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Ozet: Bovine Viral Diyare Virus (BVDV) olarak da bilinen Pestivirus enfeksiyonlari, giinimiizde 6zellikle siit sigirciligi
endistrisinde yatinmeci ve yetistiriciler icin agir ekonomik kayiplara sebep olan viral bir hastaliktir. ilk defa ilan edildigi
1946 yilindan bugiine dek gerek Tirkiye'de gerekse Diinya'da birgok farkli arastirmaci tarafindan farkli genotip ve
subgenotipleri oldugu kesfedilen BVDV hala sigir sagligini etkilemektedir. Ulkemizde koruma ve kontrol yéntemlerine
dair cok fazla galisma olmamasina karsin, farkl ulkelerde cesitli eradikasyon programlari uygulanmaktadir. Fakat
buna ragmen BVDV kontrollinde sorunlar devam etmektedir. Bu nedenle bu derlemede BVDV enfeksiyonlarindaki
son durum ve gelismeler hakkinda bilgiler sunuldu.

Anahtar kelimeler: Bovine Viral Diarrhea Virus, BVD, MD, Pestivirus, Sigir

BVDV infections in cattle

Abstract: Bovine Viral Diarrhea Virus (BVDV), also known as Pestivirus infections, is a viral disease that causes
significant economic losses to investors and farmers, particularly in the dairy cattle industry. Since its first
identification in 1946, BVDV has been found to have various genotypes and subgenotypes, discovered by many
researchers both in Turkiye and globally, and continues to affect cattle health. Although there have been few studies
on protection and control methods in Tirkiye, and despite the implementation of various eradication programs in
other countries, challenges in controlling BVDV persist. Therefore, this review provides information on the current

status and developments regarding BVDV infections.
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Giris

Sigirlarda Bovine Viral Diyare Virus (BVDV), akut ya
da persiste enfeksiyonlara sebep olan; solunum, sin-
dirim ve reproduktif sistem bozukluklarina yol aga-
bilen endemik bir enfeksiyondur. Flaviviridae famil-
yasina mensup Pestivirus genusunda bulunan BVDV,
Dinya'da ilk kez 1946 yilinda yapilan bir calismada
kesfedilmistir. Sonraki yillarda Diinya genelinde ya-
pilan ¢alismalarda hastaligin endemik bir enfeksiyon
oldugu anlasiimistir. Kiiresel anlamda bircok tlkede
Bovine Viral Diyare (BVD) hastaligina sebep olan
varyant genotip ve subgenotip Pestivirus suslari
mevcuttur. Bu nedenle kontrol ve eradikasyon ca-
hismalari ile ilgili hem Ulkeler arasi hem de bdlgesel
farkhihklar yasanmaktadir. Turkiye'de 1990'li yillardan
beri cesitli bolgelerde BVD ile ilgili calismalar yapil-
maktadir. Hastaligin akut formunda enfekte hayvan-
da siddetli verim kayiplar gorilmektedir. Morbidite-
si ylksek bir enfeksiyon oldugundan dolayi, hastalik
kisa slire icinde surtde yayllmakta ve bireysel ka-
yiplarin yani sira surl bazinda da bu verim kayiplari
etkili olmaktadir. Hastaligin persiste formunda (Pi)

virusun sird icinde sirkiilasyonu ve devamlihgr s6z
konusu oldugundan, koruma ve kontrol noktasinda
her ciftligin kendi kontrol programini olusturmasi
gerekmektedir. Kontrol programlarinin eksik ya da
yanlis uygulandigi durumlarda siirii icerisinde buza-
g1 olimleri, kongenital anomaliler, reproduktif bo-
zukluklar, slit veriminin azalmasi gibi énemli ekono-
mik kayiplar gorulmektedir.

Bu derlemede, BVD ile ilgili gelismeler ve ko-
ruma, kontrol ve eradikasyon stratejilerinin etkin bir
bicimde ortaya konulmasiyla ilgili bilgilerin sunul-
masi ve sigir saghidi ile sigircilik endustrisine fayda
saglamak hedeflendi.

