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ÖZET: 

Bu çalışmada klinik ve otopsi bulgularına göre şüpheli olarak 
değerlendirilen ı 7 koyun ve 6 keçi sürüsü örneklenmiştir. Bunlardan 
15 koyun ve 5 keçi sürüsüne ait 206 kan serum örneği RPV ve PPRV 
antikorları yönünden test edilmiş, 8 koyun ve 2 keçi sürüsüne ait 38 
izolasyon materyalinde RPV ve PPRV izolasyonu çalışmaları yapılmış
tır. 

Kan serum örnekleri RP ve PPR C-ELISA testi ile test edilmiş ve 
RPV antikoru saptanmamıştır. Koyun serumlarının %87,95'i keçi 
serumlarının %90.00'ı PPRV antikorları yönünden pozitif bulunmuş, 
bu oranlar aynı zamanda PPR için morbidite oranı olarak kabul edil
miştir. Virus izolasyon çalışmalarında PDB ve PKB hücreleri kulla
nılmış, izolasyon materyallerinin 3'ünde PKB hücrelerinde CPE oluş
turan bir etken tespit edilmiştir. Türkiye'de ilk defa CPE pozitif izolat
lar I-ELISA testi kullanılarak PPRV olarak identifiye edilmiştir. İzolat
ların Vero-R hücrelerindeki CPE şekilleri, hücre yuvarlaklaşması, İs 
ve İn inklüzyon cisimcikleri ve sinsityal hücreler olarak belirlenmiş
tir. 

Gerçekleştirilen serolajik ve virolojik çalışmalar sonucunda, 
koyun ve keçilerde görülen şüpheli vakaların PPR olduğu, örnekle-

• Aynı isimli doktora tezinden özetlenmiştir. 

•• Etiilc Merkez Veteriner Kontrol ve Araştırma Enstitüsü 1 ANKARA 

••• A.Ü. Veteriner Falcültesi, Viroloji Anabilim Dalı 1 ANKARA 
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nen şüpheli sürülerde RP enfeksiyonlarının bulunmadığı tespit edil
miştir . 

Anahtar sözcükler: ELISA, koyun ve keçi. küçük ruminanila
rm vebası virusu, sığır vebası,Türkiye 

SUMMARY 

Serological and Virological Investigation of Rinderpest and Pes
te des Petits Ruminants in Sheep and Goats. 

In this study 17 sheep and 6 goats suspected flocks were samp
led. Sera sample were taken 15 sheep, 5 goats flocks, and tested for 
antibody, 38 specimens from 8 sheep and 2 goats flocks, were used 
for virus isolation. 

Serum samples were test ed using RP and PPR C-ELI SA and all 
sera sample seronegative for RP antibodies, and %87,95 of sheep and 
%90,00 of goats sera sample were found seropositive for PPR anti
bodies. Virus isolation study was carried out in PCK and PLK cells 
and 3 specimens out of 38 formed CPE in PLK cells. All isolates were 
identified PPRV using I-ELISA. CPE of isolates characterised cell ro
unding, multinucleated syncytia formation, intracytoplasmic and int
ranuclear inclusion bodies in Vero-R cells monolayers. 

As a result in this study, suspected RP and PPR cases in sheep 
and goats were PPR and RP infection was absent in sampled flocks. 

Key words: ELISA, sheep and goats, peste des petits rumi
nants, rinderpest, Türkiye 

ı. GİRİŞ 

Küçük ruminantların vebası (Peste des Petits Ruminants = PPR) 
koyun ve keçilerde, sığır vebası (Rinderpest =RP) ise. özellikle sığır ve 
mandalarda yüksek ateş, sindirim sistemi mukozasında hemoraji, 
erozyonlar, gastro-enteritis ve ishal ile karakterize, mortalite ve mor
bidite oranları yüksek viral hastalıklardır . PPR'de bu semptomlara 
ilave olarak bronkopnöymoniye de oldukça sık rastlanır (19,63,74). 

Koyun ve keçilerde doğal RP enfeksiyonlarının Afrika'da 
(7,23,61,80,81) Hindistan'da (46,56,62,66) ve İran'da (48) görüldü
ğü bildirilmektedir. Günümüzde PPR, subtropikal Afrika ilkeleri, 
Arap Yarımadası (43,73), Orta Doğu ilkeleri, Pakistan, Hindistan, Af-
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ganistan, Bangladeş ve Nepal'de (22,39,68) görülmekte olup, ekono
mik önemini korumakta ve hastalığın görülmediği ülkeler için potan
siyel bir tehlike oluşturmaktadır. 

Sığır vebası Virusu (RPV) ve peste des petits ruminants virusu 
(PPRV) ParamyxoViridae familyasının, morbiliMrus grubu içinde yer 
alır ve her iki Virus arasında antijenik yakınlık bulunmaktadır 

(14, ı5,3 ı ,44). RPV tek tip olup, farklı Virülens özellik gösteren suş
ları mevcuttur (ı6,50,59,77) . PPRV serolajik olarak tek tiptir ve de
ğişik virülens özellik gösteren suşlarının olabileceği bildirilmektedir 
(68) . RPV ve PPRV için mevcut izolatların filogenetik ağacı çıkarılmış 
ve filogenetik yakınlığın Virülens ile direkt ilişkisinin olmadığı bildiril
miştir (16,68,77). 

RPV ile doğal enfeksiyonlar sadece çift tımaklı hayvanlarda gö
rülür. Evcil çift tımaklı hayvanlar özellikle sığır ve mandalar hastalı
ğa çok duyarlıdır (5 ı ,63). Yabani hayvanlar içinde enfeksiyona duyar
lı türler bulunmaktadır (5,24,5ı , 54,73). 

