2 ml konularak 
37 oc de 24 saat bekletildi. Bu süre sonunda hücre 
yüzeyleri 37 oc de ısıtılmış PBS ile yıkandıktan 
sonra her numuneden 0.2 ml hacimde olmak 
üzere, birer adet tüpe inokule edilıp. üzerine 
EMEM+HLA vasatı eklendikten sonra 24 saat sü­
reyle ınkubasyona bırakıldı lnkubasyonu takiben 
içeriklerı dökülen tüpler PBS ile yıkandıktan sonra 
tekrar 2 ml. hacimde idame vasatı ilave edilerek 5-
7 gün sureyle 37 oc de tekrar inkubasyona bı­
rakıldı. Daha sonra hücreler dondurulup çözülerek 
3000 devirde santrifüj edildi. Üstte kalan sıvı, 
BVDV antijenlerinın tespiti amacıyla IFTne tabi tu­
tuldu. 

Dırekt lmmunofloresan Testi:Bu amaçla Orban 
ve ark. (1983)'nın bildirdikleri yön1emden yararlanıldı. 

Tabanına lamel yerleştirilmiş altı gözlü pleytlere 
EMEM+HLA vasatı ve %5 FOS içeren 1xlo5/ml. ola­
cak şekilde hazırlanan BVDV yönünden negatif 
FDB hücre süspansiyonundan 2 ml. kondu. 37 oc 

de 24 saat süren ınkubasyonu takiben lökositlerin 
pasajından sağlanan sıvılardan O. 2 ml. miktarında 
inokule edildi. 72 saat ınkubasyondan sonra O 1 M 
NaCl+ Tween 20 ile yıkanan hücreler aseton ile 10 

dak. fikzasyona bırakıldı. Tilresi oranında su­
landırılan konjugat O. 2ml oranında lamelierin üze­
rine damlatıldı ve 37 oc lik nemli ortamda 1 saat sO­
reyle inkube edildi. Yıkanan lameller %20 gliserin 
yardımıyla larnlara kapatılarak floresan mikroskopta 
incelendi. Test, hücre kontrol ve virus kontrolleri ile 
birlikte yürütüldü. 

Serum Mikronötralizasyon Testi: Frey ve Liess 
(1971 )'in bildirdikleri yönteme göre yapıldı. Kontrol 
edilecek serumlar 1 :5 oranında sulandırılarak teste 
tabi tutuldu. Mikronötralizasyon testi sonunda pozitif 
bulunan serum örneklerındeki antikor titreleri, yine 
mikronötralizasyon yöntemi ile tespit edildi 

Bulgular 

Virusun Tıtresi:Araştırmada kullanılan BVOV'unun 
NADL suşunun FDB hücre kültüründe mikrotitrasyon 
testi sonunda tilresi DKIDso=105.5f0.1ml olarak tespit 
edildi. 
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Konjugat Titresi: FDB hücre kültüründe ve 
1000 DKIDsoJO. 1 ml oranında sulandırılmış NADL 
suşu ile yapılan IFT sonucunda konjugat tıtresı 1 :30 

ola�ak saptandı. 

Direkt lmmunofloresan Testi Sonuçları: Birinci 
örneldemed e 1 FT'ne tabi tutulan 142 adet hay­
vandan; bir tanesi lll. sürüye. diğeri IV sürüye ait 
toplam iki hayvanda BVDV antijeni tespil edıldi 
(Resim 1 2). BVDV antijenı yönünden pozitif bu­
lunan 2 hayvanın akut bir enfeksiyon mu geçırdikleri 
yoksa persiste bir enfeksiyona mı sahip olduklarını 
ayırt etmek maksadıyla ilk örneklemeden yaklaşık 2 
ay sonra alınan lökosit numunelerinin ikıncı kez 
IFTne tabi tutulmaları sonucu her iki hayvanda da 
BVDV antijeni tespit edilamedi (Tablo 1). Ikincı ör­
nekleme�e BVDV antijeni tespit edilemeyen bu hay­
vanların birinci örnekleme esnasında akut subklinik 
bir enfeksiyon geçirmekte oldukları düşünüldü 

lik örnekleme esnasında IFT ile BVDV antııenı 
yönünden pozitif bulunan 2 hayvana ait izolatın. 
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FDB hücre kültüründe 5 kör pasajı neticesinde ncp 

karakterde olduğu kanısına varıldı. 

