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OZET

Tiirkiye'de izole edilmis bulunan koyun adenovirus tip 5 (OAs), primer ve se-
konder dana testis ile primer dana bobrek epitel hiicre kiiltiirleri ve MDBK (Madin
Darby Bovine Kidney) hiicre kiiltiiriine adapte edilmig ve bu hiicrelerde iiretilebil-
migtir.

Tiirkiye'de ¢egitli yorelerden 700 koyundan toplanan kan serumlar: iizerin-
de yapilan nétralizasyon testiyle, koyunlarda bu virusa kargi % 22.29 oraninda
nétralizan antikor bulundugu ve pozitif notralizasyon veren serumlarin 1/3.98 -
1/431.6 degerleri arasinda degigen nétralizan antikor kapsadig: saptanmigtir. Bu
sonuglar koyunlarda bu virus ile olugsan enfeksiyonun Tirkiye'de yaygin oldugunu
gostermektedir.

SUMMARY
Researches on Adenovirus Infection in Sheep in Turkey

Previously isolated ovine adenovirus type 5§ (OAgs) was adapted and propa-
gated in the primary and secondary tissue cultures of calf testicular epithelium, to
primary cultures of calf renal epithelium, and MDBK cell cultures.

Neutralizing antibodies against this virus were found in 22.29 % of blood sera
obtained from 700 sheep coming from different parts of Turkey. The concentration
of neutralizing antibodies was ranging from 1/3.98 to 1/431.6 when the positive
sera was titrated. These results suggested that tha adenovirus infections by OAs in
sheep in Turkey are remarkably frequently detectable and this requires some
measurements and special care before it is too late.
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GIRIiS

Koyun adenoviruslan ilk olarak McFerran ve ark.! tarafindan izole edilmistir.
Bu arastinicilar, koyunlann gaitalarindan hazirladiklan siispansiyonlardan primer ku-
zu biobrek doku Kkiiltiirlerine yaptiklar: ekimler sonunda adenoviruslan izole etmeyi
basarmiglardir. Sonraki yillarda, aym arastinicilar® izole ettikleri bu adenoviruslan

* Dog. Dr.; Selguk Univ, Veteriner Fakiiltesi, Konya.

—41 -



capraz nitralizasyon lesti kullanmak suretiyle 3 grup allinda toplamislar ve bunlan
_ koyun adenovirus tip 1 (OA,), koyun adenovirus tip 2 (OA, ) ve koyun adenovirus
tip 3 (OA;) olarak isimlendirmislerdir.

Sharp ve ark.’, kuzulari rektal numunelerinden koyun tiroid doku kiiltirle-
rine ekimler yapmiglar ve izole ettikleri ajani adenovirus olarak idantifiye etmigler-
dir. Bu izole edilen adenovirus susu, bilinen 3 koyun adenovirus serolipinden an-
tijenik ozellikleri yoniinden ayncahk gosterdiffinden, koyunlarin yeni bir adeno-
virus tipi olarak kabul edilmis ve koyun adenovirus tip 4 (OA4) olarak adlandinl-
mistir.

Bauer ve ark.?, klinik olarak saghikh koyunlarin gaita numunelerinden primer
kuzu bobrek doku kiiltiirlerine ekimler yvaparak sitopatolojik degisiklikler vapan bir
ajan izole etmiglerdir. Yapilan serolojik ¢ahsmalarla izole edilen bu ajanin, diger ko-
yun adenovirus tiplerinden farkl oldugu saptanmistir. Sonradan bu sus, koyun ade-
novirus tip 5 (OA; ) olarak isimlendirilmistir’ . Belak ve Palfi® , hastahkli koyunlarin
burun akintilarindan Het/3 olarak isimlendirdikleri viral bir ajan izole etmigler ve
bunu adenovirus olarak idantifiye etmislerdir. Het/3'lin yapilan serolojik ¢alismalar
sonunda, sigir adenovirus tip 2 ile yakin bir iligkisi oldugu tespit edilmistir®.

Belak ve ark.”, pneumoenteritis belirtileri giosteren kuzu ve koyunlardan, iki
ayri virus susu (ORT/111 ve GY/14) izole etmigler, GY /14 susunun koyun adeno-
virus tip 1 (OA ) ile antijenik yakinlik gosterdigini bildirmislerdir.

Adair ve McFerran® | koyunlardan izole edilen 3 tip adenovirusun sigir ve do-
muz adenoviruslarmdan farkh oldufunu gostermislerdir. Daha som‘al-:i. villarda
Thurley ve ark.”. kuzulardan birbirinden farkli 2 adenovirus susu (WV419'75 ve
WVT757/75) izole etmislerdir. Sonradan Adair ve ark.'® tarafindan yapilan ¢ahsma-
da, WV-119/75 adenovirus susunun veni bir adenovirus tipi oldugu belirlenmis ve
kovun adenovirus tip 6 (OA, ) olarak isimlendirilmistir.