Koyun ve keçilerde RP ile ilgili çalışmalarda doğal şartlarda RP 
enfeksiyonunun şekillendiği, ancak Virus saçılımının sığırlarla karşı
laştırıldığında bu türlerde daha kısa sürdüğü saptanmıştır (7,80,8 ı. 
82). Afr ika'da yapılan çalışmalarda keçilerde tipik RP semptomları gö
rülürken, koyunlarda klinik semptomların çok belirgin olmadığı 

(80,81}, ancak Hindistan'da doğal RP enfeksiyonlarında klinik semp
tomların her iki türde de belirgin olduğu bildirilmektedir (55). 

RP'nin koyun ve keçilerden sığırlara naklinin doğal şartlarda 
mümkün olduğu, ancak dış ortama saçılan virusun miktarının azlığı 
nedeniyle yakın temasın gerektiği yapılan çalışmalarla kanıtlanmıştır 
(ı2,26,27,55) . Ancak Anderson ve ark. (6) tarafından ı987'de Sri 
Lanka'da sığırlarda görülen RP enfeksiyonlarının , Hindistan'dan 
subklinik enfekte keçi nakli sonucu şekillendiğini bildirilmiştir. Kü
çük ruminantların, hastalığın sığırlara bulaşmasında, RP salgınları
nın özellikle ilk dönemlerinde, önemli rol alabileceği bildirilmiştir 

(6,56). 

PPRV'un doğal konakçıları koyun ve keçilerdir. Her iki tür ara
sında duyarlılık açısından önemli farklılıklar mevcuttur (2,4,37,57) . 
Fakat Taylor ve Abegunde (75) Nijerya'da görülen PPR olaylarında , 

her iki türünde benzer şiddette etkilendiklerini gözlemlemişlerdir. 
Hindistan'da PPR olaylarında çoğunlukla koyunların etkilendiği bil
dirmiş (46,67) ise de, Kulkarni ve ark. (36) Hindistan'da keçilerde 
PPR'nin yüksek morbidite ve mortaliteye sahip olduğunu belirtmişler-
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dir. Sığır ve domuzlar ise gerek doğal . gerekse deneysel PPRV enfek
siyonlarında son konakçıdırlar (ı8,75). Anderson (5) tarafından ya
bani hayatta PPRV'un ekolojisi ile ilgili bilgilerin yeterli olmadığı ve 
özellikle Orta Doğu Ülkelerinde, ceylanların PPR'nin epidemiyolojisin
de önemli olabileceği bildirilmiştir. 

Koyun ve keçilerde RP. hayvanların direncine, alınan virus mik
tarı ve virülensine bağlı olarak akut veya subklinik bir seyir izler. 
Yüksek oranda ölümlerle sonuçlanan doğal enfeksiyonlar Hindis
tan'da görülmektedir (65) . PPR'de ise klinik seyir hastalığın ekzotik 
veya endemik olmasına, hayvanın türüne, yaşına ve alınan virus mik
tarına bağlı olarak perakut, akut ve subakut seyre kadar değişen 
farklılıklar gösterir ( ıı.ı9 , 37). 

Her iki hastalıkla mücadelede RPV ve PPRV'un antijenik yakın
lıklarından dolayı Plowright ve Ferris (53) tarafından geliştirilen atte
nüe RP doku kültürü aşısı kullanılmaktadır (ı9 , 37 , 72). Mariner ve 
ark. (4ı) tarafından geliştirilen ısıya dayanıklı Vero adapte RP aşısı, 
heterolog aşı olarak keçilerde PPRV'na karşı kullanılmış ve yeterli im
mun cevabın şekillendiği bildirilmiştir (42). RP rekorubinant aşı üre
tim çalışmalarının henüz araştırma ve saha denemeleri aşamasında 
olduğu bildirilmektedir (47,58,79) 

PPR karşı homolog aşı üretimi amacıyla PPRV'un Nijerya 751 ı 
patojen suşunun attenü?-syon çalışmaları sonucunda PPRV Nijerya 
751 ı suşu aşı tohum suş haline getirilmiş ve Vero hücre kültüründe 
aşı üretimine geçilmişti'r (2ı,22) Cauacy- H yınann ve ark.. ( ı7) tara
fından attenüe PPR aşısının heterolog aşı olarak sığırlara uygulandı
ğı ve sığırları RP enfeksiyonlarına karşı koruduğu bildirilmektedir 

Türkiye'de son yıllarda koyun ve keçilerde RP ve PPR'den şüp
heli klinik vakalar bildirilmiş olmasına rağmen, bu konu ile ilgili ça
lışmalar PPR enfeksiyonlarının patolojik bulguları ile sınırlı olup (3), 
RP ve PPR şüpheli vakaların etiyolojilerinin belidendiği bir çalışma 
bulunmamaktadır. Bu çalışma. klinik olarak koyun ve keçilerde gö
rülen RP veya PPR şüpheli vakaların serolajik ve virolojik olarak araş
tırılması amacıyla gerçekleştirilmiştir. 

2. MATERYAL VE METOT 

2.1 . Materyal 

2. ı. ı. Hücre Kültürü: Virus izolasyon · çalışmaları için primer 
dana böbrek (PDB) ve primer kuzu böbrek (PKB) hücreleri. virus 
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adaptasyonu ve titrasyonu için ise Vero-R hücreleri kullanıldı. Pri
mer hücrelerde virus izolasyon çalışmalarında HANK'S vasatı, izolat
ların adaptasyonu vereferens virusun üretilmesinde ise Glasgow Mi
nimal Essential Mediumı (GMEM) kullanıldı. 

2. 1.2. Virus: İzolatların adaptasyon ve identifikasyonunda re
ferens virus olarak Pirbright Hayvan Sağlığı Enstitüsü, İngiltere'den 
(Pirbright Institute Animal Health) temin edilen PPRV'un Nijerya 
751 ı suşu kullanıldı. 

2. 1.3. Dana Serum u: Virus izolasyon, adaptasyon ve titrasyo
nu ile hücrelerin üretilmesinde ticari olarak temin edilen fötal dana 
serumu2 (FDS) kullanıldı. 