Etiyoloji

Hastaliga iliskin yapilan ilk calismalar 1946 yilinda
akut gelisen bir hastaligin goérilmesi sonucu bas-
lamis olup baslarda hastaligin toksikasyon sebepli
olabilecegi dustnilse de yapilan analizler sonu-
cunda hastaligin zehirlenme kaynakl olmadigi an-
lasiimis ve hastaligin bir etken kaynakl olabilecegi
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belirtilmistir (Olafson ve ark., 1946). Sonraki yillarda
hastaligin sirl ici yayillmi daha disuk fakat daha
siddetli seyreden bir formu ortaya konulmus ve has-
taligin bu formu Mukozal hastalik (Mucosal disea-
se-MD) olarak adlandiriimistir (Ramsey ve Chivers,
1957). BVD ve MD hastaliklarinin ayni etkenlerden
dolayi oldugu ise 1961 yilinda yapilan bir ¢alismada
tespit edilmistir (Kniazeff ve ark., 1961). BVD ile MD
arasindaki bu farklilik hastalik etkenlerinin farkl bi-
yotiplere sahip olmasi ile agiklanmistir.

BVD, deneysel olarak sitopatik ve nonsitopatik
olarak 2 biyotipe ayrilmistir. Nonsitopatik viruslar, hiic-
relerde dejeneratif etkilere sebep olmazlar. Buna karsin
sitopatik viruslar hiicre morfolojilerinde cesitli degisiklik-
lere ve nihayetinde apoptozise neden olurlar (Lee ve Gil-
lespie, 1957). Nonsitopatik tipte bir virus ile enfekte
bir fetiistin, dogumu takiben sitopatik tipte bir virus
ile stiperenfeksiyonu neticesinde MD sekillenmekte-
dir (Brownlie, 1990).

Tablo 1. Hafif ve Siddetli Seyirli BVD/MD infeksiyonlari ile
Persiste infeksiyonlarda Sitopatik ve Nonsitopatik Viruslarin
Etkileri (Deregt ve Loewen, 1995)

Hastaligin Seyri NCP* CP® Olasi Sonuclar
Hafif seyirli BVD¢ + +
Pid + -

Ates, ishal, iyilesme
MD, Pi enfekte hayvanlar

Olimciil akut/kronik so-

MDe + +
nuglar

Trombositopenif Hemoroji, 6lum/iyilesme
MD benzeri semptomlar,

. L .
Siddetli seyirli BVD 6lum ya da iyilesme

2Nonsitopatik

b Sitopatik

¢NCP ya da CP viruslar hafif seyirli olabilir

4Persiste infeksiyon, Fetiisiin gebelik stirecinde olan enfeksiyonu

¢Hem NCP hem de CP biyotipteki viruslar MD ile iliskilidir. Sade-
ce Pi hayvanlar MD olabilir.

f Virulansi ylksek NCP viruslar siddetli seyreden BVD enfeksi-
yonlarina ve trombositopeniye sebep olabilir.

Etken

BVDV, 12.3-16.5 kilobaythk (kb) genom buyukligin-
de, zarfli ve tek iplikli, (+) polariteye sahip bir RNA
virusudur (Sekil 1) (Chi ve ark., 2022). BVD/MD'ye
sebep olan etkenler Flaviviridae ailesine mensup
Pestivirus genusunda yer almaktadir. Pestivirus ge-
nusunda yer alan ve BVDV olarak adlandirilan virus,
BVDV-1, BVDV-2 ve BVDV-3 olarak Ug¢ genotipe
ayrilmistir. Gncel taksonomiye gore BVDV-1 Pesti-
virus bovis olarak, BVDV-2 ise Pestivirus tauri ola-