Bu aragtirma, tilkemiz koyunlarinda adenovirus enfeksivon durumu ve dzellik-
le ilk defa Tiirkiye'de” izole edilmis olan koyun adenovirus tip 5'in (OA¢) vaygin-
gt saptamak amaciyla yapilmistir.

MATERYAL VE METOD

Virus ve hiicre kiiltiirleri: Arastirmada Tiirkive'de izole edilmis ve veni bir tip
oldugu saptanmig olan koyun adenovirus tip 5 (OA.) kullamldi. Virusun iiretilmesi
i¢in primer kuzu bébrek doku kiiltiirlerinde diretilmis olan OA- . devaml doku kiil-
tirlerinden MDBK (Madin Darby Bovine Kidnev) hiicrelerine aaapte edildi. Bu hiic-
relerde 10-12 passaj sonra karakteristik CPE'ler (sitopatolojik effektler) mevdana
geldigi gorildii. MDBK hiicrelerine adapte edilen OA: . doku kiltirlerinde iretme
denemeleri amaciyla, primer dana bobrek ve (estis, civeiy fibroblast doku kiiltiirleri
ile sekonder dana testis doku kiiltiiriine ve devaml doku kiiltiirlerinden MS,,
{(Monkey Stable) hiicrelerine ekildi. Hiicre iiretme vasati olarak primer ve sekonder
doku kulturleri icin % 10 inaktif dana serumlu Hank's vasatl, MDBK hiicreleri i¢in

% 10 inaktif dana serumu, % 1 vitamin ve % 1 aminoasit karisimi iceren Hank's

vasati ve MS; ; hiicreleri i¢in % 10 inaktif dana serumlu Earle vasati kullamldy. Virus
iretmek amaciyla serumsuz Earle vasati kullanildi. Virus titresi Frey ve Liess'in'’

bildirdikleri mikrotitrasyon yontemi ile yapildi ve sonuclar Kaerber'e'? gore
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hesaplandi. Serolojik arastirmada kullanilan virus, MDBK hiicrelerinde 10-12 kez
passaj yapilan ve enfeksiyozite giicii DKIDs, = 105'010.1 ml (Doku Kiiltiirii Inektif
Doz) olan OA; virusudur.

Serumlar: Arastirmada kullanilan 700 adet koyun kan serumu numunelerin-
den 90 adedi Konya Harasi, 50 adedi Eskisehir Cifteler Harasi, 114 adedi Bursa Ka-
racabey Harasi, 342 adedi Ankara Et-t#lik Kurumu Mezbahasi ve 104 adedi de An-
kara'ya bagh Cubuk ilcesi kéylerinden temin edildi. Alinan kan serumlan 56°C de
30 dakika inaktive edildikten sonra sterilite kont:oilzri yapilarak — 20°C de saklandh.

Mikronotralizasyon testi: Arastirmada kullanilan virusa karsi koyun kan se-
rumlarindaki notralizan antikor varliklari, mikronotralizasyon testi kullanmak sure-
tiyle aragtirildi. Kullanilan virus 100 DKIDs /0.1 mi. de, serum numuneleri ise 1/4
sulandirmada test'e alindi. Aynca 1/4 sulandirmada, kullanilan virusa kargi pozitif
sonu¢ veren serumlarin SN;, (serum notralizasyon) deger dagihmlan icin de mik-
ronotralizasyon testi uygulandi. Bu amagla ikiser kati sulandirmalar yapilarak se-
rum numuneleri 1/4 den 1/512'ye kadar sulandirildi.

BULGULAR

Primer kuzu bobrek doku Kiiltiirlerinde iiretilmis olan OA; 'in MDBK doku
kiiltiirlerine yapilan ekimleri sonunda, virusun 10-12 kor pasajdan sonra bu kiiltiir-
lerde 6 giin i¢inde karakteristik CPE meydana getirdigi saptanmigtir (Resim: 1-2).

MDBK doku kiiltiiriinde iiretilen virusu, primer dana testis ve bobrek, sekon-
der dana testis, civciv fibroblast ve MS,, doku kiiltiirlerinde iiretme denemeleri so-
nunda, virusun civciv fibroblast ve MS,; doku Kkiiltiirleri diginda digerlerinde 6 giin
icinde CPE ile karakterize iiremeler gosterdigi tesbit edilmigtir.

Resim: 1
MDBK Doku Kiiltiirii, Kontrol (X400)
(Figure 1. Uninfected MDBK Tissue Culture, Control)
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Resim: 2
MDBK Doku Kiiltiiriinde 4. Giinde Virusun (OAs) Meydana Getirdigi
) CPE Gériiniimii (X330)

(Figure 2, The CPE Appearance of MDBK Tissue Culture Infected With
OAgs Viruson the Fourth Day)

Arastirmada kullanilan OA; virusunun, MDBK doku Kkiiltiirlerinde mikrotit-
rasyon yontemi ile yapilan titrasyonu sonunda, titresi DKIDg, = 105-0j0.1 ml. ola-

rak belirlenmigtir.