2.1.4. Örneklenen Sürüler: Bu çalışmada, ı 7 koyun ve 6 ke
çi sürüsü olmak üzere toplam 23 sürü serolajik ve virolojik çalışma
lar için örneklendi. Örneklenen sürüler Çizelge ı'de gösterildi. Koyun 
ve keçilerde serolajik olarak RPV ve PPRV antikarlarının saptanması 
amacıyla, ı5 koyun ve 5 keçi olmak üzere toplam 20 sürü örneklen
di. Hastalığı geçiren şüpheli sürülerde, kan alınacak hayvanların ör
neklenmesinde klinik semptomlar kriter olarak değerlendirilmedi. 
Ancak maternal antikorları değerlendirme dışında tu tabiirnek için 6 
aylıktan büyük hayvanlardan, tesadüfi örnekleme ile kan serumları 
alındı. Şüpheli sürülerde örnekleme oranı %3,6 olarak tespit edildi. 
Şüpheli klinik semptom gösteren ve serapozitif sürülerin saptandığı 
yerleşim birimlerindeki vakalar takip edilerek izolasyon materyalleri 
alınacak sürüler seçildi. 8 koyun ve 2 keçi sürüsü olmak üzere top
lam 10 sürü virolojik yoklamalar için örneklendi. İzolasyon materyal
lerinin alınmasında şüpheli klinik semptom görülen sürülerde, ölen 
yada öldürülen hayvanıara otopsi yapıldı. Defibrine kan örnekleri ise 
beden ısısı yüksek hayvanlardan temin edildi. 

2.1.5. Serum Örnekleri: Serolajik testlerde, ı5 koyun sürüsü
ne ait ı66 koyundan ve 5 keçi sürüsüne ait 40 adet keçiden sağla
nan toplam 206 adet kan serum örneği kullanıldı. Serum örnekleri
nin dağılımı Çizelge ı'de gösterildi. Kan serum örneklerinin sağlandı
ğı sürülerde tespit edilen bulgular; 3-ıo gün arasında değişen inku
basyon süresi, durgunluk, iştahsızlık , 4ı-4ı ,5 °C'ye ulaşan yüksek 
ateş, konjuktivitis, seröz göz ve burun akıntısı , değişik şiddette ero
ziv stomatitis, ilerleyen vakalarda ülseratif stomatitis, ishal, öksürük 

1) Sigma Cat. No. M-0268. 

2) Biochorom. Cat. No. S0113. 
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ve ölüm olarak kaydedildi. Bunun yanısıra ı4 nolu sürüde kuzular
da perakut ölümler yetişkin hayvanlarda ise herhengi bir semptom 
tespit edilmedi. ı9, ve 20 nolu sürülerde ise etiyolojisi açıklanamayan 
abartların dışında herhangi bir bulguya rastlanmadı. 

Çizelge ı. Örneklenen sürü, kan serum örneği ve izolasyon 
materyallerinin dağılımı 

SÜRÜ 
KOYUN KEÇİ 

BÖLGE Kan İzolas. Kan İzolas. NO 
Serum Örnek Serum Örnek 

ı GO. Anadolu 5 - - -
2 İç Anadolu 5 - - -
3 Marmara 40 4 - -
4 Ege 5 - - -
5 Ege 2 - - -
6 İç Anadolu ll 3 - -
7 Ege 5 - - -
8 Ege - - ı6 9 

9 Ege 4 ı -
ı o Ege - - 3 -
ll Ege - - 4 -
ı2 Akdeniz - - 7 -
ı3 Akdeniz - ı o -
ı4 Akdeniz 5 4 - -
ı5 Akdeniz 5 6 - -
ı6 Doğu Anadolu ı7 5 - -
ı7 Marmara 6 - - -
ı8 Marmara ı o - - -
ı9 Ege ı9 - - -
20 Marmara 27 - - -
2ı GO. Anadolu - 2 - -

22 İç Anadolu - ı - -
23 Ege - - - 3 

TOPLAM 166 26 40 12 
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2. 1.6. İzolasyon Materyalleri: Klinik semptomlar ve otopsi 
bulgularına göre RP ve PPR'den şüphe edilen toplam 8 adet koyun 
sürüsüne ait ı8 adet hayvandan sağlanan, 8 akciğer, 5 lenf yumru
su, 5 dalak ve 8 defibrine kan örneği, 2 keçi sürüsüne ait 6 adet hay
vandan sağlanan, 3 akciğer. 3 lenf yumrusu, 3 dalak, ı swap ve 2 de
fibrine kan örneği olmak üzere toplam 38 adet izolasyon materyali 
kullanıldı. İzolasyon materyallerinin dağılımı Çizelge ı 'de öze tl endi. 

2. 1. 7. ELI SA Ki tl eri: RP er adikasyon çalışmaları için sağlanan 
RP ve PPR C-ELISAı kitleri antikor tespiti, I-ELISAl kiti ise izolatla
rın identifikasyonu amacıyla kullanıldı. 

2.2. Metot 

2.2. 1. PDB ve PKB Hücre Kültürlerinin Hazırlanması: Bu 
amaçla Etlik Merkez Veteriner Kontrol ve Araştırma Enstitüsü'nde 
bulunan ve periyodik olarak sağlık kontrolleri yapılan hayvanlardan 
doğan günlük kuzu ve danalara ait böbrekler kullanıldı. Hücrelerin 
hazırlanması, muhafazası ve sterilite kontrollerinde Fresney (29) bil
dirdiği metotlar uygulandı. 

2.2.2. Kan Serum Örneklerinin Hazırlanması: Kaolinli2 tüp
lere alınan kan örnekleri pıhtılaştıktan sonra ıo dakika ı500 deVirde 
santrifüje edilerek serumlar ayırt edildi. Stok tüplere aktarılarak test 
edilineeye kadar -20°C'de saklandı. 