rak yeniden adlandinlmistir. Fakat gtincel yayinlar-
da arastirmacilar siklikla, sz konusu genotiplerden
BVDV-1 ve BVDV-2 olarak bahsetmektedir. BVDV-3
ise glinUmuzde Pestivirus Brazilense ya da Hobi-Li-
ke virus olarak tanimlanmaktadir. Bu genotipler ile
ilgili yapilan calismalar neticesinde, virusun farkli su-
bgenotiplere ayrildigi tespit edilmistir. Bu calismalar
sonucu giinimizde, 24 adet BVDV-1 (1a-1x), bes
adet BVDV-2 (2a—2€) ve bes adet BVDV-3 (a-€) ol-
mak Uzere toplam 34 subgenotip ortaya c¢ikmistir.
(Anonim, 2023 ; Baumbach ve ark., 2023 ; Yesilbag
ve ark., 2024). Turkiye'de 3 genotipin de varlgi bilin-
mektedir. Bunlar arasinda en yaygin olarak BVDV-1
genotipi gorilmektedir. BVDV-1 subgenotiplerin-
den BVDV-1l ve BVDV-1r subgenotipleri digerlerine
gore daha yaygindir. Bunlarin yaninda BVDV-1a, 1b,
1¢, 1d, 1f ve 1h subgenotipleri de Tirkiye'de sirki-
lasyonda olan subgenotiplerdendir (Cagirgan ve
ark., 2022 ; Yilmaz ve ark., 2022). BVDV-3'ln varli§i
ilk kez Erzurum ve Elazig'da yapilan bir calismada,
2019 yilinda bildirilmistir (Timurkan ve Aydin, 2019).

Virusun yapisal proteinleri E™, E1, E2 ve C protei-
nidir (Sekil 2). Yapisal olmayan proteinleri ise NP, p7,
NS2/3, NS4A, NS4B, NS5A, NS5B’dir (Neill, 2013).

Sekil 1. Pestivirus Sematik Yapisi (Al-Kubati ve ark.,
2021)

BVDV genomu 5've 3’ bolgelerinde bulunan bil-
gi kodlamayan alanlar (Untranslated regions-UTRs)
ile cevrili tek bir agik okuma alanindan (open reading
frame-ORF) olusur (Kokkonos ve ark., 2020). RNA,
yaklasik 3900 amino asitlik bir poliproteini kodlayan
uzun bir protein sentezleme yetenegdi olan bolgeyi
(ORF) igerir (Goga ve ark., 2014). Virusun genomla-
rini olusturan yapisal ve yapisal olmayan proteinler
5'UTR ile 3'UTR bolgesi arasinda dizili halde bulun-
maktadir (Al-Kubati ve ark., 2021).
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Viral replikasyon, lipid metabolizmasi ve bir-
cok faktorle iliskili karmasik bir strectir (Stapleford
ve Miller, 2010). Replikasyonun baglamasi icin virus,
konak hiicrenin ylzey lipidleri ile etkilesime girer
(Martin-Acebes ve ark., 2011). Sigirlardaki hicre-
sel reseptorlerden CD46, tip-1 transmembran gli-
koproteinidir (Maurer ve ark., 2004 ; Krey ve ark.,
2006 ; Riedel ve ark., 2020). BVDV replikasyonu, viral
membran proteininin CD46 reseptdriine baglanma-
si yoluyla endositoz ile baslar (Igbal ve ark., 2000 ;
Rodenhuis-Zybert ve ark., 2010). BVDV zarf prote-
inleri E1, E2 ve E™ bu slrecte dnemli rol oynarlar.
BVDV E2 proteini konak hticre ylizeyindeki lipopro-
teinlere baglanir ve boylece BVDV'nin hedef hiicre-
lere girisi tamamlanir. Daha sonra BVDV RNA's (ire-
tim silreci baslar. Viral genomik RNA paketleme ve
virus fragmentlerinin salinmasi stirecinde, C protein,
endoplazmik retikulum boslugundaki viral genomik
RNA'ya baglanir ve BVDV virionlari hiicre ici organel-
lere ait vezikillerde olgunlasir. Daha sonra replikas-
yon tamamlanarak virionlar hiicreden disari salinir
(Ma ve ark., 2022). BVDV yapisinda bulunan polipro-
teinlerde, CP ve NCP biyotipleri arasinda farkhliklar
vardir. NCP biyotipte NS2/3 seklindeki protein, CP
biyotipte NS2 ve NS3 olmak Uzere 2 farkli protein
olarak bulunmaktadir (Behrens ve ark., 1998) Huicre
kdlturinde NS2/3'(in, enfeksiyonun erken evresinde
parcalandigi gorilir. ileri evrelerde ise parcalanama-
yan NS2/3 proteini birikmeye baslar. BVDV enfeksi-
yonunda, parcalanmamis NS2/3, virion olusumu igin
onemlidir (Klemens ve ark., 2015) Hicre kiltlrinde,
NS2/3 parcalanmasi, enfeksiyonun erken evresinde
gozlenir (Lackner ve ark., 2004) Bu birikmenin per-
siste enfeksiyonlara sebep olabilecegi bildirilmistir
(Klemens ve ark., 2015)

