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ÖZET 

 

Hatay İlinde Halk Elinde Yetiştirilen Mandalarda Pestivirus 
Enfeksiyonunun Virolojik ve Serolojik Metotlarla Araştırılması 

Hatay ili Kırıkhan ilçesinde halk elinde yetiştirilen 18 adet aile tipi işletmelerdeki 
sağlıklı görünüşlü 3 aylıktan büyük 150 adet mandadan tesadüfi örnekleme yoluyla serum 
ve 100 adet genital sürüntü örneği alındı. Yapılan çalışmada sağlıklı görünümlü 
mandalardan alınan kan ve sürüntü örneklerinin hiçbirinde pestivirus nükleik asiti tespit 
edilmedi. Araştırmada örneklenen 150 mandadan 84 adedinde (%56) pestivirus spesifik 
antikor varlığı saptandı. Genel olarak işletme düzeyindeki seropozitiflik oranları %0-100 
arasında belirlendi. Yetiştirme tiplerine göre, hem karma hem de sadece manda yetiştiriciliği 
yapılan işletmelerde %56 seropozitiflik oranları tespit edildi. Seropozitif hayvanlardan, dişi 
hayvanların %58’i (47/81) ve erkek hayvanların %53,6’sında (37/69) virus spesifik antikor 
varlığı saptandı. Yaş gruplarına göre, 3-6 aylık yaşlılarda %45,7 (16/35) ve 6 aylıktan 
büyük mandaların %59,1 (68/115)’inde seropozitiflik tespit edildi. Yapılan çalışmanın 
sonucu olarak ülkemizde farklı bir ruminant türü olan mandalarda pestivirus 
enfeksiyonunun yüksek yaygınlığa sahip olduğu gösterilmiştir. Gelecekte enfeksiyonun 
manda popülasyonundaki epidemiyolojik dinamiklerinin daha iyi anlaşılmasını sağlayacak 
geniş ölçekli epidemiyolojik çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır. 

 
 

Anahtar Kelimeler: Pestivirus, PCR, ELISA, Seroprevalans, Manda. 
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ABSTRACT 

 

Investigation of Pestivirus Infections in Privately Owned Water Buffaloes 
in Hatay Province by Virological and Serological Methods 

 
A total of 150 sera and 100 genital swabs were sampled from healthy-appeared water 

buffaloes aged older than 3 months in 18 private farms in Kırıkhan, Hatay province. None of the 
blood and genital swab samples from water buffaloes was detected pestivirus nucleic acid. 
Pestivirus specific antibodies were detected in 84 (56%) of 150 water buffaloes here sampled. 
In general, the seropositivity rates at the enterprise level were determined between 0-100%. 
According to the breeding types, seropositivity rates in both mixed-breeding herds and in water 
buffalo herds were detected as 56%. The presence of virus-specific antibodies was detected in 
47 of 81 female (58%) and 37 of 69 male animals (53.6%) from the seropositive animals. 
According to age groups, seropositivity was detected in 16 (45.7%) of 35 buffaloes aged 3-6 
months and 68 (59.1%) of 115 buffaloes older than 6 months. The findings showed that the 
prevalence of pestivirus infection was high in water buffaloes as well different ruminant species 
in Turkey, and this research will guide future large-scale epidemiological studies, which will 
provide a better understanding of the epidemiological dynamics of pestivirus infection in water 
buffalo populations. 

 
 

Keywords: ELISA, PCR, Pestivirus, Seroprevalence, Water buffalo. 
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1. GİRİŞ 

Sığırların viral diyare virus (BVDV) enfeksiyonu, ilk kez 1946'da sığırlarda ateş, 

anoreksi, diyare, ülseratif gastroenterit ve abortlarla karakterize klinik tabloyla tanımlanmış 

ve “X hastalığı” olarak isimlendirilmiştir (Olafson ve ark. 1946). Ardından gelişen ikincil 

bir hastalık formu 1953 yılında ABD'nin Iowa eyaletinde sığırlarda gözlenen ve lezyonlara 

dayanarak “Mukozal hastalık” olarak adlandırılmıştır (Ramsey ve Chivers 1953).  

BVDV ile gelişen enfeksiyon; mastitis, abort, anomalili yavru doğumu, repeat breeding 

gibi reprodüktif sistem bulgularının yanı sıra, respiratorik sistem ve gastrointestinal sistem 

gibi multi sistemik etkilere de sahiptir (Evans ve Reichel 2021).  BVDV'nun ana hedefi olan 

embriyo veya fötustaki patojenik etkileri sonucunda embriyonal ya da fötal ölümler, 

teratogenez, persiste enfeksiyon (PI) ve infertilite şekillenebilmektedir. Erken dönem fötal 

enfeksiyonlar PI buzağıların doğumu ile sonuçlanabilir. PI hayvanlarda mutant BVDV 

suşları ortaya çıkabileceği gibi, süperenfeksiyon neticesinde ölümcül mukozal hastalık 

(MD) tablosu gelişebilmektedir (Ramsey ve Chivers 1953, Bolin 1995b).  

BVDV'nin genellikle konakçıya özgü olduğu düşünülürken, keçi ve koyunlarda Border 

disease virus (BDV) gibi diğer Pestivirus türlerinin, başlangıçta izole edildikleri türler 

dışındaki türleri de enfekte ettiği gösterilmiştir. Son zamanlarda BVDV, Dünya Hayvan 

Sağlığı Örgütü (OIE)’nün ihbarı zorunlu hastalıklar listesine yer almıştır (Evans ve Reichel 

2021).   

Bu araştırmada, Hatay ilinde halk elinde aile tipi yetiştiricilik yapılan manda 

işletmelerinde pestivirus enfeksiyonunun virolojik ve serolojik yöntemler kullanılarak 

araştırılması amaçlanmıştır. Dünyada ve ülkemizde sığır, koyun ve keçi gibi ruminant 

türlerinde pestivirus enfeksiyonunun prevalansının araştırıldığı çok sayıda araştırma 

olmasına karşılık mandalarda sınırlı sayıda çalışma bulunması nedeniyle bu araştırmanın 

ulusal ve uluslararası düzeyde bilimsel literatüre katkı sağlayacağı düşünülmektedir. 
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2. GENEL BİLGİLER 
2.1.Etiyoloji 

Sığırların viral diyare virusu (Bovine Viral Diyare Virus:BVDV), domuzlardaki klasik 

domuz vebası virusu ve koyun ve keçilerdeki Border disease virusu RNA genomuna sahip 

Flaviviridae ailesinin Pestivirus cinsi içinde sınıflandırılmıştır (Ataseven 2021). Harflere 

dayalı yeni sınıflandırmada pestivirus A’dan K’ya kadar 11 türü tanımlanmıştır (ICTV 

Reports 2021). Ruminantlarda enfeksiyona neden olan primer pestivirus türleri, pestivirus 

A (BVDV-1), pestivirus B (BVDV-2), pestivirus D (BDV), son yıllarda pestivirus I, 

pestivirus H (BVDV-3 veya HoBi-like) olarak sınıflandırılmıştır (ICTV Reports 2021). 

Pestivirus A türü, NADL ve Osloss gibi referenz suşları ve 22 alt tipi içermektedir (Yeşilbağ 

ve ark. 2017, Oğuzoğlu ve ark. 2019). Pestivirus B türü 4 alt tipi içerirken, ilk izolasyonu 

ticari fötal serumlardan yapılan ve HoBi-like olarak da adlandırılan pestivirus H türü 

buzağıların ağır solunum sistemi enfeksiyonları ile abortlardan saptanmıştır (Yeşilbağ ve 

ark. 2017, Timurkan ve Aydın 2019). Tüm pestiviruslar antijenik olarak yakın ilişkili 

olmasına rağmen, poliklonal ve monoklonal antiserumlar kullanılarak gerçekleştirilen virus 

nötralizasyon çalışmaları, farklı türlerden pestivirus izolatlarının antijenik olarak spesifik 

epitoplara sahip olabileceğini ve viral nötralizasyonda yer alan bazı epitoplarda önemli 

varyasyonların bulunduğunu doğrulamıştır (Bolin ve ark. 1988, Paton ve ark. 1991, Van 

Rijn ve ark. 1997).  

Pestivirus virionları, zarflı, yaklaşık 60 nm çapında küresel partiküllerdir. (Murphy ve 

ark. 1999). Bu virusların hücrelerde çoğalma sırasında patoloji sergileyen sitopatojen 

(cytopathogen: cp) ve sergilemeyen non-sitopatojen (non-cytopathogen: ncp) iki farklı 

biyotipi belirlenmiştir. Her iki biyotipik özelliğe sahip suşlar 3 genotipte de belirlenmiştir. 

Persiste enfeksiyonun gelişiminden ncp biyotipteki suşlar sorumludur (Fulton ve ark. 2006). 