2.2.3. İzolasyon materyallerinin hazırlanması 

2.2.3.1 Doku ve Swap Ömekleri: Virus izolasyonu amacıyla 
alınan örnekler ı 1 ı o oranında ıooo lUpenisilin/ml ve ı o mg strep
tomisin/ml antibiyotik içeren HANK'S vasatı içinde homojenize edil
dikten sonra 30 dakika +4°C de tutuldu ve süspansiyon 3000 deVir
de ı5 dakika santrifüj edildi. Daha sonra süpernatantdan sterilite 
kontrolü için örnekler alındı ve hücre kültürlerine ekimleri yapılınca
ya kadar -20°C de muhafaza edildi. 

2.2.3.2. Defibrine Kan Ömeklerinin Hazırlanması: Antiko
agülan3 madde içeren (etilendiamin tetra acetic acid) tüplere alınan 
defibrine kan örnekleri ı500 devirde ıo dakika santrifüje edildi. Üst
teki plazma atılarak lökosit tabakası alındı ve 3 defa HANK'S vasatı 

1) Blological Diagnostic Supplies Ltd., UK 

2) BD Vacutainer. Cat. No. 0152-15 

3) LDM. Cat. No. KE3 10 

41 



Koyun ve Keçilerde Küçük Ruminantların Vebası- TATAR, ALKAN 

ile yıkandı. S terilite kontrolü için örnek alındıktan sonra, %ı O FDS 
ve% ı o DMSO ilave edilerek 2 ml hacimlerde -20°C de muhafaza edil
di. 

2.2.4. İzolasyon Materyallerinin Hücre Kültürlerine İnoku
lasyonu: Daha önce kontrolleri tamamlanmış ve -80°C de tutulan 
PDB ve PKB hücrelerinden usulüne uygun olarak hücre kültürü tüp
lerine pasajları yapıldı. Hücreler %40 manolayer olduğunda, adsorb
siyona bağlı metotla izolasyon materyallerinin ekimi yapıldı. Hücreler 
her gün CPE yönünden doku kültürü mikroskobunda ı kontrol edildi. 
CPE oranı %80 oranına ulaşan hücre kültürü tüpleri -20°C'ye alındı. 
CPE göstermeyen hücre kültürleri ise her iki günde bir %2 FDS içe
ren HANK'S vasatı ile vasatı değiştirilerek ı 4 gün bekletildikten son
ra dondurulup çözdürülerek 3000 devirde santrifüje edildi ve süper
natant bir sonraki pasaj için inakulum olarak kullanıldı. Materyalie
rin üç kör pasajı yapıldı. İçüncü pasajda CPE saptarımayan materyal
ler negatif olarak kabul edildi. 

2.2.5. 1-ELISA Testi: I-ELISA testi izolasyon çalışmalarında 
hücre kültürlerinde CPE saptanan materyaliere ait izolatların iden
tifikasyonu için kullanıldı (40) . I-ELISA testinde, CPE pozitif hücre 
kültürü süpernatantları şüpheli örnek, PPRV Nijerya 75/1 attenüe 
suş pozitif örnek, hücre kontrol ve CPE (-) materyallerden birine ait 
süpernatanUar ise negatif örnek olarak kullanıldı. 

2.2.6. PPRV Pozitif İzolatların Vero-R Hücrelerine Adap
tasyonu: I-ELISA testinde PPRV antijeni yönünden pozitif bulunan 
izolatların, Vero hücre kültürüne adapte attenüe PPRV Nijerya 75/ ı 
suşu ile CPE şekillerinin karşılaştırılması ve daha sonraki çalışmalar
da kullanılması amacıyla Vero-R hücre kültürüne adaptasyonu ya
pıldı (70) . İzolatların PKB hücrelerinde 3. pasajlarını takiben Vero~R 
hücrelerinde 5 pasajı daha yapılarak 8. pasajda enfekte hücreler 
H&E ile boyanarak CPE şekilleri saptandı. 

2.2. 7. İzolatların Enfeksiyözite Güçleri: İzolatların infektivite 
güçlerinin saptanması amacıyla Vero-R hücreleri kullanılarak mikro 
virus titrasyon metodu uygulandı (60). 

2.2.8. RP ve PPR C-ELISA Testi: Toplanan kan serum örnek
lerinde RPV ve PPRV antikarlarının saptanması içinC-ELISA testin
den yararlanıldı (ı O). 

1) Olympus CK 
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3.BULGULAR 

3. ı. Hücre Kültürleri: Virus izolasyon çalışmalarında kullanı
lan PDB ve PKB hücre kültürlerinde sterilite kontrol testlerinde Vi
ral, mikoplazmal ve bakteriyel kentaminasyon saptanmadı. 

3 .2. Virus İzolasyon ve Adaptasyonu: İzolasyon çalışmaların
da toplam 38 adet izolasyon materyalinin PDB ve PKB hücre kül
türlerine ekimleri yapıldı. Doku kültürü mikroskobunda yapılan 
kontrollerde ı toklu akciğer, ı oğlak akciğer ve ı kuzu dalak ve lenf 
yumrusu olmak üzere toplam 3 hayvana ait m~teryallerde, hücre 
kültürlerinde CPE oluşturan Viral bir etken tespit edildi. İzolasyon so
nuçları ve materyaller Çizelge 3.2.'de gösterildi. İlk pasajlarda PKB 
hücre kültürlerinde 7-9 . günde başlayan hücre yuvarlaklaşmasını 
daha sonra sinsityal hücrelerin oluşması takip etti. Toklu akciğer ma
teryalinde PKB hücrelerinde olduğu kadar belirgin olmamakla bera
ber 8- ı o. günlerde PDB hücrelerinde, hücre yuvarlaklaşması ile baş 

layan CPE saptandı. İzolatların Vero-R hücrelerine adaptasyon çalış
maları sırasında ise CPE oluşum süresinin pasaj sayısına paralel 
olarak 2 ve 3 nolu izolatlarda 3. güne kadar düştüğü ancak bu sü
renin ı nolu toklu izolatında en az 5 gün olduğu saptandı. 