Sekıl 1 FDB hucre külturu kontrol (IF mıkroskopta) 

Şekıl 2. lll. sürude akut enfekte hayvana ait lökosit nu­
munesi inekule edilmiş FDB hücre kültüründe 
immunofloresan. 

Mikronötralizasyon Testi Sonuçları: Araş­

tırmada 142 adet sığırdan alınan kan serumunun 

113 adedi (%79. 5) 1:5 sulandırmada BVDV an­

tikorları yönünden pozitif bulundu. 2 ay sonra ik!nci 

kez alınan kan serumlarında lll. sürüye ait hay­

vanda BVDV'na karşı 1:56. 3, IV. sürüye ait hay­

vanda ise 1:112 oranında spesifik antikorlar sap­

tanmıştır. 

Tablo 1. IFT ile BVDV antijeni yönünden kontrol edilen 

sığır adedi ve Pl yüzdeleri. 

Sürü Hayvan 1. Test ll. Test Pl 
No Sayısı (%) 
ı 28 o 
ll 22 o 
lll 24 
IV 38 

V 30 

Toplam 142 

1 

o 

2 

o o 
o o 

o o 

Tartışma ve Sonuç 

BVDV ile Pl hayvanlar, özellikle homolog vi­

rusa karşı immuntolerant olup, etkeni yaşam boyu 

taşımaları ve tüm vücut salgılarıyla etrafa saçmaları 

(Braun ve ark., 1973; Bolin ve ark., 1985; Barlow 

ve ark . . 1986; Edwards ve ark., 1987; Shimizu ve 

Satou, 1987; Qvist ve ark., 1991; Bak ve ark . . 

1992; Bezek ve Mechor, 1992) nedeniyle 

BVDV'unun en önemli kaynağı olarak rol oy­

namaktadır. Aynı zamanda ep BVDV ile sü­

perenfeksiyon sonucu meydana gelebilecek olan 

MD'e karşı hassas olmaları (Bolin ve ark.. 1985; 

Liess, 1985; Littlejohns ve Walker, 1985; Brownlie 

ve ark., 1987; Horzinek, 1990; Moennig ve ark., 

1990}, Pl hayvanları bu enfeksiyon açısından da 

önemli kılmaktadır. 
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Ülkemizde Alkan (1989}, Gelfert (1991) ve 
Özkul (1992) tarafından yapılan araştırmalarda bir­

kaç hayvanın persiste enfeksiyona sahip ola­

bileceğinden şüphelenilmekle beraber çeşitli se­

beplerden ikinci kez örnek alınamaması. bu 

hayvanların gerçekten persiste enfekte oldukları dü­

şüncesini ihtimalden öteye götürememiştir. 

Bu araştırma, sınırlı sürü ve hayvan sayısına 

rağmen Pl hayvanların varlığının ve bu hayvanların 

sürü içerisindeki rollerinin araştırılmasına yönelik bir 

çalışma olarak amaçlanmıştır. Araştırma, test edilen 

sürü ve hayvan adedi az olmakla beraber Konya 

Bölgesirdeki BVDV enfeksiyonlarının se­

roepidemiyolojisi hakkında da bir bilgi vermektedir. 

Lökositlerden her zaman virusun tespit edi­

lebildiği Pl'lann aksine. akut enfeksiyonları takiben 

sadece ortalama 4-7. günlerde lökositlerden virus 
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izole edilebılmekle ayrıca akut enfeksıyona sahıp 
hayvanlar immun cevap verebilme yeteneğinde ol­
duklarından serumlarındaki antikor seviyelerinde 2. 
haftadan itibaren başlayan ve 1 0·12. hafta ci­
varında maksimuma ulaşan bir yükselme göz­
lenmektedir (Brownlie ve ark, 1987). Bu nedenle 
araştırmada BVDV antijeni yönünden pozitif, se­
rolojik yönden negatif oldugu tespit edilen 2 sı­
gırdan ilk örnekleme tarihinden yaklaşık 2 ay sonra 
ikıncı kez atınan lökosıt ve serum numuneleri tekrar 
teste tabi tutulmuştur. Test sonucunda bu iki hay­
vanda BVOV antijeni saptanamamış ve kan se­
rumlarında nötralizan antikorların tespit edilmiş ol­
ması sonucu bu hayvanların ılk örnekleme tarihinde 
akut subklinik bir enfeksiyona sahip olduğu ka­
nısına varılmıştır Böylece araştırmada kullanılan 
142 hayvan arasında Pl hayvan tespit edi­
lememiştır. 