   

2.2.Epidemiyoloji 

Pestivirus enfeksiyonları, sığırlar dışında manda, koyun, keçi, vahşi ruminantlar, 

domuzlar, tavşanlar, Camelidae, Cervidae, Antilocapridae ailesi üyelerinde de bildirilmiştir 

(Depner ve ark. 1991, Hyera ve ark. 1992, Løken 1995, Anderson ve Rowe 1998, Gruber ve 

ark. 1995, Frolich ve Streich 1998, Frolich ve Flach 1998, Ataseven ve ark. 2022). 

Namibya'daki kudu (Tragelaphus strepsiceros), eland ve zürafa arasında yüzde 40'ın 

üzerinde bir prevalans oranı bildirilmiştir (Depner ve ark. 1991). Bazı çalışmalar, serbest 
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dolaşan tek tırnaklıları enfekte eden BVDV izolatlarının olduğunu göstermektedir (Frolich 

ve Hofmann 1995, Becher ve ark. 1997, Fischer ve ark. 1998). 

BVDV'nin doğadaki en önemli rezervuarı immüntolere persiste enfekte (PI) 

hayvanlardır (Houe ve ark. 1995, Innocent ve ark. 1997, Taylor ve ark. 1997). Bu hayvanlar 

nazal sekretleri, saliva, gözyaşı, sperma, süt, idrar ve dışkılarıyla yüksek titrede virus 

saçıcısıdırlar. Persiste enfekte olmuş bir hayvanla temas halinde olan hayvanlar hızla enfekte 

olur (Houe ve ark. 1995, Innocent ve ark. 1997, Taylor ve ark. 1997). Persiste enfekte 

hayvanların olduğu sürülerde seroprevalans yüksektir. Duyarlı (bağışık olmayan) hayvan 

sayısı yüksek olan sürülerde enfeksiyon riski, dolayısıyla PI buzağıların doğma olasılığı da 

yüksektir (Houe ve ark. 1995, Innocent ve ark. 1997, Taylor ve ark. 1997).   

Postnatal akut enfeksiyonda şekillenen geçici (transient) enfeksiyon tablosunda immun 

yanıtın gelişimiyle birlikte enfeksiyon sonlanır. Ancak, PI hayvanların bulunduğu duyarlı 

hayvan sayısının yüksek olduğu sürülerdekine benzer şekilde akut enfeksiyonlarda da sürü 

bağışıklığının düşük olduğu sürülerde PI buzağı doğma olasılığı yüksektir (Kommisrud ve 

ark. 1996, Innocent ve ark. 1997, Kirkland ve ark. 1997). Akut enfekte hayvanların sekret 

ve eksretleriyle virus saçılımı 4-14 gün sürmektedir (Kommisrud ve ark. 1996, Kirkland ve 

ark. 1997).  

BVDV enfeksiyonu vertikal ve horizontal yollarla bulaşmaktadır. PI buzağılar, vertikal 

bulaşma ile fötusun enfeksiyonu neticesinde gelişir. Virusun doğada devamlılığı, horizontal 

ve vertikal bulaşma döngüleri ile sürdürülür (Baszler ve ark. 1995). PI düve/inekler de PI 

buzağılar doğururlar (Bolin ve ark. 1985b). Virus, PI hayvanların ovaryumlarına da 

yerleşmektedir (Grooms ve ark. 1996, Fray ve ark. 1998, Tsuboi ve Imada 1998). PI 

boğaların spermaları da yüksek konsantrasyonlarda BVDV içerir ve reprodüksiyon 

aşamasında tohumlanan duyarlı düvelerde/ineklerde düşük gebe kalma oranları ve 

infertiliteye neden olabilirler. Bu spermalarla tohumlanan duyarlı düveler/inekler genellikle 

geçici olarak enfekte olur ve nadiren gebe kalsalar dahi doğan buzağılar persiste enfekte 

olabilir (Kommisrud ve ark. 1996, Kirkland ve ark. 1997).  

 Horizontal bulaşma, direkt ve indirekt olarak meydana gelebilir. Duyarlı hayvanlara, PI 

hayvanların yakın teması neticesinde aerosol bulaşma söz konusudur. Dolaylı bulaşma 

potansiyeli, virusun konakçı dışındaki ortam şartlarına bağlıdır. Laboratuvar çalışmaları, 

virusun 10°C'nin altında ve geniş bir pH aralığında (3 ila 9) oldukça stabil olduğunu 

göstermektedir (Houe ve ark. 1995). Virus doğal ortamlarda 35°C'de üç saat, 20°C'de üç ila 

yedi gün ve 5°C'de üç hafta dayanıklı kalabilmektedir (Houe ve ark. 1995). İatrojenik 
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bulaşma, kontamine iğneler, muşet, kulak pensi ve kastrasyon için kullanılan cerrahi 

aletlerle, oral infüzyon ve rektal muayenede hijyen protokollerinin uygulanmaması 

nedeniyle de oluşabilir (Potgieter 2004). Sperma yoluyla veya embriyo transfer işlemleri 

sırasında horizontal bulaşma meydana gelebilir (Kommisrud ve ark. 1996, Kirkland ve ark. 

1997).  

Postnatal BVDV bulaşmasının birincil mekanizması, PI ve duyarlı hayvanlar arasındaki 

doğrudan temastır (Barber ve ark. 1985, Taylor ve ark. 1997). Virus, sıklıkla PI bir hayvanın 

veya PI fötus taşıyan gebe bir hayvanın sürüye katılmasıyla sürüye giriş yapmış olur. Bu 

gibi durumlarda duyarlı sürülerde enfeksiyonun yayılması genellikle hızlıdır ve sürüdeki 

duyarlı hayvanların birçoğunda birkaç ay içinde antikor pozitiflik saptanabilir (Hamers ve 

ark. 1998). 

 

2.3.Patogenez ve Klinik Görünüm 

Akut enfeksiyonlarda nazal mukozadan organizmaya giren virus üst solunum yolu 

(ÜSY) mukozası ve tonsillerde yüksek titrelerde ilk replikasyonunu gerçekleştirir (Markham 

ve Ramnaraine 1985, Wilhelmsen ve ark. 1990, Marshall ve ark. 1996, Spagnuolo ve ark. 

1997, Ellis ve ark. 1998). Birçok çalışmada, BVDV'nin birincil pnömopatojenik ajan 

olabileceği ve neden olduğu immünsupresyona bağlı olarak fırsatçı patojenlerle enfeksiyonu 

indükleme yeteneği olduğu bildirilmiştir (Potgieter ve ark. 1985, Meehan ve ark. 1998). 

Akut enfeksiyonlarda virusun B ve T lenfosit (CD4+, CD8+ ve γ/δ lenfosit grupları) ile 

nötrofil sayısında azalmaya yol açtığı rapor edilmiştir (Bolin ve ark. 1985c).   

 BVDV, sığırların solunum sistemi hastalıkları (BRD) kompleksi içinde yer alan önemli 

bir viral patojendir. Virusun immunsupresif özelliği ikincil viral ve bakteriyel 

enfeksiyonlara yatkınlık oluşturmakta, kleransı bozarak klinik şiddetini arttırmakta ve 

akciğerlerde yayılımını desteklemektedir (Edwards ve ark. 1986, Elvander ve ark. 1998). 

Enfekte olmuş buzağıların pulmoner lenfosit ve nötrofil sayısını azalttığı tespit edilmiştir 

(Turk ve ark. 1985). Ayrıca bu virus, akciğerin mikroorganizmalara karşı savunmasında çok 

önemli bir role sahip olan sığır alveolar makrofajlarında çoğalır ve bunları yok eder veya 

işlevlerini bozar (Welsh ve ark. 1995). Enfekte sığırların yarısından fazlasında subklinik 

seyir şekli karşımıza çıkar. Yaklaşık 4-15 gün süren bir inkubasyon periyodundan sonra 

viremi şekillenir. ÜSY mukozası ve tonsillerdeki primer çoğalmayı takiben bölgesel lenf 

nodüllerinden lökosit aracılı viremi ile generalize olur. Subklinik veya hafif klinik bulgularla 

seyreden olgularda lökopeni, hafif pireksi ve bazı ineklerde süt üretiminde bir düşüş olduğu 
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görülebilir. Ağır olgularda ani başlayan ateş, lökopeni, trombositopeni, depresyon, anoreksi, 

hiperpne, okülo-nazal akıntılar dikkat çeker. Morbidite %40'a kadar, mortalite ise %10-25 

olarak bildirilmiştir. Duyarlı sürülerde, genellikle 6 ila 12 aylık hayvanlarda değişken 

şiddette enterit olguları meydana gelebilir. Akut enfeksiyon spesifik antikor gelişimi ile 

sonlanır. Enfeksiyondan sonra yapısal ve yapısal olmayan BVDV proteinlerine karşı 

immunite gelişmektedir (Bolin 1993, Bolin ve ark. 1991, Donis ve Dubovi 1987). Pestivirus 

zarf glikoproteini (E2), nötralizan antikor gelişiminden sorumlu dominant proteindir (Bolin 

ve Ridpath 1989, Deregt ve ark. 1990, Bolin ve Ridpath 1990, Bolin 1993, Deregt ve ark. 