Çizelge 3.2. Virus izolasyon bulguları 

İzolat Sürü İzolasyon materyali CPE 

No No FKB FDB Vero-R 

ı 22 Toklu 1 akciğer + + + 

2 8 Oğlak/ akciğer + - + 

3 ı4 Kuzu/ dalak+lerıf yumrusu + - + 

İzolatların Vero-R hücrelerine adaptasyonu süresinde hücre 
kültürü lamlarındaı yapılan H&E boyamalar neticesinde, 3. günde İs 
inklüzyon cisimciklerinin, 5 . günde 2-3 çekirdekli sinsityal hücrele
rin, 7 . günden sonra ise çok çekirdekli ve İs inklüzyon cisimciği içe
ren sinsityal hücrelerinin oluşmaya başladığı saptandı. İs inklüzyon 
cisimciklerinin İn inklüzyon cisimciklerinden daha fazla olduğu gö
rüldü. Sinsityal hücrelerin izolat 3'de izolat ı ve 2'ye oranla sayı ola
rak daha az olduğu. ancak sinsityal hücre çekirdek sayısının daha 
fazla olduğu tespit edildi. Vero-R hücreleri ile izolatların Vero-R hüc-. 

1) NUNC, Lab·Tek Chamber Slide. Cat No. 177402 
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relerinde oluşturdukları ve H&E boyama ile saptanan CPE şekille
ri Resim 3 .2. ı, 3.2.2, 3.2.3, 3.2.4'de gösterildi. 

Resim 3.2.1. Vero-R hücre kontrol x200 H&E 

' . 

. .. 
~ · 

.) -,/ --. 

.• 

; 1 ... 
~· 

Resim 3.2.2. Vero-R hücrelerinde İzolat 2'de oluşan sinsityal hücre 
(aklar) ve İs inklüzyon cisimcikleri (ls) x200 H&E 
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Resim 3.2.3. Vero-R hücrelerinde İzolat 2'de oluşan sinsityal hücre 
(oklar) ve İs inklüzyon cisimcikleri (Is) x 200 H&E 

Resim 3.2.4. Vero-R hücrelerinde izolat 3'de sinsityal hücre (oklar) 
ve İn inklüzyon cisimciği x200 H&E Inx400 H&E 
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3.3. 1-ELISA Testi: İzolat süpernatanUan ile yapılan I-ELISA 
testinde her üç izolat da PPRV olarak identiliye edildi. Testin değer
lendirilmesinde kit protokolü esas alındı ve test sonuçları OD değer
leri üzerinden Çizelge 3.3'de gösterildi. 

· Çizelge 3.3. İzolatların I-ELISA testi OD değerleri 

PPR /OD RP/ OD 

Konj. Kontrol 0.09 0.11 

Ref. Antijen 2 .57 2.32 1.07 1.09 

PPRV 75/1 2.35 2.35 0 .02 0.02 

İzolat 1 2 .42 2.40 0.02 0.02 

İzolat 2 2.89 2.78 0.03 0.03 

İzolat 3 2 .71 2.58 0.06 0 .06 

Hücre kontrol 0.04 0 .03 0 .03 0.03 

CPE (- l Örnek 0 .03 0 .03 0.02 0.02 

3.4. Izolatların Enfeksiyözite Güçleri: PKB hücrelerinde 3 
pasajı ve Vero-R hücrelerinde 5 pasajı yapılan izolatların 8. pasajda 
Vero-R hücrelerinde enfektivite güçleri saptandı. Virus titresi izolat 
l'de 104 DKID50 /ml. izolat 2'de 105 DKID50 /ml, İzolat 3'de 104.8 
DKID50 /ml, PPRV Nijerya 75/1' de ise 105,5 DKID50 /ml olarak 
saptandı. 

3.5. RP ve PPR C-ELISA Testi: Şüpheli bulunan 15 koyun 
sürüsüne ait 166 ve 5 keçi sürüsüne ait 40 adet keçiden alınan top
lam 206 adet kan serum örneği test edildi. RP C-ELISA testinde ko
yun ve keçi serumlarının tümü RPV antikoru yönünden seranegatif 
bulundu. PPR C-ELISA testinde ise, 146 adet koyun ve 36 adet keçi 
olmak üzere toplam 182 serum örneğinde PPRV antikoru saptandı. 
Serapozitiflik sürü bazında değerlendirildiğinde test edilen 15 koyun 
sürüsünün hepsinde 5 keçi sürüsünden ise 4 sürüde PPRV antikoru 
tespit edildi. Koyun serumlarında PPR serapozitiflik oranı %87,95, 
keçi serumlarında %90,00 olarak hesaplandı. PPR C-ELISA sonuç
ları ise Şekil 3 .5 'de özetlendi. 
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Şekil 3.5. Koyun ve keçi kan serum örneklerininC-ELISA sonuçları 

KEÇi KOYUN TOPLAM 

IlaNEGATiF DPOZİTİF DTOPLAM 

4. TARTIŞMA ve SONUÇ 

Klinik semptomlar ve otopsi bulgularına göre RP ve PPR şüphe
li olarak değerlendirilen 15 koyun ve 5 keçi sürüsüne ait, 166 koyun 
ve 40 keçi olmak üzere toplam 206 kan serum örneği RP C-ELISA ve 
PPR C-ELISA ile testetabii tutulmuştur. RP ve PPR C-ELISA testin% 
98 duyarlı olduğu bildirilmekle beraber, PPR C-ELISA testinin, RPV 
antikorları ile çapraz reaksiyon verebileceği belirtilmiştir (9, 10). An
cak RP C-ELISA testinin hiç bir şekilde PPRV antikorları ile çapraz re
aksiyon vermediği yine aynı araştırıcılar tarafından bildirilmiştir. Ni
jerya'da koyun ve Gambiya'da sığır kan serum örnekleri ile yapılan 
bir çalışmada her iki testte pozitif bulunan örneklerin gerçekte RPV 
antikorları yönünden pozitif olduğu saha çalışmaları ile kanıtlan
mıştır (9). Bu çalışma süresince yapılan C-ELISA testlerinde herhan
gi bir çapraz reaksiyon görülmemiştir. 