Fiziksel ve kimyasal 6zellikler

Pestiviruslar, yapilarinda bulunan lipid ozellikli zarf se-
bebiyle alkol ve deterjan gibi gesitli maddelerle hizlica
inaktive olurlar (Depner ve ark., 1992). Buna karsin sta-
bilitelerini genis bir pH araliginda (5.7 ile 9.3 pH) koruya-

Sekil 2. Bovine Viral Diyare
Virusu Genomu: Yapisal Ve
Yapisal Olmayan Proteinleri
Kodlayan Genlerin
Organizasyonu (Al-Kubati
ve ark., 2021)

bilirler. Ayni zamanda pestiviruslar, 40 °C ve daha fazla
sicakhga maruz kaldiginda etkinlikleri bliyiik 6lglide aza-
lir. Dondurma iglemine tabi tutulmalari ise enfektivitele-
rinde degisiklik meydana getirmez (Ridpath, 2005).

Konak duyarhlig

Pestiviruslar pek ¢ok hayvan tiriini etkilemektedir
(Riedel ve ark., 2020). Virusun ilk tanimlanmasindan
bu zamana kadar keci, koyun, deve ve lama gibi pek
¢ok hayvan tiirlinde virus tespit edilmistir (Evans ve
Reichel, 2021).

Koyunlarda BVDV enfeksiyonlarinin etkilerinin,
BVDV ile enfekte sigirlarda gorilen etkilere benze-
digi rapor edilmistir (Scherer ve ark., 2001). Gebe
olmayan koyunlarda énemli klinik semptomlar go-
rilmezken (Evans ve ark. 2015), gebe koyunlarda
akut enfeksiyonlar ciddi klinik belirtilere yol acabilir
(Evans ve Reichel, 2021). Gebe kecilerde ise BVDV
enfeksiyonunun sigir ve koyunlarda oldugu gibi,
abortus ve reproduktif sistem semptomlarina sebep
oldugu bilinmektedir (Broaddus ve ark., 2009).

Bulasma

BVDV hem vertikal hem de horizontal olarak bula-
sabilir. Virusun vetrikal olarak anneden fetlise geg-
mesi ile hastalik icin cok dnemli olan persistentlik
mekanizmasi gelisir (Sekil 3) (Schweizer ve Peterhans,
2014). Gebe hayvanlarda heniz fetlisiin immun sistemi
gelismedigi bir donemde (gebeligin ilk 100 glinl), nonsi-
topatik biyotipteki virusa maruz kalinmasi durumunda,
fetusta immun tolerans gelisir ve dogum sonrasi da mev-
cut antijene karsi bagisiklik tepkisi gortilmez (Walz ve
ark., 2020). Bu hayvanlar Pi olduklarindan dolayi yasam-
lari boyunca antijen yéniinden pozitif olmalarina karsin
antikor yonlinden negatiftirler. Dolayisiyla é6mir boyu
virus sagarak sirilerde virusun stirekli olarak sirkiile ol-
masina sebep olurlar. Bu durum hastaligin yayilliminin
ve dolayisiyla kontrol edilmesinin zorlugunun en biyiik
sebeplerindendir. Ayrica Pi hayvanlarin sadece siiriideki
yayihimlarin sebebi olmakla kalmayip, virusun varyasyo-
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nuna katki sagladigi yoninde 6nemli veriler mevcuttur
(Neill ve ark., 2012).