1998). Akut enfeksiyonlarda en yüksek virus titrelerinin tonsiller, timus ve ileumda 

saptandığı rapor edilmiştir (Wilhelmsen ve ark. 1990). 

Genellikle subklinik bir forma neden olan BVDV-1 suşlarının aksine, BVDV-2 

suşlarının trombositleri hedef alma olasılıklarının daha yüksek olduğunu ve yüksek ateş, 

trombositopeni, hemorajik lezyonlar ve yüksek mortalite ile karakterize “Hemorajik 

Sendrom” olarak adlandırılan ciddi hastalığa neden olabileceği bildirmektedir. Ayrıca, bazı 

BVDV 1 suşlarının da trombosit fonksiyonunu bozma kapasitesine sahip olabileceği 

belirtilmiştir (Oğuzoğlu ve ark. 2010, Ataseven 2021). Megakaryositler ve lenfositler, 

virusun önemli hedeflerini oluştururlar (Walz ve ark. 1999).   

Bazı virus suşları ovaryum disfonksiyonu ve reprodüktif bozukluklara neden olmaktadır. 

Ooforit, salpenjit, ovidukt yangısı, testiküler dokudaki seminifer tubuller ve endokrin 

bozukluklar özellikle sitopatojen BVDV suşları ile gelişmektedir. Kronik enfeksiyonlarda, 

enfekte boğaların spermalarıyla sürekli virus saçılımı görülmektedir. Kronik enfekte 

hayvanlar, persiste enfekte sığırların aksine yüksek nötralizan antikor titrelerine sahiptir 

(Grooms 2004, Givens ve Marley 2013, Oguejiofor ve ark. 2019).  

Virus, ayrıca deneysel olarak enfekte hayvanların pankreasındaki Langerhans 

adacıklarında ve nispeten hipofiz bezinde yüksek konsantrasyonlarda tespit edilmiştir 

(Spagnuolo ve ark. 1997). 

 

2.4.Prenatal Enfeksiyon ve Persistens Gelişimi  

Sitopatojen ve non-sitopatojen biyotipler transplasental enfeksiyonlara neden olabilir, 

ancak non-sitopatojen biyotipin prevalansı daha yüksektir. BVDV ile intrauterin 

enfeksiyonlarda öncelikle gebeliğin evresi (veya fötusun yaşı) ve virusun biyotipi önem taşır 

(Bielefeldt-Ohmann ve ark. 1982, Potgieter 2004).  
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Enfekte boğalarda spermanın kalitesi; spermatozoa yoğunluğu, motilitede azalma ve 

sperm anomalisinde artış nedeniyle önemli ölçüde düşebilir. Virus, uzun süreli bir ooforite 

neden olabilir, bu durum repeat breeder’ın önemli bir nedenidir (Grooms ve ark. 1996). 

Kontamine sperma ile tohumlanan veya tohumlamadan hemen önce enfekte olan seronegatif 

hayvanlar önemli ölçüde düşük gebe kalma oranlarına sahip olabilir (Taylor ve ark. 1997). 

Virusun fertilizasyona olumsuz etkisi bulunmakla birlikte pestiviruslar sağlam bir zona 

pellucida'ya nüfuz etme yeteneğine sahip değildir (Tsuboi ve Imada 1996, Vanroose ve ark. 

1998, Givens ve ark. 1999).  

Gebeliğin ilk üç ayında, embriyo ve fötus virusa karşı oldukça duyarlı olup, bu 

duyarlılık, gebelik evresi ve bağışıklık tepkisinin gelişim zamanı ile bağlantılıdır (Bielefeldt-

Ohmann ve ark. 1982). 40.günden önce fötusun enfeksiyonu genellikle ölüm, rezorbsiyon, 

mumifikasyon veya abortla sonuçlanabilir (Grooms 2004). 

İmmuntolare PI buzağı doğumları gebeliğin ilk trimesterinde (40.günden sonra) fötusun 

transplansetal enfeksiyonu neticesinde ncp BVDV suşları ile gelişmektedir (McClurkin 

1984, Ataseven 2021). PI sığırlar, genellikle enfekte oldukları ncp BVDV suşuna karşı 

immuntolare ve seronegatiftir. İmmun sistemi hasar görmesine karşın heterolog BVDV 

suşlarına karşı bir dereceye kadar immun yanıt oluşturmaktadır (Bolin ve ark. 1985a, Bolin 

1988). PI sığırlarda mutlak lenfosit sayıları nispeten normal düzeylerde olmasına rağmen 

kandaki fonksiyonel B-lenfositlerin oranı çok düşüktür (Bolin 1988). Persiste enfekte 

bireylerin büyüme hızlarının yavaş ve yaşıtlarına göre boyutlarının küçük olması tiroid 

hormonlarının eksikliğine bağlanmıştır (Larsson ve ark. 1995). İmmun sistem 

fonksiyonlarındaki hasar nedeniyle PI hayvanlar pnömoni ve enterit gibi klinik risk 

altındadır ve birçoğu yaşamlarının ilk yılında ölebilir (Taylor ve ark. 1997).  

Her yaş grubunda görülmesine karşın, sıklıkla 6 ay ila 2 yaş arasındaki PI hayvanlar 

enfekte oldukları ncp BVD virusu ile antijenik homolojiye sahip olan bir sitopatojen BVD 

virusu ile süperenfekte olursa akut veya kronik bir seyir gösterebilen ölümcül mukozal 

hastalık (MD) tablosu ortaya çıkar. Sitopatojen virus, genellikle PI hayvandan saçılan ncp 

virusun genomunun yeniden düzenlenmesiyle oluşur. MD tablosu akut ya da kronik bir seyir 

izler. Akut MD, ateş, depresyon, lökopeni, anoreksi, taşikardi, hiperpne, hemorajik 

karakterde şiddetli diyare, dehidratasyon ve zayıflama ile karakterizedir. Dudaklar, ağız 

mukozası ve damakta erozyonlar, ülserasyonlar görülür. Dışkı sulu ve sıklıkla kötü kokulu 

ve nekrotik, fibrinli kan ve epitel döküntüleri içerebilir. Akut MD'nin seyri 2-21 gün arasında 

değişir. Trombositopeni sıklıkla mevcuttur. Kronik MD'nin klinik belirtileri akut hastalığa 
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benzer, ancak daha az şiddetlidir ve 18 ay kadar uzun seyirlidir (Nagele 1984, Bolin ve ark. 

1985d, Howard ve ark. 1987, Bolin 1995b, Tautz ve ark. 1998, Kelling ve Topliff 2013). 

BVDV, fötus için önemli bir teratojendir. Gebeliğin ikinci trimesteri (yaklaşık 100 ila 

150 gün) gelişmekte olan, organogenez ve fetal bağışıklık sisteminin gelişiminin son 

aşamalarına karşılık gelir. Bir yangısal yanıt sonucu oluşabileceği gibi teratogenezin birincil 

nedeni hücre büyümesinin ve/veya farklılaşmasının inhibisyonu ve hücre lizisidir. 

Konjenital bozukluklar sinir sistemi, göz, tiroid, immun sistem, deri, kas, iskelet ve solunum 

sistemlerinde sıklıkla karşımıza çıkmaktadır. Fetal tiroidin hasar görmesi de bir hedef olarak 

görünmektedir (Larsson ve ark. 1995, Spagnuolo ve ark. 1997). Arthrogripoz, serebellar 

hipoplazi, mikroensefali, hidranensefali, porensefali, hidrosefali, dismiyelinizasyon, 

omurilik hipomiyelinogenezi, koryoretinopati, mikroftalmi, timik hipoplazi, hipotrikoz, 

brakignatizm, iskelet defektleri, büyüme geriliği ve pulmoner hipoplazi sıklıkla bildirilen 

konjenital defektlerdir. Anomalili buzağılarda körlük, ayakta durmakta ve hareket etmekte 

zorluk, titreme, katarakt, körlük, korneal opasite ve alopecia gibi klinik bulgular dikkati 

çeker.  

Sığırlarda gebeliğin üçüncü trimesterinde BVDV'nin neden olduğu transplasental 

enfeksiyonlar genellikle teratojeniteye yol açmaz ve postnatal enfeksiyonlara benzer. Bu 

dönemde fötusta nispeten normal bağışıklık tepkileri oluşur ve genellikle bu yavrular virus 

spesifik antikorlara sahip olarak doğarlar.  

Abortlara virusun her iki (cp ve ncp) biyotipi de neden olabilmektedir. Genellikle 

gebeliğin ilk trimesterinde karşımıza çıkan abort olguları, nadiren gebeliğin son 

trimesterinde de görülebilmektedir (Grooms 2004). 