Test edilen toplam 206 serum örneğinin hiçbirinde RP antiko
ru saptanmamıştır. 146 koyun ve 36 keçi olmak üzere toplam 182 se
rum örneğinde ise PPR antikorları tespit edilmiştir. PPR serapozitiflik 
oranı koyun serumlarında %87,95, keçi serumlarında ise %90 ola
rak saptanmıştır . 

RPV antikarlarının prevelansının belirlenmesi amacıyla Nijer
ya'da gerçekleştirilen çalışmada klinik semptomlar görülmeksizin se-
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ropozitiflik oranı koyunlarda % 18,8, keçilerde ise %15,2 olarak bil
dirilmektedir (49,8z). Kenya'da koyunlar için serapozitiflik oranı %24 
olarak saptanmıştır (61) . Anderson ve ark. (7) Kuzey Tanzanya'da 
yapmış oldukları prevelans çalışmasında, koyun ve keçilerdeki sero
pozitiflik oranının %ı ,6-12,5 arasında farklılık gösterdiğini, yabani 
hayvanlarda ise bu oranın %2,7 olduğunu bildirmişlerdir. 

RP enfeksiyonlarında, özellikle .koyunlarda, RPV'un replikasyon 
hızının düşük olduğu ve klinik semptomların belirgin olmadığı ancak 
immun cevabın şekillendiği bildirilmiştir. (7,35,55 ,80,81) . Bu neden
le aşısız hayvanlarda RPV antikarlarının varlığı, subklinik RP enfek
siyonlarının göstergesi olarak kabul edilmiştir. (7,61,82). 

Hindistan'da, RPV antikor prevelansı koyunlarda %37, keçiler
de ise %29,5 olarak bulunmuş olup, Hindistan'da Afrika ve Arap Ya
rımadası'ndan farklı olarak subklinik RPV enfeksiyonlarının yanı sı
ra koyunlarda akut klinik seyrin de görüldüğü bildirilmiştir (56) . 

Bu çalışma süresince klinik muayeneler ve otopsi bulgularına 
dayanılarak şüpheli kabul edilen koyun ve keçi sürülerine ait 206 se
rum örneğinde RPV antikorları saptanmamıştır. Bununla beraber ör
neklenen sürü ve serum sayısı göz önüne alındığında bu çalışmadan 
elde edilen verilere dayanılarak Türkiye'de koyun ve keçilerde akut 
veya subklinik RPV enfeksiyonlarının bulunmadığını söylemek güç
tür. Bu nedenle daha geniş bir populasyon örneklenerek yapılacak 
seroprevelans çalışmalarının bu konuda daha sağlıklı verileri ortaya 
koyacağına inanılınaktadır. 

Taylor (71) tarafından klinik olarak sağlıklı görünen koyun ve 
keçilere ait kan serum örnekleri ile yapılan çapraz SNT'te PPRV an
tikor oranı koyunlarda %57,3, keçilerde ise %43 ,7 olarak bildirilmek
tedir . Uroman'da ise örneklenen sağlıklı koylinlarda PPRV antikor 
prevelansı %23,7, keçilerde %24,8 bulunmuştur (76) . Lefevre ve ark. 
(38) Ürdün'de yapmış oldukları çalışmada 6 aylıktan büyük sağlıklı 
koyun ve keçilerden sağlanan toplam 548 kan serum örneğinin 
32'sinde PPRV antikoru tespit etmişler, 8 kan serum örneğinde ise 
ı 132 titrede RPV antikoru, aynı serumlarda ı 18 titrede PPRV antiko
ru saptamışlardır. Bu 8 adet serum örneği, RPV antikorları titreleri
nin daha yüksek olması nedeniyle RPV antikorları yönünden pozitif 
olarak değerlendirilmiştir. Klinik olarak hastalık görülmeksizin anti
korların tespit edilmesinin nedeni, lokalırkların direnci şeklinde izah 
edilmiştir . İran'da yapılan çalışmada ise klinik semptom görülmeyen 
koyun ve keçilere ait kan serumlarının ı 1 lO dilüsyonunda, %13 ora
nında PPRV antikoru tespit edilmiştir (33) . 
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Bu araştırmada, şüpheli değerlendirilen sürülerde ve 6 aylık
tan büyük hayvanlarda örnekleme yapıldığı için, PPR serapozitiflik 
oranını morbidite olarak değerlendirmenin daha uygun olacağı kana
atine varılmıştır. Literatür bilgilerde bildirilen PPR morbidite oranları 
ile koyunlarda %87,95, keçilerde ise %90 olarak tespit edilen oran
lar arasında benzerlik saptarımıştır. Sürü olarak değerlendirildiğin
de serapozitiflik oranı koyunlarda %90,9 keçilerde ise %77, 14 olarak 
belirlenmiştir. 

Kulkarni ve ark., (36) tarafından morbidite oranı genç keçiler
de %63,2, yetişkin keçilerde ise %64,7 olarak bildirilmesine karşın, 
Roeder ve ark., (57) ile Amjad ve ark., (4) tarafından bu oran keçiler
de %100 olarak belirtilmiş , başka bir çalışmada ise, morbidite %90 
olarak saptanmıştır (2) . Yine aynı araştırıcılar tarafından mortalitenin 
%13-90 arasında farklılık gösterdiği bildirilmektedir. Nanda ve ark. 
(45) koyunlar için mortalitenin genç hayvanlarda %40-60 , yetişkin 
hayvanlarda ise %10-20 , Ramesh Babu ve Rajasekhar, (1988) Hin
distan'da koyun ve keçiler için mortalitenin % 44,5-67 ,8 arasında ol
duğunu bildirmektedirler. Genelliteratür bilgilerde ise duyarlı türler
de PPR için morbidite %90, mortalite ise %50-80 olarak ifade edil
mektedir (ll). 