Araştırmada, sıgırlardan elde edilen lökosit nu­
munelerinin BVDV antijeni yönünden IFT'ne tabi tu­
tulmadan önce FDB hücre kültürterinde sadece bir 

tek pasajı yapılmıştır. Alkan (1989) ncp BVDV izole 
ettiği 3 materyalin tümünün birinci pasaJdan sonra 
IF testinde pozitif sonuç verdiğini, Meyling (1984) 
BVOV yönünden pozitif olarak tespit ettigi 462 nu­
muneden 455'inin (% 91) birinci pasajda pozitif ola­
rak belirlendiğını, Özkul (1992) IFT ıle antijen tespit 
ettığı 12 numuneden 11 tanesinın bırinci pasajda, 
kalan bir tanesinin ise ikinci pasajda pozitif olarak 
saptandığını bildirmişlerdir. 

Beş sürüye ait 142 hayvanın serolojik du­
rumlarının saptanması amacıyla yapılan SN testi 
sonuçlarına göre ilk örneklemede 1 ı 3 hayvanın (% 
79. 5) seropozitif oldugu tespit edilmiştir. Elde edi­
len bu sonuçların Erhan ve ark. (1971 )'nın % 70'1ik, 
Bolin ve ark. (1985)'nın % 89'1uk, Meyling ve ark. 

(1990}'ının % 64'1ük, Gelfert (1991 )'in % 60'tık. 
Özkul (1992)'un tespit ettiği % 80'1ik oraniara ya­
kınlık gösterdiği saptanmıştır. 

Seropozitiflik oranının lll no'lu sürüde %91. 6, 

IV no'lu sürüde %97. 3 gıbı yüksek oranda olması 
ve bu sürülerde akut enfekte hayvaniara rast­
lanması ölüm ya da satış nedeniyle sürüden ayrılan 

hayvanların arasında persiste enfekte hayvan ola­
bileceği düşüncesini akla getirmiş olsa da ülkemiz 
şartlarında enfeksiyonun bulaşmasında bir çok fak-
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tör rol aldığından dolayı enfeksiyonun kaynağı kesin 
olarak tespit edilememiştir. Bu araştırmada olduğu 
gibi bir çok araştırmada karşılaşılan, test tarihinden 
önce ölüm, satış gibi çeşitli sebeplerden dolayı sü­
rülerden hayvanların ayrılması yine test edilecek 
hayvanların ikinci örneklemelerinin yapılmasındaki 
değişik zorluklar nedeniyle Pt hayvanları bir an 
önce tespit etmek amacıyla pratik bir yöntem ol­
masa da yeni doğan buzağılardan prekolostral kan 
örneklerinin atınmasının ve lökositlerinde BVOV an­
tııeni tespit edilen buzağıların Pt yönünden şüpheli 
sayılıp sürüden hemen ayırt edilmelennın en etkili 
yol olacagı düşünülebilir. 

Sonuç olarak, ülkemizde BVOV en-
feksiyonlarının önlenmesi amacıyla, tüm yurt ge­
nehndeki daha büyük hayvan populasyonlarının. 
BVDV'unun yayılmasında prımer rol oynadığı sa· 
nılan persiste enfeksiyon yönünden sıstemık olarak 
test edilmeleri ve bu ışlemde çabukluk sağlamak 
amacıyla ucuz ve az zaman alan yöntemlerin kul­
lanılması önerilebilir Persiste enfeksıyona sahıp ol­
duğu saptanan sığırların izole edilip hemen kesime 
gönderilmelen ıle, serotojik araştırmalar neticesinde 
oldukça yüksek yayılıma sahip olduğu saptanan 
BVOV enfeksiyonlarının önüne geçilebılecegi dü­
şünülmektedir. Ayrıca. sığır sürüleri içinde oldukça 
düşük oranda tespit edilebilen Pt hayvanları. en­
feksiyonun epizootiyolojisindeki rollerini üst­
lenmeden , mümkün olduğu kadar küçük yaşta ya­
kalayabilmek için önlemler geliştirilmelidir. 
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