 

2.5.Tanı ve Ayırıcı Tanı 

BVDV'nin neden olduğu hastalığın karmaşık patogenezi ve neden olduğu subklinik 

enfeksiyonlar laboratuvar tanıda önemli bir zorluk teşkil etmektedir (Bezek 1995, Brock 

1995, Horner ve ark. 1995). Etkin tanı desteğine erişim BVDV'nin neden olduğu hastalık 

semptomlarının kontrolü için önemli bir bileşendir. Ayrıca, uygun tanı örneklerinin 

toplanması ve laboratuvar sonuçlarının doğru yorumlanması, BVDV enfeksiyonlarının 

karmaşık patogenezi hakkında bilgi ve deneyim gerektirir.  

Özellikle moleküler tanı prosedürleri geliştirilmesine rağmen, enfeksiyöz virusların 

hücre kültürlerinde izolasyonu özellikle aşı suşlarının elde edilmesinde önemini 

korumaktadır. Bu amaçla, konka, deri ve testis hücreleri gibi primer sığır fötal hücre 
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kültürleri ve MDBK gibi devamlı hücre hatları tercih edilmektedir. Virusun non-sitopatojen 

biyotipinin de bulunması nedeniyle sitopatojenite gözlenmeyen hücre kültürlerinin 

inokulasyondan 3 ile 7 gün sonra immünofloresan veya immünoperoksidaz testleriyle virus 

üremesi yönünden test edilmesi gerekir (Brinkhof ve ark. 1996).  

BVDV'nun varlığı, viral antijenlerin tespiti ile hızlı ve doğrudan belirlenebilir (Brock 

1995, Baszler ve ark. 1995, Thur ve ark. 1996, Thur ve ark. 1997). Virusun dokularda tespiti 

ve yerleşimi, immünfloresan ve immünohistokimyasal yöntemlerle yapılabilmesine karşın 

(Thur ve ark. 1996, Thur ve ark. 1997), kan ve doku (kulak kıkırdağı) örneklerinde antijen 

ELISA tekniği yaygın ve hızlı sonuç veren bir metot olarak geliştirilmiştir (Sandvik ve 

Krogsrud 1995, Brinkhof ve ark. 1996, Graham ve ark. 1998).   

Günümüzde birçok laboratuvarda tercih edilen moleküler tanı (polimeraz zincir 

reaksiyonu-PCR) yöntemleri, antijen ELISA tekniğine göre spesifite ve sensitivite 

yönünden avantaj sunsada, maliyeti ve teknik ekipman gereksinimleri nedeniyle rutin tanı 

uygulamalarında dezavantajlara sahiptir. Virus izolasyonunun aksine, canlı hayvanlardan 

alınan kan serumu numunelerinde nötralize edici antikorun varlığı PCR ile virus tespitini 

engellemez (Horner ve ark. 1995). Ancak, moleküler yöntemlerle sadece enfeksiyöz 

virionlardan gelen genomik RNA’nın yanında inaktive veya defektif virus RNA’sı da 

saptanabilir (El-Kholy ve ark. 1998).  

Virus tespiti için, nazal sürüntü, sperma, antikoagule kan ile ölü hayvanlardan veya 

aborte fötüslerden örneklenen dalak, Peyer plakları, mezenterik lenf düğümleri ve timus gibi 

lenfoid organlar da tanı amacıyla laboratuvara gönderilebilir. Enfekte hayvanlardan alınan 

buffy coat'daki mononükleer hücreler önemli bir virus kaynağıdır (Grooms ve ark. 1996).  

Serolojik tanı, kan serumu ve süt serumunda BVDV spesifik antikorların tespiti ile 

gerçekleştirilir. Bu amaçla, nötralizasyon, indirekt (antikor) ELISA, indirekt immunfloresan 

testleri kullanılmaktadır (Potgieter 1992).  

Ayırıcı tanıda, sığırlarda diyare, gastrointestinal dokularda erozyon ve ülserasyonlara, 

reprodüktif problemlere (özellikle abort ve infertilite), teratojenite, laminitis, gelişme 

geriliği ve respiratorik bozukluklara neden olan diğer enfeksiyonlardan ayırt edilmesi 

önemlidir. Bu amaçla, BoHV-1, Mavi Dil, Akabane, Schmallenberg, geyiklerin epizootik 

hemorajik hastalığı, Salmonelloz, Şap, Sığır vebası, Q humması, neosporoz, toksoplazmoz, 

kriptosporidiyoz, koksidiyoz ve helmint enfestasyonları ayırıcı tanıda dikkate alınmalıdır 

(Potgieter 2004). 
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2.6. Kontrol ve Mücadele Stratejileri 

Pestivirus enfeksiyonunun epidemiyolojisi, patogenezi ve bağışıklık mekanizması 

üzerine gelişmeler virusun neden olduğu hastalık semptomlarını kontrol altına almak için 

akılcı stratejilerin geliştirilmesine olanak sağlamıştır (Bitsch ve Ronsholt 1995, Bolin 

1995a). En uygun kontrol programı, hayvan popülasyonunun yapısı (yaş, gebelik durumu), 

üretim sistemi (süt, besi, karma), stres düzeyleri ve yönetim uygulamaları ile belirlenir. Bir 

sürüde BVDV enfeksiyonun kontrolünde, virus kaynağı olarak değerlendirilen persiste 

enfekte hayvanları sürüden çıkarılması ve enfeksiyon döngüsünün kırılması amacını 

hedefleyen aşılama ana stratejilerdir (Bolin 1995a, Ataseven 2021).  

Enfeksiyonda kontrol stratejisinin ilk basamağı olan persiste enfekte hayvanların 

sürüden uzaklaştırılması için 3 aylıktan büyük buzağılarda dahil olmak üzere tüm sığırlar 

eliminasyon programının başlangıcından sonraki 9-12 ay boyunca virus açısından 

taranmalıdır (Bisch ve Ronsholt 1995; Toplak ve ark. 2021). Sürüye dahil edilen hayvanlar, 

sürüye alınmadan önce test edilmelidir. Aşı programı olmayan bir sürüye hayvan alımında 

ana sürüye katılmadan önce 3 hafta karantinada tutulması (Walz ve ark. 2010; Yeşilbağ ve 

ark. 2012) ve uygulanan test tekniğine göre değişmek üzere 14-30 gün arayla PI yönünden 

test edilmesi önerilmektedir (Walz ve ark. 2010; Toplak ve ark. 2021). Buzağılar, doğumu 

takiben kolostrum almadan (pre-kolostral) test edilmelidir (Zimmer ve ark. 2004; Yeşilbağ 

ve ark. 2012). 

PI hayvanlar ve diğer hayvanlar arasındaki pestivirus enfeksiyonu döngüsünü kırmak 

için en etkili mekanizma özellikle seronegatif annelerin bağışıklık kazanmasını sağlamaktır. 

Fötal enfeksiyonları ve dolayısıyla yeni persiste enfekte hayvanların ortaya çıkışını önlemek 

de önemlidir. Bu nedenle, enfeksiyon kaynaklarını azaltmanın yanı sıra aşılama enfeksiyonu 

minimum riskle kontrol etmek için en etkili strateji olarak bildirilmiştir (Houe 1995, Cherry 

ve ark. 1998). 

BVDV modifiye canlı virus aşılarının uzun süreli bağışıklık oluşturduğu bilinmektedir 

(Potgieter 1995, Cortese ve ark. 1998). Ancak, MD indüksiyonu, immunsupresyona yol 

açması ve fötal hastalık oluşturma riski nedeniyle güvenliği ile ilgili tartışmalar da söz 

konusudur (Bielefeldt-Ohmann ve ark. 1982, Lobmann ve ark. 1986, Bolin 1995a).  

İnaktif BVDV aşıları güvenlidir ve fötal koruma gösterilmiştir (Brownlie ve ark.1995). 

Ancak, antikor tepkileri aşıdaki antijen türüne bağlı olan (Bolin ve Ridpath 1990, Ludemann 

ve Katz 1996) bu aşıların neden olduğu bağışıklık en fazla 6 ay sürmektedir. Ayrıca, yetersiz 
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heterotipik bağışıklık muhtemelen zayıf hücre aracılı yanıtın bir sonucudur (Bolin ve ark. 

1991, Dubovi 1992, Martin ve ark. 1994).   

Aşılamalarda dikkat edilmesi gereken birkaç genel kural vardır. Aşılı annelerden doğan 

üç aylıktan küçük buzağılar pasif maternal antikorların varlığı ile ilişkili potansiyel aşılama 

başarısızlığı nedeniyle aşılanmaz. Kolostrum almayan buzağılar doğumdan hemen sonra 

aşılanmalıdır. Düveler ve inekler, suni tohumlamadan 30 ila 60 gün önce aşılanabilir. 