Akut enfeksiyonlu hayvanlar ise virusu devamh
sagmazlar. Virusun virulansi ve konagin direncine bag-
Il olarak bu siire yaklasik 2-3 hafta olmasina karsin, bu
hayvanlarin daha uzun siirelerde virus sacabildigi de bil-
dirilmistir (Brownlie ve ark., 1987; Goto ve ark., 2021).

Genel olarak BVDV’nin siirli icinde yayllmasina sebep
olan etkenler Pi hayvanlar, akut enfekte hayvanlar, vek-
torler, aeresol olarak bulagsma ve kontamine ekipmanlar-
dir. Ayrica semen, embriyo ve iatrojenik yolla bulagsma da
hastaligin 6nemli bulasma yollarindandir (Gunn, 1993;
Niskanen ve ark., 2002 ; Niskanen ve Lindberg, 2003).

Sekil 3. BVDV'nin Vertikal Yolla Bulasma Ve Yayiimasi (Khodakaram-Tafti ve Farjanikish, 2017)

Patogenez

BVDV enfeksiyonlari bircok farkli sistemde patolojik
degisimlere sebep olabilir. Sindirim sistemi, solunum
sistemi, reproduktif sistem, immun sistem ve sinir
sisteminde olusabilecek tiim patolojik etkiler bircok
faktore bagli olarak degiskenlik gosterebilir. Hayva-
nin gebe olup olmadigi, gebelik dénemi, hayvanin
bagisiklik durumu, virusun biyotipi ve enfeksiyonun
siddeti gibi etkenler patogenezde farkliliklara sebep
olur (Grooms, 2004 ; Al-Kubati ve ark., 2021).

BVDV ilk olarak sindirim sistemi veya solunum
sistemi vasitasi ile orofarengeal mukozaya ulasir.
Daha sonra, epitel hiicrelerde ilk replikasyon asa-
masi meydana gelir. Bu replikasyonu takiben vi-