Bu çalışmada incelenen sürülerde morbidite, 22 nolu koyun 
sürüsündeki 8-10 aylık toklularda %20, 8 nolu ve ı3 nolu keçi sü
rülerinde %ıOO, toplam sürü bazında değerlendirildiğinde ise koyun
lar için% 87,95, keçiler için %90 olarak saptanmıştır. Mortalite oran
ları ise hayvanların türü ve yaşına bağlı olarak geniş sınırlar içinde 
bulunmuştur . Mortalite 22 nolu sürüde %6 olarak belirlenmiş, ı4 
nolu sürüde ise yetişkin koyunlarda ölüm görülmez iken, 2 aylık ku
zularda mortalite %30 olarak saptanmıştır. ı3 nolu keçi sürüsünde 
bu oranın %9, 8 nolu keçi sürüsündeki ı-2 aylık oğlaklarda %80, ye
tişkinlerde %32,6 olduğu gözlemlenmiştir. Alçığır ve ark. da (3) mar
taliteyi 6-7 aylık kuzular için %30 olarak bildirmektedirler. 

Serapozitif bulunan sürülerden ı 7 sürüde (l-ı3 , ı5-ı8 nolu 
sürülerdel literatür bilgilerde (4, ı9,36,37) bildirilen, klinik semptom
lardan, yüksek ateş, burun ve göz yaşı akıntısı, eroziv ve ülseratif 
stomatitis, ishal, öksürük ve ölümler saptanmıştır. ı4 nolu sürüde 
ise hastalığın kuzularda belirgin semptom oluşmadan genel düşkün
lüğü takiben %30 mortalite ile perakut seyir izlediği görülmüştür. 
PPRV serapozitiflik oranı ortalama %84,7 olarak bulunan, ı 9 ve 20 
nolu sürülerde ise etiyolojisi tespit edilemeyen abartların dışında her-
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hangi bir klinik semptom saptanmamıştır. Literatür bilgilerde 
PPR'nin özellikle keçilerde görülen akut klinik seyrinde abartların gö
rülebileceği, fakat tipik bir klinik semptom olmadığı bildirilmesine 
(2,36) karşın, koyunlar için böyle bir bilgiye rastlanmamıştır . Wosu 
(78) tarafından abortlar. sinirsel semptomlar ve vulvavaginitisin gö
rüldüğü atipik PPR olgularının görüldüğü bildirilmelde beraber, Bar
rett (ı3) tarafından, RP ve PPR vakalarında sinirsel semptomların ve
ya meningitisin görülmediği belirtilmiştir. 

RPV ve PPRV izolasyon çalışmalarında, beden ısısı yüksek hay
vanlardan alınan defibrine kan ve swap örnekleri, açık klinik sernp
tom gösteren hayvanlardan öldürülen veya hastalıktan ölen hayvan
lardan sağlanan dalak, akciğer ve lenfyumruları kullanılmıştır. Yapı
lan çalışmalarda (2,25 ,69, 75) ve OIE standart teşhis metotlarında da 
bu materyalierin izolasyon çalışmaları için uygun olduğu bildirilmek
tedir. PPR olaylarında RP'den farklı olarak hastalığın akut dönemin
de enfekte akciğer dokusunda virus yoğunluğunun ıo5 .5 DKID50 /ml 
veya daha yüksek olabileceği bildirilmektedir ( ı,40). Bu çalışmada 
toplam 38 izolasyon materyalinden, 2 adedi akciğer olmak üzere 3 
acedinde PPRV izole ve identiliye edilmiştir. izole edilen virusların tit
resi sırasıyla ı04 DKID50 /ml ve ı05 DKID50 /ml ıo4.8 DKID50 /ml ola
rak saptanmıştır . Gerek izolasyonun gerçekleştirildiği dokular gerek
se etkenin enfeksiyözitesi dikkate alındığında elde edilen veriler Abe
gunde ve Adu (ı) ve Libeau ve ark. (40)'nın bulgularını destekler nite
liktedir. İzolat 3 ise dalak+lenf yumrusu materyalinden izole edilmiş
tir. İzolasyon gerçekleştirilen (izolat ı ve izolat 2) 8 ve ı4 nolu sürü
lerden hastalıktan ı4 gün sonra alınan kan serum örneklerinde PPR 
serapozitiflik oranı %ı 00 olarak saptanmış olup serolajik veriler ile vi
rolojik teşhis arasında da paralellik tespit edilmiştir. İzolat ı 'in sağ
landığı 22 nolu sürüden ise enfeksiyon sonrası oluşan antikorları 
saptamak amacıyla kan serum örneği sağlanamamıştır . 

PPRV izolasyonunda Taylor ve Abegunde (ı) FKB hücrelerinde 
izolasyonu takiben izolatların FDB hücrelerine adaptasyonunun ya
pılabileceğini, ancak FDB hücrelerinde CPE'nin belirgin olmadığını 
tespit etmişlerse de, El Hag Ali ve Taylor (25) Sudan'da PPR vakala
rında virus izolasyonun FDB hücrelerinde yapıldığını bildirmişlerdir. 
Bunun nedeni olarak da izolasyon çalışmalarında kullanılan FDB 
hücrelerinin duyarlılığının farklı olabileceği iddia edilmiştir. Uro
man'da PPRV izolasyon çalışmalarında, hem FKB hem de FDB hüc
relerinin başarıyla kullanıldığı saptanmıştır. Ancak bu izolatların Ve-
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ro hücrelerine adaptasyonunun sağlanmasına rağmen çapraz testler 
için yeterli titredevirus elde edilememiştir (76). Abu Elzein ve ark. (2) 
tarafından PPRV izolasyonunda fötal oğlak böbrek hücrelerinin kul
lanıldığı bildirilmiştir. Hindistan'da ise Shaila ve ark. (69) ve Nanda 
ve ark. (45) tarafından virus izolasyon çalışmaları fötal hücreler kul
lanılmadan Vero hücrelerinde gerçekleştirilmiştir. 