Modifiye canlı virus aşıları gebe hayvanlarda veya stresli popülasyonlarda 

kullanılmamalıdır. İnaktif aşılar, BVDV enfeksiyonu öyküsü olmayan popülasyonlarda ve 

fırsatçı patojenlere maruz kalma potansiyelinin yüksek olduğu süt sığırlarında öncelikle 

tercih edilebilir (Bolin 1995a). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 
3.1. Gereç 

3.1.1. Hayvan Materyali  

Araştırmada, Kasım 2020-Mart 2021 tarihleri arasında Hatay İl Tarım ve Orman 

Müdürlüğü’nün kayıtlarına göre manda popülasyonunun en yoğun olduğu Kırıkhan 

ilçesinde halk elinde yetiştirilen BVDV’na karşı aşısız 18 adet aile işletmesindeki sağlıklı 

görünüşlü 3 aylıktan büyük farklı yaş gruplarından mandalardan (sahiplerinin) gönüllülük 

esasına göre tesadüfi örnekleme yoluyla antikoagulanlı ve silikonlu tüplere olmak üzere 

toplam 150 adet kan örneği toplandı. Materyallerin 50 adedi sadece manda, 100 adedi ise 

karma (manda ve sığır) yetiştiriciliğin yapıldığı işletmelerden örneklendi. Örneklemede, 3-

6 aylık grupta 35 adet ve 6 aylığın üzerindeki grupta 115 adet mandadan kan örneği toplandı. 

Klinik olarak sağlıklı görünüşlü 3 ay-3 yaş aralığındaki toplam 100 adet mandadan tesadüfi 

örnekleme yoluyla 81 adet vajinal ve 19 adet preputial sürüntü numuneleri toplandı. 

Örneklerin işletmelere göre dağılımları Çizelge 3.1’de gösterildi. 

 Bu tezdeki çalışma protokolü Hatay Mustafa Kemal Üniversitesi Hayvan Deneyleri Etik 

Kurulu (Tarih: 24.06.2020; Karar No. 2020-04-26) tarafından onaylanmıştır. 
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Çizelge 3.1.Manda örneklerinin işletme tipi, yaş ve cinsiyete göre dağılımları 

Sürü Sayısı Manda Sayısı İşletme Tipi Cinsiyet Dağılımı 

Dişi Erkek 

1 8 Karma 6 2 

2 10 Karma 9 1 

3 6 Manda 3 3 

4 5 Manda 3 2 

5 7 Karma 3 4 

6 11 Karma 6 5 

7 2 Manda - 2 

8 19 Manda 9 10 

9 15 Karma 7 8 

10 5 Karma 4 1 

11 10 Karma 7 3 

12 6 Karma 3 3 

13 1 Manda 1 - 

14 2 Manda - 2 

15 7 Manda 2 5 

16 1 Karma - 1 

17 8 Manda 5 3 

18 27 Karma 13 14 

Toplam 150  81 69 

 

3.2. Yöntem 

3.2.1. Materyallerin Hazırlanması 

 

 3.2.1.1. Antikoagulanlı Kan Örnekleri 

Antikoagulan madde olarak EDTA içeren tüplere alınan kanlar laboratuvarda 800xg 

devirde 5 dakika santrifüj edildi. Tabakalanan kan örneğinin orta tabakasında yer alan 

bulutumsu (lökosit) tabaka 100-1000 µL hacimli mikropipet ucu yardımıyla içinde 2 mL 

PBS bulunan tüplere aktarıldı. Lökositlere 2 yıkama yapıldı. Örnekler, test edilinceye kadar 

-20°C derin dondurucularda saklandı. 
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3.2.1.2. Genital Sürüntü Örnekleri 

Genital sürüntü örnekleri içlerinde 2’şer mL PBS bulunan tüplerde soğuk zincirde 

laboratuvara getirildikten sonra vortekslenerek steril eppendorf tüplerine aktarıldı. 800xg 

devirde 5 dakika santrifüj edilen eppendorf tüplerindeki süpernatant yeni steril eppendorf 

tüplerine aktarılarak test edilinceye kadar -20°C derin dondurucularda saklandı. 

 

3.2.1.3. Kan Serumu Örnekleri 

Silikonlu tüplere alınan kanlar laboratuvarda 3000xg devirde 5 dakika santrifüj edildi. 

Üstte kalan serum 100-1000 µL hacimli mikropipet ucu yardımıyla eppendorf tüplerine 

aktarılarak test edilinceye kadar -20°C derin dondurucularda saklandı. 

 

3.2.2. Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR) 

 

3.2.2.1. Viral Nükleik Asidin Ekstraksiyonu 

Antikoagulanlı kan ve genital sürüntü örneklerinden viral nükleik asit varlığının tespiti 

için ön aşama olan viral nükleik asidin izolasyonu ticari nükleik asit ekstraksiyon kiti (Roche 

HighPure Viral Nucleic Acid Extraction kit, Almanya) kullanılarak gerçekleştirildi. 200’er 

µL olacak şekilde eppendorf tüplerine alınan herbir şüpheli örneğin üzerine 200 µL 

proteinaz K enzimi ve bağlanma solüsyonu içerisinde hazırlanan taşıyıcı (poly A) içeren 

çalışma solüsyonundan 200 µL eklenerek vortekslendikten sonra 72°C’de 10 dakika su 

banyosunda inkube edildi. İnkubasyondan sonra 100’er µL bağlanma solüsyonu eklenen 

tüpler tekrar vortekslenerek önceden örnek numaraları yazılmış olan spin kolon tüplerine 

aktarıldı. Spin kolon filtre içeren tüpler 8000xg’de 1 dakika santrifüj edildi ve alttaki tüpler 

atılarak spin kolon filtreler yeni boş tüplere yerleştirildi. Spin kolon filtreli tüplere 450µL 

inhibitör uzaklaştırıcı tampon eklendi ve 8000xg’de 1 dakika santrifüj edildi. Santrifüj 

işleminden sonra yeni boş tüplere alınan spin kolon filtrelerin üzerine 500µL yıkama 

solüsyonu eklendikten sonra 8000xg’de 1 dakika santrifüj edildi. Bu işlemden sonra, spin 

kolon filtreler yeni boş tüplere alındıktan sonra son bir kez 13000xg’de 10 saniye santrifüj 

edilerek rezidü kalıntılar uzaklaştırıldı. Son aşamada viral nükleik asidin aktarılacağı 

eppendorf tüplerine alınan spin kolon filtrelere 50’şer µL elüsyon tampon eklenerek 

8000xg’de 1 dakika santrifüj edildi. Ependorf tüpün içindeki spin kolon filtreler atıldı ve 

ependorf tüplerin içinde kalan nükleik asid ekstraktı PCR amplifikasyonunda kullanılmak 

üzere test edilinceye kadar -20°C derin dondurucularda saklandı. 



14 
 

3.2.2.2. Reverz Transkripsiyon: Komplementer Deoksiribonükleik Asit (cDNA) 

Sentezi  

 Nükleik asit ekstraktları kullanımdan önce oda koşullarında çözdürüldükten sonra buz 

bloğu üzerine alındı. Ticari cDNA sentez kiti (OneScript Plus, Applied Biological Materials 

Inc., Kanada) kullanılarak viral RNA komplementer DNA (cDNA)’nın sentezi için buz 

bloğu üzerine alınan ependorf tüpleri içinde örnek başına 4µL 5xRT tamponu, 1µL dNTP, 

1µL random hekzamer primerler, 1µL One Script Plus RTaz ve 11µL nükleaz içermeyen su 

olacak şekilde mastermiks hazırlandı. Örnek sayısı kadar buz bloğuna hazırlanan PCR 

mikrosantrifüj tüplerine 18µL mastermiks karışımı dağıtılarak üzerlerine 2µL örnek RNA’sı 

ilave edildi. Nazikçe karıştırılan karışım cDNA sentezi için 55°C’de thermal cycler içinde 

15 dakika inkübe edildi. İnkubasyon sonunda 85°C’de 5 dakika tutularak durdurulan 

reaksiyon sonunda elde edilen cDNA’lar spesifik amplifikasyon işleminde kullanıldı. 