ruslar ekzositoz ile serbest birakilir. Serbest kalan
viruslar, direkt kan serumu veya enfekte Iokositler
ile sistemik olarak yayilabilir. Ek olarak virus, erkek
sigirlarda seminal vezikiller ve prostat bezinde de
¢ogalabilir. BVDV, hayvanlarda akut bir enfeksiyon-
la seyredebilecedi gibi, persiste enfeksiyonlara, fe-
tal enfeksiyonlara ve MD'ye de sebep olabilir. Akut
enfeksiyonlarda virusa maruz kalindiktan yaklasik
3 gun sonra istahsizlik, ates, burun akintisi ve ishal
gibi semptomlar gorilebilir ve yaklasik 2 hafta sonra
iyilesme gerceklesir. infeksiyonun siddetine ve hay-
vanin bagisiklik durumuna gdre immunsupresyon
olusursa, sekonder enfeksiyonlar gelisebilir (Meyling
ve ark.,, 1990 ; Potgieter, 1997 ; Khodakaram-Tafti
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ve Farjanikish, 2017). Hastaligin epidemiyolojisin-
de ¢ok 6nemli olan persiste enfeksiyonlar ise, gebe
hayvanlarin gebeligin ilk trimesterinde virusa maruz
kalmasi durumunda olusur (Peterhans ve ark., 2003).
Fetls, virusu kendi yapisinin bir pargasi olarak ta-
nimladigindan dolayi, dogan buzagilarda yasamlari
boyunca antijen bulunmasina karsin antikor bulun-
maz. Bu hayvanlar, virus rezervuari olarak sirilerde
BVDV'nin surdiridlmesi konusunda ¢cok énemli role
sahiptir (Smirnova ve ark., 2008). Bununla birlikte
virus sebebiyle intrauterin enfeksiyonlarin sekillen-
mesi de mimkiindir (Khodakaram-Tafti ve Farjani-
kish, 2017). Gebeligin ilk 45 glniinde virusa maruz
kalinmasi durumunda genellikle embriyonik 6lim
gerceklesir. Gebe hayvanin 45-145. glinler arasinda
enfekte olmasi durumunda ise BVDV'ye veya farkli
etkenlere bagli abort sekillenmezse fetiis Pi olarak
dogar. Ayrica gebeligin 100-150. ginleri arasinda-
ki fetal enfeksiyonlarda, serebellar hipoplazi, ense-
falopati, retinal dejenerasyonlar, blyume geriligi
ve iskelette cgesitli malformasyonlar gibi kongenital
anomaliler sekillenebilir. Fetal enfeksiyon, gebeligin
150. gliniinden sonra meydana geldiginde ise, fetis
genellikle antikor gelistirme mekanizmasina sahip-
tir. Dogan yavrular klinik olarak saglikli ve antikor
yoniinden de pozitiftir (de la Concha-Bermejillo ve
Romano, 2021).

MD ise Pi hayvanlarin BVDV'nin CP biyotipi ile
stuperenfeksiyonu sonucunda olusur; yiksek ates,
siddetli ishal ve dehidrasyon gibi semptomlarla bir-
likte cogunlukla 6limle sonuclanir (Wilhelmsen ve
ark., 1991 ; Kelling, 2004).

Kuzey Amerika'da arastirmacilar tarafindan
BVDV'nin klinik semptomlarinin ¢ok siddetli oldugu
hastalik salginlari ortaya konuldu. Bu salginlar; solu-
num sisteminde bozukluklar, ishal, abort, multisis-
temik kanamalarla birlikte seyreden trombositopeni
ve ani olumle karakterize edildi. Etkilenen sidirlarda
MD'yi dustnduren klinik semptomlar mevcut olma-
sina ragmen, MD olusumu igin gerekli oldugu bili-
nen, ayni anda her iki BVDV biyotipi ile (CP-NCP) en-
feksiyon olusmadigi gorildi. Yapilan tani testleri ile
enfeksiyonun BVDV-2 genotipi tarafindan olustugu
tespit edildi. Daha sonra yapilan deneysel ¢alismalar
BVDV-2 genotipinin benzer sekilde siddetli bir has-
taliga sebep oldugunu dogruladi. Farkli bélgelerde
de farkli arastirmacilar tarafindan siddetli klinik tablo
ve hemorajik sendrom semptomlari gorilen sigirlar-
da BVDV-2 genotipinin tanimlanmasi, arastirmacila-
rin BVDV-2 genotipinin BVDV-1 genotipine kiyasla
virulansinin daha ytksek oldugunu disiinmesine
sebep olmustur (Walz ve ark., 2020)