Siipheli koyun kan serumlan ile yapilan mikrondtralizasyon test sonuglarina
gore; toplam 700 adet koyun kan serumu iizerinde yapilan notralizasyon reaksiyo-
nunda, 156 adet serumda (% 22.29) OA; 'e kars) notralizan antikorlar saptanmigtir

(Tablo:I).

Tablo: |
Mikro-Notralizasyon Testi ile OA; ‘e Karsi Kontrolii Yapilan Serumlarin
Toplu Sonuglari

Serum Numunesi

Test'e Tabi Tutulan

SN, , = 1/4 Pozitif

Pozitif Serumlarin

Alinan Yerler Serum Adedi Serumlar Yiizdesi (%)
Ankara Et-Bahk
Kurumu Mezbahasi 342 82 23.98
Konya Harasi 90 41 45.56
Karacabey Harasi 114 .20 17.64
Cifteler Harasi 50 0 0
Ankara'nin Gubuk
ilgesi Koyleri 104 13 12.50
TOPLAM 700 156 22.29
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1/4 sulandirmada pozitif sonu¢ veren 166 adet koyun kan serumundaki mev-
cut antikor miktarini saptamak amactyla daha ileri sulandirmalarda yapilan notrali-
zasyon testi sonunda, serumlann 1/3.58 - 1/431.6 degerleri arasinda antikor tasidik-
lan tesbit edilmigtir. En yiiksek antikor diizeyine Konya harasindan alinan kan se-
rumlarinda, en diigiik antikor diizeyine ise Ankara Et-Ealik Kurumu Mezbahasinda
kesilen koyunlardan alinan kan serumlarinda rastianuigir (Tablo: IT).

Tablo: il
Pozitif Serumlarin Serum Notralizasyon (SN_ ;) Degerleri

Ankara Et-Balik Konya Karacabey | Ankara'nin Qubuk

Serum Titreleri Kurumu Mezbahas Haras Haras ligesi Kéyleri

1/3.98
1/4.68
1/5.62
1/6.61
1/7.94
1/9.33
1/11.2
1/13.2
1/15.8
1/18.6
1/22.4
1/26.3
1/31.6
1/37.2
1/44.7
1/52.5
1/63.1
1/74.1
1/89.1
1/106.0
1/126.0
1/148.0
1/180.8
1/209.0
1/251.0
1/295.0
1/355.0
1/431.6
TOPLAM
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TARTISMA VE SONUG

Cesitli aragtincilar’ -2 .3.4.7.13 goyun adenoviruslannin yalnizca koyun ori-
jinli doku kiiltiirlerinde izole edildikleri ve iiretildiklerini bildirmiglerdir.

Bauer ve ark.? ve Miiller'* tarafindan ilk izolasyonu primer kuzu bobrek do-
ku kiiltiirlerinde yapilan OAs 'in BHK,; (Baby Hamster Kidney), MDCKg s (Madin
Darby Canine Kidney), PK, s (Pig Kidney), primer dana bobrek ve testis, sekonder
dana bobrek ve testis ve civciv fibroblast doku kiiltiirlerine yapilan ekimlerinden ba-
sarili sonucglar alinamamgtir.

Bu arastirmada, aymi virus susu (OAs ), primer ve sekonder dana testis ile pri-
mer dana bbrek doku kiiltiirlerine ve devamh doku Kkiiltiirlerinden MDBK hiicrele-
rine adapte edilmis ve bu hiicrelerde iiretilebilmistir. Boylece virusun (OA;) koyun
orijinli hiicreler diginda, siir orijinli hiicrelerde de iireyebilecegi bu ¢aligma ile orta-
ya konulmustur,
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Tiirkiye'de koyunlardan izole edilen ve yeni bir tip olarak saptanan koyun
adenovirus tip 5'e (OA;) karsi, Tiirkiye'nin ¢esitli yorelerinden toplanan 700
 koyun kan serumu iizerinde yapilan notralizasyon testi sonunda, koyunlarda bu vi-
rusa kargi % 0 ile % 45.55 arasinda degisen ve ortalama olarak da % 22.29 oranda
1/4 serum sulandirmasinda antikor bulundugu saptanmigtir. 1/4 sulandirmada pozi-
tif sonu¢ veren koyun kan serumlarmin yapilan titrasyonunda, bu serumlarn
1/3.98 - 1/431.6 degerleri arasinda notralizan antikor kapsadigi tesbit edilmistir.

Bu sonuglar, Tiirkiye'de koyunlarin viral enfeksiyonlari arasinda adenovirus-
larin énemli bir yeri oldugunu gostermektedir.
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