 

3.2.2.3. Viral Nükleik Asit Amplifikasyonu 

Ticari cDNA sentez kiti (OneScript Plus, Applied Biological Materials Inc., Kanada) 

kullanılarak viral RNA komplementer DNA (cDNA)’ya dönüştürülmesini takibeden 

amplifikasyon aşamasında Vilcek ve ark.'nın (1994) bildirdiği virusun 5’UTR gen bölgesine 

yönelik primer çifti (sentetik oligonükleotit dizileri) kullanılarak spesifik PCR 

amplifikasyonu gerçekleştirildi (Çizelge 3.2). PCR amplifikasyonunda 12,5 mM MgCl2 

içeren ticari PCR mastermiksi (5xHot FIREPol, Solis BioDyne, Estonya) kullanıldığı için 

Vilcek ve ark. (1994) tarafından bildirilen amplifikasyon koşulları optimize edildi (Çizelge 

3.3). Amplikonların görüntülenmesi amacıyla, 0,2µg/mL konsantrasyonunda (Safe View 

Fire Red, ABM, Kanada) nükleik asit boyası ilave edilerek 0,5XTBE (Tris Boric Acid-

Ethylene Diamine Tetra Acetic Acid) solüsyonu içinde %1,5’luk olarak hazırlanmış olan 

agarozda (Prona, Avrupa Birliği) elektroforez işlemi uygulandıktan sonra 288 bp 

büyüklüğündeki spesifik ürün bantları jel görüntüleme sistemi (UVP EC3W Darkroom, 

Cambridge, Birleşik Krallık) yardımıyla 100-3000 bp’lik DNA standardı (100bp DNA 

Ladder Plus, Hibrigen Biyoteknoloji, Türkiye) ile karşılaştırmak suretiyle incelendi. Negatif 

kontrol olarak DNase/RNase distile su, pozitif kontrol olarak laboratuvarımızda önceden 

pozitif olduğu belirlenerek dizin analizi ile konfirme edilen BVDV suşu kullanıldı.  
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Çizelge 3.2.. RT-PCR için kullanılan primerlerin dizin, nükleotit pozisyonu ve amplikon büyüklüğü (Vilcek 
ve ark. 1994) 

Primer Dizin (5’-3’) Pozisyon Amplikon 

Büyüklüğü 

BVD-324 ATGCCCWTAGTAGGACTAGCA 108-128 288 bp 

BVD-326 TCAACTCCATGTGCCATGTAC 395-375 

 

 
Çizelge 3.3. RT-PCR protokolü. 

Başlangıç 

denatürasyonu  

95°C’de 15 dak.  

 

35 siklus Denatürasyon                     95°C’de 30 sn 

Bağlanma      56°C’de 30 sn 

Uzama                                   72°C’de 30 sn 

 

3.2.3. İndirekt Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA)  

Örneklenen manda serumlarında pestivirus (BVDV/BD) spesifik antikorlarının varlığı, 

anti-NS23 monoklonal antikorları kaplı ticari bir indirekt ELISA kiti (CIVTEST Bovis 

BVD/BD P80 blocking ELISA, Hipra Laboratories, İspanya) kullanılarak üretici firmanın 

kit kılavuzunda belirttiği şekilde test edildi. ELISA pleytinin kontroller dahil tüm gözlerinde 

100µL son sulandırma hacmi olacak şekilde 1/10 oranında sulandırma solüsyonu ile 

sulandırılan serum örnekleri ve kontroller 37°C’de 1 saat inkubatörde inkubasyona bırakıldı. 

Süre sonunda 4 kez yıkama solüsyonu ile yıkandı ve pleyt gözleri dikkatli bir şekilde 

kurutuldu. Tüm gözlere konjugat solüsyonundan 100µL eklenerek 37°C’de 1 saat 

inkubatörde inkubasyona bırakıldı. Yıkama ve pleyt gözlerinin kurutma aşamaları tekrar 

edildikten sonra tüm gözlere 100µL substrat solüsyonu eklendi ve karanlık ortamda oda 

ısısında (18-25°C) 15 dakika bekletildi. İnkubasyondan sonra tüm gözlere 100µL 

“Reaksiyon durdurma (Stop)” solüsyonu eklenerek 450nm dalga boyunda ELISA 

okuyucuda optik dansite değerleri okutuldu. Sonuçlar, kit kılavuzunda belirtilen 

matematiksel yöntem kullanılarak aşağıda gösterilen formülasyon göre hesaplandı (Çizelge 

3.4). 
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Çizelge 3.4. ELISA sonuçlarının değerlendirme formülü 

(+) kontrol: PK1 OD450+PK2 OD450 ÷2                % IN =  NK OD450 – Serum OD450   x 100                          

(-) kontrol: NK1 OD450+NK2 OD450 ÷2                                            NK OD450 

≤50%                Negatif 

≥50 - ≤80%      Şüpheli 

≥80%                Pozitif 

 

 

3.2.4. İstatistiksel Analizler 

Pestivirus seroprevalansı üzerine işletme tipi (karma/manda), yaş ve cinsiyet etkisinin 

belirlenmesinde Pearson Ki-Kare analizi kullanıldı. Tanımlayıcı istatistikler frekans 

yüzde olarak gösterildi. İstatistik olarak anlamlı fark sınırı p<0,05 olarak belirlendi. 

İstatistiksel analizlerde SPSS 23.0 paket programı kullanıldı. 
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4. BULGULAR 

4.1. PCR Bulguları 

Sağlıklı görünümlü mandalardan alınan kan ve genital sürüntü örneklerinin hiçbirinde 

pestivirus nükleik asidi tespit edilmedi. 

 

4.2. Serolojik Bulgular 

Araştırmada örneklenen 150 mandadan 84’ünde (%56) virus spesifik antikor varlığı 

saptandı. İşletme düzeyindeki seropozitiflik oranı %94,4 (17/18) ve tüm işletmeler arasında 

%0-100 arasında değiştiği belirlendi (Çizelge 4.1).  

Karma yetiştiricilik yapan işletmelerde seropozitiflik oranları %14,3-100 ve sadece 

manda yetiştiriciliği yapan işletmelerdeki seropozitiflik oranları ise %0-100 arasında 

değişmekteydi (Çizelge 4.1). Karma ve tek tip (sadece manda) yetiştiricilik yapan 

işletmelerin aynı seropozitiflik oranlarına (%56) sahip olduğu belirlendi (Çizelge 4.2).  

Yaşlara göre seropozitiflik oranları 3-<6 aylık grupta %45,7; ≥6 aylık grupta %59,1’di 

(Çizelge 4.2).  

Dişi hayvanların %58 (47/81)’i ve erkek hayvanların %53,6 (37/69)’sında virus spesifik 

antikor varlığı gösterildi (Çizelge 4.2).  

Araştırmada; işletme tipi, yaş ve cinsiyetin pestivirus seropozitifliği üzerine etkisi 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (Çizelge 4.2). 
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Çizelge 4.1. İşletme tipi ve cinsiyete göre seropozitiflik düzeylerinin dağılımı 

Sürü 
Sayısı 

Manda 
Sayısı 

İşletme Tipi Cinsiyet Dağılımı Seropozitivite % 
(n) Dişi Erkek 

1 8 Karma 6 2 25 (2) 

2 10 Karma 9 1 50 (5) 

3 6 Manda 3 3 50 (3) 

4 5 Manda 3 2 80 (4) 

5 7 Karma 3 4 14,3 (1) 

6 11 Karma 6 5 54,5 (6) 

7 2 Manda - 2 0 (-) 

8 19 Manda 9 10 15,8 (3) 

9 15 Karma 7 8 33,3 (5) 

10 5 Karma 4 1 100 (5) 

11 10 Karma 7 3 80 (8) 

12 6 Karma 3 3 100 (6) 

13 1 Manda 1 - 100 (1) 

14 2 Manda - 2 100 (2) 

15 7 Manda 2 5 100 (7) 

16 1 Karma - 1 100 (1) 

17 8 Manda 5 3 100 (8) 

18 27 Karma   13 14     63 (17) 

Toplam 150  81 69 56 (84) 
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Çizelge 4.2. Pestivirus seropozitifliğinin işletme tipi, yaş ve cinsiyet gruplarına göre istatistiksel 

değerlendirilmesi. 

 Seropozitif % (n) p 

İşletme Tipi 
Manda 56 (28/50) 0,999 
Karma (Manda+Sığır)   56 (56/100) 
Yaş 
3-6 ay 45,7 (16/35) 0,161 
6 aydan büyük  59,1 (68/115) 
Cinsiyet 
Dişi 58 (47/81) 0,588 
Erkek   53,6 (37/69) 
Toplam                 56 (84/150) 
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5. TARTIŞMA 

Pestivirus enfeksiyonları sığırlarda yüksek prevalansa ve sığır yetiştiriciliğinde 

ekonomik öneme sahip viral patojenlerden birisidir (Nettleton ve Entrican 1995). Bununla 

birlikte, koyun, keçi, domuz, manda, geyik, alpaka gibi 40’dan fazla türde de antikor (Mishra 

ve ark. 2007) ve virus varlığının belirlenmiş olması nedeniyle sığırlarda pestivirus 

enfeksiyonlarının kontrolüne yönelik tehditleri etkili bir şekilde yönetmek için diğer 

enfeksiyon kaynaklarının da aktif olarak araştırılması gerekir (Evans ve Reichel 2021).  

Dünyada ve ülkemizde sığırlarda (Burgu ve ark. 2003, Oğuzoğlu ve ark. 2010, Alpay 

ve ark. 2014, Oğuzoğlu ve ark. 2019), koyunlarda (Çokçalışkan 2000, Schiefer ve ark. 2006, 

Oğuzoğlu ve ark. 2009, Alpay ve ark. 2014, Eiras ve ark. 2017, Evans ve ark. 2018), 

keçilerde (Schiefer ve ark. 2006, Oğuzoğlu ve ark. 2009, Alpay ve ark. 2014, Cirone ve ark. 