Tani

BVD, hayvan sagligi bakimindan oldukca énemli bir
hastaliktir ve erken tani, kontrol programlari hasta-
likla micadelede oldukga etkilidir (Qi ve ark., 2022).
Hastaligin tanisi, diski svabi, burun svabi, doku par-
calan ve i¢ organlar gibi 6rnekler kullanilarak mole-
kiiler, serolojik ve virusun saptanmasina yonelik ¢a-
lismalar ile ortaya konulabilmektedir (Wang ve Pang,
2024). Ayrica hastaligin tanisinda kan ve st de dahil
olmak Uzere cok cesitli 6rnekler kullaniimaktadir.
BVDV'ye 6zgl antijen ve antikorlarin tespit edilmesi
hastaligin tanisinda ¢cok dnemlidir (Lanyon ve ark.,
2014). Virusun saptanmasina ydnelik olarak virus
izolasyonu, immunohistokimya testi ve immunoflo-
resan testlerinden faydalaniimaktadir (Sandvik, 2005
; Pifia ve ark., 2022 ; Harms ve ark., 2023). Tani igin
serolojik yontemlerden ELISA Testi (Enzyme-Linked
Immunosorbent Assay) oldukca sik kullaniimakta-
dir. BVDV antijeni veya antikorunun tespiti igin hizli
ve spesifik bir yontemdir. Virus notralizasyon testi
ise daha ¢ok asi calismalarinda tercih edilmektedir
(Wang ve Pang, 2024). Molekiler ydntemlerden
Ters transkripsiyon-polimeraz zincir reaksiyonu (RT-
PCR) ve Real-time RT-PCR (Quantitative RT-PCR-RT-
gPCR), BVDV teshisi icin kullanilan yontemlerdendir.
Yapilan degerlendirmeler sonucunda klinik vakalarin
tanisinda RT-qPCR'in kullanilmasi énerilmistir (Wer-
nike ve Beer, 2024). RT-PCR testi sonucunda elde
edilen Urtnlerin sekans analizleri ve filogenetik ¢a-
ismalari yapilarak BVDV genotiplerinin tespit edil-
mesi ve viruslarin siniflandirilmasi oldukca énemlidir
(Flores ve ark., 2002). Ayni zamanda filogenetik agag
olusturulmasi ve genotipler arasindaki benzerlikler
ve farklilhklarin ortaya konulmasi hem molekdiler epi-
demiyoloji hem de asilama stratejilerinde koruma ve
kontrol acisindan 6nemlidir (Xia ve ark., 2007 ; Kapli
ve ark., 2020). Surrli ve siriler arasindaki bulasmanin
ana kaynagi olan Pi hayvan varliginin tespit edile-
bilmesi cok énemlidir. Pi hayvanlardaki virus yiiki-
nin fazla olmasi, cesitli tani yontemleriyle antijen
tespitini kolaylastirmaktadir. Bununla birlikte siddetli
bulgularla seyreden MD'nin varliginin ortaya konu-
labilmesi icin de etkilenen hayvandan BVDV'nin hem
CP hem de NCP biyotipi izole edilebilmelidir. Ancak
etkilenen hayvanda Pi teshisiyle birlikte MD semp-
tomlarinin gorilmesi taniyr dogrulamaya yardimci
olur (Lanyon ve ark., 2014).

Koruma, kontrol ve eradikasyon

BVDV, suri bazinda genel olarak verimin azalmasi
gibi dogrudan veya koruma ve kontrol programla-
r i¢in yapilan harcamalar gibi dolayl yollarla sigir
endustrisinde biyik ekonomik kayiplara neden
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olur (Pinior ve ark., 2017). Hastalik icin risk faktorleri
degerlendirildiginde vertikal, direkt ve indirekt bu-
lagmalarin timi ele alinmalidir. Pi hayvanlar, klinik
semptom gdstermediginden dolayi hastaligin yayil-
masi agisindan en buyuk risk teskil eden faktordur.
Dolayisiyla Pi hayvanlarin siriiden uzaklastiriimasi
cok dnemlidir. Bununla birlikte hayvan hareketleri-
nin izlenmesi, ciftlik calisanlarinin, ziyaretgilerin ve
tasima araclarinin kontrol ¢alismalari da oldukca
onemlidir (Rossi ve ark., 2017). Tum risk faktorleri ele
alindiginda hastaligin yayihminin énlenmesi igin 6
kategori Uizerinde calismalarin yapilmasi énerilmistir.
Bunlar hayvan hareketlerinin kontrolQ, insan kaynak-
Il bulagmalarin 6nlenmesi, isletme araglar ve ekip-
manlarin kontroll, karantina ve izolasyon uygula-

malari, sithhi dnlemler alinmasi ve ciftlik ydnetiminin
onleyici tedbirlerini kapsar (Ferreira ve ark., 2024).