Şüpheli materyallerden PDB ve PKB hücreleri kullanılarak vi
rus izolasyon çalışmaları tamamlanmış ve virus adaptasyon çalışma
larında ise Vero-R hücreleri kullanılmış olup literatür bilgilerde bu 
hücrelerin izolasyon ve adaptasyon çalışmaları için uygun olduğu 
bildirilmektedir (8,22,3 ı ,5 ı, 70,7 4). 

Bu çalışmada PPRV izolasyon çalışmalarında PKB hücreleri 
PDB hücrelerinden daha duyarlı bulunmuştur. İzolat 2 ve 3'de PDB 
hücrelerinde belirgin bir CPE saptanamazken, izolat ı 'de PKB hücre
lerinde olduğu kadar belirgin olmamakla beraber 8-10. günlerde PDB 
hücrelerinde hücre yuvarlaklaşması ile başlayan CPE tespit edilmiş
tir. Vero-R hücrelerine adaptasyonları sırasında, izolatlar arasında 
önemli bir fark görülmemiştir. PKB hücrelerinde ilk pasajlarda 7-9. 
günlerde ilk CPE değişiklikleri tespit edilirken, adaptasyon çalışma
larında bu süre 3-5 gün olarak belirlenmiştir. Bu bulgular Gilbert ve 
Monnier (32), Gibbs ve ark. (3ı). Taylor ve Abegunde (75) ve Abu El
zein ve ark. (2) bulguları ile benzerdir. 

Gilbert ve Monnier (32) FKB hücrelerinde 6-9. günde CPE sap
tandığını bildirmişlerdir. Gibbs ve ark. (3ı) tarafından FDB, FKB ve 
Vero hücrelerinde 6-ı5. günde belirgin CPE oluştuğu saptanmıştır . 

Taylor ve Abegunde (75) ise CPE oluşma süresini 6- ı2 gün olarak tes
pit etmişlerdir. Abu Elzein ve ark. (2) tarafından bu sürenin izolasyon 
çalışmalarında ı9. güne kadar çıkabileceği bildirilmiştir. Adaptas
yon çalışmaları esnasında Vero hücrelerinde 3-5 gün içinde PPRV'na 
özgü CPE'lerin oluştuğu bildirilmektedir (2,34). 

PPRV'un hücre kültürlerindeki CPE şekli, hücre yuvarlaklaş
ması İs ve İn inklüzyon cisimcikleri, vakuol ve sinsityal hücrele ola
rak bildirilmiştie (2,32,34). İzolatların Vero-R hücrelerinde yapılan 
adaptasyon çalışmalarında H&E boyamalarda tespit edilen CPE şe
killeri literatürde bildirilen CPE şekillerine benzer bulunmuştur. Re
ferens virus ile karşılaştırıldığında, izolatlarda inklüzyon cisimcikle
ri ve sinsityal hücrelerin daha geç oluştuğu görülmüştür. Lefevre ve 
Diallo (37) tarafından PPRV'un Vero hücrelerinde oluşturduğu sinsit-
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yal hücrelerin . sayı olarak daha az ve daha küçük olduğu bildirilmek
tedir. 

PPRV izolasyon ve izolatların identifikasyonlarında geçmişte ko
yun, keçi ve sığırlara deneysel inokulasyonlar ve çapraz nötralizasyon 
testi başarıyla kullanılmıştır (20). Ancak bu testıerin yerini, uygulan
maların uzun zaman alması ve ekonomik olmamaları nedeniyle I-ELI
SA ve biyomoleküler testler almıştır (22.40). İzolatların identifikasyo
nunda I-ELISA kullanılmış ve her üç izolat PPRV olarak identiliye 
edilmiştir. Bu çalışmada izolat identifikasyonu amacıyla kullanılan I
ELISA, OIE standart teşhis metotlarında izolatların identifikasyonu 
için (8,22) yeterli kabul edilmiştir. 

Bu araştırmada gerçekleştirilen klinik, serolojik, virus izolasyon 
ve identifikasyon çalışmaları sonucu elde edilen bulgular değerlendi
rilerek Türkiye'de koyun ve keçilerde PPR enfeksiyonlarının yaygın 

olarak varlığı saptanmıştır. Hastalığın Asya'da yayılmasına paralel 
olarak Hindistan'dan batıya yayılması esnasında kontrolsüz hayvan 
hareketleri ile Türkiye'ye geçtiği tahmin edilmektedir. Yapılan mole
küler filyasyon çalışmaları da bu görüşü doğrular niteliktedir. Ancak 
PPR'nin klinik olarak, gen ç hayvanlarda görülen yüksek oranda 
ölümlerin dışında dikkat çekmediği ve benzer semptomlarla seyreden 
hastalıklarla karıştırıldığı ve şüphe edilen bu hastalıklara yönelik te
davi denemelerinin yapıldığı gözlemlenmiştir. Özellikle yetişkin ko
yunlarda görülen subklinik olayların sahada hiç dikkat çekmediği ve 
Türkiye'de hastalığın yayılmasının en önemli nedenlerinden birisinin, 
kontrolsüz subklinik hasta hayvan hareketleri olduğu kanısına varıl
mıştır. 

Bu çalışmada koyun ve keçilerde RPV spesifik antikorlar sap
tanmamıştır. Bu bulgular örneklenen sürülerde RPV enfeksiyonları
nın olmadığı şeklinde değerlendirilmiştir. 
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