2018, Doğan ve ark. 2021), develerde (Wentz ve ark. 2003, Erol ve ark. 2020, Ataseven ve 

ark. 2022) ve mandalarda (Mishra ve ark. 2007, Gür ve Akça 2008, Albayrak ve ark. 2012, 

Soltan ve ark. 2015, Evans ve ark. 2016, Ülgenalp 2022) pestivirus enfeksiyonlarının 

varlığına yönelik çok sayıda serolojik, virolojik ve moleküler metotlarla gerçekleştirilmiş 

araştırma bulunmaktadır. BVDV seroprevalansını; Gonzales-Bautista ve ark. (2021) 

Kolombiya’da %42,5; Tesfaye ve ark. (2021) Etiyopya’da %80,82; Deng ve ark. (2015) 

Çin’de süt sığırlarında %89,49, etçi sığırlarda %63,27 ve mandalarda %14,18 olarak 

bildirmiştir. Ürdün’de hayvan bazında %31,6 ve sürü düzeyinde %80,7 (Talafha ve ark. 

2009), Şili’de hayvan bazında %3,5 ve sürü düzeyinde %77 (Alocilla ve Monti 2022); 

Kuzey Etiyopya’da hayvan bazında %26,84, sürü düzeyinde ise %68,3 olarak rapor 

edilmiştir (Demil ve ark. 2021). Ülkemizde sığır populasyonlarında enfeksiyonun 

prevalansının %100’e ulaştığı bildirilmesine karşın, küçük ruminantlarda %3,1-90,2 

arasında değişen geniş bir prevalans aralığında olduğu rapor edilmiştir (Alkan ve ark. 1997, 

Burgu ve ark. 2003, Gür ve ark. 2009, Özan ve ark. 2012, Alpay ve ark. 2014, Özgünlük ve 

Yıldırım 2017, Alpay ve ark. 2018, Doğan ve ark. 2021). Alkan ve ark. (1997), kamu 

işletmelerindeki süt sığırlarında yaptıkları araştırmada hayvan bazında %62 ve sürü 

düzeyinde %21,4-100 arasında değişen seropozitiflik oranları bildirmişlerdir. Çabalar ve 

Karaoğlu (1999), Doğu ve Güneydoğu Anadolu bölgesindeki kamu işletmeleri halk elinde 

yetiştirilen süt sığırlarında NPLA tekniğini kullanarak gerçekleştirdikleri serolojik 

araştırmada hayvan bazında %96,8, sürü düzeyinde %80-100 arasında değişen 

seroprevalans oranları saptamışlardır. Burgu ve ark. (2003), Türkiye’nin farklı 
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bölgelerindeki süt sığırcılığı işletmelerinden yaptıkları araştırmada işletmelere göre 

seropozitiflik oranlarını %0.6-70.0 ve sürü düzeyinde %100 olarak belirlemişlerdir. Tan ve 

ark. (2006), Aydın ili ve çevresinde süt sığırcılığı işletmelerinin tamamında enfeksiyonun 

varlığı tespit etmiş, işletmeler bazında % 44-100, bölge genelinde ise %86 seropozitiflik 

saptamışlardır.  

Ülkemizde mandalarda pestivirus prevalansına yönelik sınırlı sayıda araştırma 

bulunmaktadır (Gür ve Akça 2008, Albayrak ve ark. 2012, Ülgenalp 2022). Gür ve Akça 

(2008) tarafından manda yetiştiriciliğinin yapıldığı 8 ilden (Afyon, Samsun, Amasya, 

Elazığ, Tokat, Ankara, Konya ve Sivas) 452 adet manda kan örneğinde PLA testi ile BVDV 

antijen, mikronötralisazyon testi ile de antikor varlığı araştırılmıştır. Araştırma sonucunda 

farklı titrelerde %56,8 seropozitiflik belirlenmesine karşın BVDV antijen varlığı 

saptanmamıştır (Gür ve Akça 2008). Diğer çalışmada, Samsun ilinde mandalarda infertilite 

ve abort bulguları bildirilen 82 mandadan örneklenen kan serumlarında BVDV-spesifik 

antikor varlığı araştırılmış ve %68,3 seropozitiflik oranı rapor edilmiştir (Albayrak ve ark. 

2012). Ülkemizde bugüne değin virolojik olarak mandalarda pestivirus varlığının ve 

genotiplendirmesinin gerçekleştirildiği tek araştırmada atık manda fötusundan izole edilen 

virus suşu Pestivirus D tipi içinde klasifiye edilmiştir (Ülgenalp 2022). Dünya genelinde de 

mandalarda yapılan çok sayıda serolojik ve virolojik çalışma bulunmaktadır. Hindistan’da 

yapılan çalışmada 11 Hint mandası ve 3 sığırda BVDV-1b ve BVDV-1c alt tiplerinin varlığı 

ve filogenetik analizlerle manda ve sığır suşları arasında yakın ilişki olduğu gösterilmiştir 

(Mishra ve ark. 2007). Mingala ve ark. (2009), Filipinler’de mandalarda ilk defa BVDV 

virusunun varlığını rapor etmişlerdir. Soltan ve ark. (2015)’ı Mısır’ın İsmailiye eyaletinde 

190 süt sığırı ve 108 manda kan örneğinden 21 adet sığır (işletme bazında %5,8-17,2) ve 10 

adet manda (işletme bazında %8,7-9,7) olmak üzere toplam 31 adedinde (%10,4) BVDV-

1b suşunu saptamışlardır. 2017 yılında Arjantin’de Brezilya sınırına yakın 12 çiftlikte 

pestiviruslara karşı aşılanmamış mandaların yarısının yüksek titrede Hobi-like ve düşük 

titrede BVDV-1a, BVDV-1b ve BVDV-2 spesifik nötralizan antikor varlığına sahip olduğu 

rapor edilmiştir (Pecora ve ark. 2017). Hindistan’da yapılan bir serolojik araştırmada 

sığırların %15,3’ü ve mandaların %23,2’sinde BVDV spesifik antikor varlığı saptanmıştır 

(Sudharshana ve ark. 1999). Arjantin’de ortak yaşam alanını paylaşan sığır ve mandalarda 

yapılan bir çalışmada hem BVDV-1 hem de BVDV-2 için mandalarda %84,2, sığırlarda 

%100 seropozitiflik olduğu, seronegatif olan mandalarda ise persiste enfeksiyonun varlığı 

ortaya koyulmuştur (Craig ve ark. 2015). Avusturalya’nın Kuzey bölgesinde ortak yaşam 
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alanını paylaşan 245 adet manda ve 184 adet sığırdan toplanan serumlarda mandalarda %4,5, 

sığırlarda %74,5 oranında seropozitiflik bildirilmiştir (Evans ve ark. 2016). Brezilya’da 14 

farklı sürüden 24 aylıktan büyük 136 dişi mandadan toplanan serum örneklerinde BVDV 

yönünden seropozitiflik %8 bulunmuştur (Fernandes ve ark. 2016). 2016 yılında İran’ın 

farklı 9 bölgesinden 513 adet manda örneklemesinde %32,6 oranında seropozitiflik 

bildirilmiştir (Lotfi ve ark. 2016). Brezilya’da 8 ayrı bölgeden toplanan 244 adet manda kan 

serumunda virus nötralizasyon tekniği ile gerçekleştirilen serolojik çalışmada %97,9 

oranında seropozitiflik tespit edilmiştir (Soares ve ark. 2017). Nepal’de sığırlar ve 

mandalarda antijen ELISA tekniği kullanılarak gerçekleştirilen virolojik araştırmada 

sığırlarda işletme düzeyinde %6,7, bireysel olarak %1,7 prevalans saptanmasına karşın, 

mandalarda BVDV antijeni belirlenememiştir (Gaire ve ark. 2016). Bu tez çalışmasında, 

örneklenen manda populasyonunda pestivirus seroprevalansı hayvan bazında %56, sürü 

bazında %94,4 olarak belirlenmesine karşın, kan ve sürüntü örneklerinin hiçbirinde 

pestivirus nükleik asiti saptanmadı. Genel olarak işletme düzeyindeki seropozitiflik oranları 

%0-100 arasındaydı. Yüksek seroprevalans oranına rağmen virus tespit edilememesi 

örneklenen populasyonda hem persiste hem de örnekleme zamanında akut subklinik bir 

enfeksiyonun olmadığını göstermektedir. Sürü içinde persiste enfekte hayvanların varlığı, 

sürü yönetimi uygulamaları, ortak mera kullanımı, sürü büyüklüğü, hayvan panayırları, 

işletmeye yeni hayvan girişi, yaş grubu ve yönetim uygulamaları (zayıf çiftlik hijyeni) 

bölgeler ve ülkeler arasında BVDV enfeksiyonunun prevalansı etkileyen faktörler olarak 

tanımlanmaktadır (Houe ve ark. 1995, Talafha ve ark. 2009, Demil ve ark. 2021, Gonzales-

Bautista ve ark. 2021). Bu tez çalışmasındaki sürü ve bireysel düzeydeki seroprevalans 

değerleri, ülkemizde veya dünyada mandalarda gerçekleştirilen bazı araştırmalarla uyum 

göstermesine karşın, ülkesel veya bölgesel bazda her örnekleme alanının farklı çevresel, 

ekonomik ve sosyal dinamiklere sahip olduğu da göz önünde bulundurulmalıdır.  

Sığırlarla aynı ortamda yetiştirilen ve tüm sığırların hem BVDV-1 hem de BVDV-

2’ye karşı seropozitif (%100) olduğu bir sürüde mandalarda persiste enfeksiyon ve %84,2 

seropozitiflik bildirilmiştir (Craig ve ark. 2015). Sığır sürüleriyle temastaki deve 

popülasyonlarında da BVDV antikorlarının varlığı rapor edilmiştir (Tesfaye ve ark. 2021). 

Almeida ve ark. (2013)’ı Brezilya’da 300 sütçü sürüde yaptıkları araştırmada BVDV 

serolojik statüsü ile sürü büyüklüğü arasında önemli bağlantı olduğunu, ayrıca kontamine 

kıyafetler, ayakkabılar ve ekipman kaynaklı bulaşa neden olacağı için suni tohumlama ve 

işletmeye giren çok sayıdaki ziyaretçinin önemli risk faktörleri olduğunu rapor etmişlerdir. 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2451943X21000387#bib0013
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Ayrıca, birçok infeksiyöz hastalıkta olduğu gibi sürüye karantina uygulanmaksızın ve test 

edilmeksizin kontrolsüz hayvan girişleri de başlıca risk faktörleri olarak 

değerlendirilmektedir (Fernandes ve ark. 2016, Alocilla ve Mondi 2022). Manda sürülerinde 

gerçekleştirilen araştırmalarda da aynı risk faktörleri tanımlanmıştır (Fernandes ve ark. 

2016, Soares ve ark. 2017). Bu tez çalışmasında örneklenen mandaların yetiştirilme tipi; tek 

manda ve karma (sığır+manda) işletme şeklindedir. Literatür bilgiye bakıldığında, 

seroprevalans çalışmalarının tür bazında incelendiği ve dolayısıyla özellikle karma 

işletmelerde sığırlardaki ve mandalardaki seropozitifliklerin türe özgü ayrı ayrı 

değerlendirildiği görülmektedir. Bu çalışmada her ne kadar karma işletmelerdeki mandalar 

örneklenmiş ve sığırlar değerlendirilmeye alınmamış olsa da toplam örnek sayısı üzerinden 

bir değerlendirme yapıldığında karma işletmelerde bulunan mandalarda seropozitiflik 

oranının daha yüksek olduğu tespit edilmiştir (Çizelge 4.1). Bu veriler ışığında, halk elindeki 

açık sistem entansif manda işletmelerinden örnekleme yapılması ve her iki grupta da 

seropozitiflik saptanması nedeniyle manda işletmelerindeki enfeksiyonun varlığının 

örnekleme alanlarındaki tüm hayvanların ortak mera alanını paylaşmaları, işletmelere 

kontrolsüz hayvan alımı ve/veya biyogüvenlik önlemleri alınmaksızın ziyaretçi girişinden 

kaynaklanmış olabileceği düşünülmektedir.  

Bu tez çalışmasında, örneklenen hayvanlardan 47 dişi (%58) ve 37 erkek hayvanda 

(%53,6) virus spesifik antikor varlığı saptandı. Önceki araştırmalarda, inek ve boğa 

gruplarında seropozitifliğin istatistiksel olarak farklılık göstermediği ve cinsiyetin BVDV 

prevalansı üzerine etkisinin olmadığı bildirilmiştir (Polak ve Zmudzinsk 1999, 

Mockeliuniene ve ark. 2004, Tesfaye ve ark. 2021). Bununla birlikte, doğum sayısına paralel 

olarak seropozitivite oranlarının da arttığı belirtilerek, doğum sayısının BVDV prevalansını 

etkileyen önemli bir parametre olduğu rapor edilmiştir (Tesfaye ve ark. 2021). Bu tez 

çalışmasında, örneklenen populasyondaki hayvanlar BVDV virusuna karşı aşılanmamış 

olup, reprodüksiyonda doğal aşım yöntemi kullanılmaktadır. Dişi ve erkek mandalardaki 

seroprevalans oranlarında büyük farklılık saptanmamasına karşın dişi mandalarda göreceli 

olarak daha yüksek prevalans tespit edilmiş, ancak bu farklılık istatistiksel olarak önemli 

bulunmamıştır.  

Bu tez çalışmasında örneklenen hayvanların çoğunluğu 6 aylıktan büyük hayvanlar 

olup, seropozitiflik oranı %59,1 olarak belirlenmiştir. Bu yaş grubundaki pozitifliğin, 

geçirilmiş bir doğal enfeksiyona ait olabileceği kanaatine varılmıştır. 6 aylıktan küçük 

hayvanlardaki antikorların ise maternal kaynaklı olabileceği düşünülmektedir. Önceki 
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araştırmalarda, BVDV enfeksiyonunda yaşın önemli bir risk faktörü olduğu bildirilmektedir 

(Almeida ve ark. 2013, Santman-Berends ve ark. 2017, Demil ve ark. 2021). Slovakya’da 

6-12 aylık sığırlarda BVDV prevalansının %69 olduğu rapor edilmiştir (Vilcek ve ark. 

2003). Kuzey Etiyopya’da süt sığırlarında BVDV seroprevalansını 6-12 aylıklarda %9,7; 1-

2 yaşlılarda %26,8 ve 2 yaşının üzerindeki sığırlarda %42,3 olarak bildirilmiştir (Demil ve 

ark. 2021). Zhang ve ark. (2022), Çin’de süt sığırcılığı işletmelerinde yaptıkları araştırmada 

4-6 aylık buzağılarda %41,75; 6-18 aylık gençlerde %58,75 ve 28 aylıktan büyük 

laktasyondaki ineklerde %77,25 oranlarında seroprevalans tespit etmişlerdir. Ülkemizde, 

İnce ve Sait (2022) tarafından süt sığırlarında gerçekleştirilen çalışmada 6 ay-2 yaşlı grupta 

%45,13; 2-5 yaşlı grupta %60,53 ve 5 yaşın üzerindeki ineklerde %73,07 olarak rapor 

edilmiştir. Yaşa bağlı olarak antikor prevalansındaki artış, hayvanların yaşamları boyunca 

enfekte olma (maruziyet) olasılıklarının yüksek olması ve enfeksiyonu geçirenlerde BVDV 

antikorlarının yarı ömrünün uzunluğu ile açıklanmaktadır (Mockeliuniene ve ark. 2004, 

Demil ve ark. 2021, Zhang ve ark. 2022). 
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6. SONUÇ 

 
 Bu araştırmada, Hatay ilinde halk elinde yetiştirilen manda popülasyonunda yüksek 

pestivirus seropozitivitesinin belirlenmesi enfeksiyonun örneklenen manda popülasyonunda 

yüksek düzeyde sirküle olduğu göstermektedir. Pestivirus enfeksiyonlarının kontrol ve 

mücadelesinde türler arası bulaşın da önemli olması nedeniyle elde edilen veriler ileride 

gerçekleştirilecek araştırmalara ışık tutabilecektir. Bu araştırmadaki sonuçlar doğrultusunda, 

manda popülasyonunda pestivirus enfeksiyonlarının kontrol ve mücadelesinde; 

 

 Tanı uygulamaları ile sürü içindeki persiste enfekte hayvanların tespit edilerek reforme 

edilmesi ve sonrasında sürünün belli aralıklarla taranması, 

 

 Mandalarda persiste enfeksiyona karşı genetik yatkınlık veya direnç konularında 

çalışmaların yapılması, 

 

 Mandalarda pestivirus enfeksiyonlarına ait antijenik pozitiflik dünya literatüründe de sınırlı 

sayıda olup, bu çalışmada da virolojik yönden örnekleme yapılan mandalarda herhangi 

antijen pozitifliği bulunmamıştır. Bu bağlamda, mandalarda pestivirus enfeksiyonlarına 

karşı ırk direnci konusunun aydınlatılabilmesi için ileri araştırmaların yapılması 

önerilmektedir.  

 

 Yeni alınan hayvanların test edilerek kontrolleri yapıldıktan ve uygun süre karantinada 

tutulduktan sonra ana sürüye katılması, 

 

 İşletmelerde optimum düzeyde biyogüvenlik tedbirlerinin uygulanması,  

 

 Manda ve sığırların ayrı ortamlarda yetiştiriciliğinin yapılması, 

 

 Sığırlarda kullanılan aşıların mandalarda da korunma protokollerine eklenmesi 

önerilmektedir.  
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