Pi hayvanlar, BVDV'nin siirii icindeki yayihminda
en 6nemli sebep oldugundan, hastaligin eradikas-
yonu agisindan birincil hedef bu hayvanlarin teshisi
olmalidir (Lanyon ve ark., 2014). Bir suriye yapila-
cak olan gebe dilve alimlarinda ve isletmede siri-
ye katilacak tim hayvanlar igin bir veteriner hekim
otoritesinin gdzetiminde izolasyon uygulanmasi ve
karantina uygulamasinin yapilmasi yerinde olacaktir.
Bu uygulama en az ug¢ hafta strmeli, stire¢ boyun-
ca diger hayvanlarla dogrudan ya da dolayli olarak
temas engellenmeli ve tani calismalari yapilmaldir
(Walz ve ark., 2010 ; Ferreira ve ark., 2024).

Sekil 4. BVDV Koruma Kontrol Ve Eradikasyon Calismalarinda Almanya‘da Bir Ciftlikte Yapilan Uygulamalar

(Moennig ve ark., 2005)
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Hayvan nakilleri esnasinda tasima araglar da
hastaligin yayilmasi agisindan risk olusturabilmekte-
dir (Sekil 4) (Benavides ve ark., 2021). Yapilan calis-
malarda virusun 1-2 saat slireyle metal yiizeylerde
canh kalabildigi belirtilmistir (Stevens ve ark., 2011).
Hayvan tasima araclar disinda isletmede kullanilan
diger araclar ve yem tasima araclari ile ilgili de risk-
ler mevcuttur. Ozellikle kiictik 6lcekli isletmelerde
ayni araglar farkli isletmeler tarafindan kullanilabil-
mektedir. Bu paylasim direkt olarak bulasmada risk
teskil edebilecegi gibi arag sofdrlerinin de, enfeksi-
yonu duyarli sirilere tasiyabilecedi unutulmamali-
dir (Benavides ve ark., 2021). Bununla birlikte hasta-
hgin bulasmasinda 6zellikle meslek gruplari olarak
veteriner hekimlerin, teknisyenlerin, teknikerlerin ve
ciftlikte calisan iscilerin ¢ok fazla etkiye sahip oldu-
gu bilinmektedir. Ciftliklerde kullanilan cizmelerin
ahirlara yapilan ziyaretlerden sonra dezenfekte edil-
mesi, disaridan ziyaretci kabul edilmemesi, disaridan
ciftlige saglik personeli gelmesi durumunda tek kul-
lanimlik galos, 6nlik, bone kullandiriimasi enfeksi-
yonun duyarli stirilere bulagsmasinin dnlenmesi agi-
sindan énem arz etmektedir (Hoe ve Ruegg, 2006).
Diger bir risk faktoéra ise hayvancilik isletmelerinde
hayvan besleme sirasinda ve atik bertarafinda ayni
makine, alet, ekipman kullanilmasidir. Dolayisiyla
alet, ekipman ve araglarin dizenli olarak dezenfek-
siyonu, hastalik bulagsmasini dnemli 6l¢tide engeller.
Hastaligin bulasma yontemleri géz éniinde bulun-
duruldugunda giibre ve atik yonetimi de hastaligin
bulagsmasinin engellenmesi acisindan alinacak ted-
birler arasinda yer almaktadir.

Tim bu programlar devlet ve ciftlik yonetimi
tarafindan belirlenen ve dnerilen yontemler dogrul-
tusunda yapilmalidir. Eradikasyon ve kontrol calis-
malari, izolasyon ve biyogulvenlik uygulamalarinin
yaninda asi uygulamalarini da kapsamahdir (Sekil
4) (Ferreira ve ark., 2024). Nitekim ulkelerin BVD ile
mucadelede farkl yaklasimlari mevcuttur. Bazi tlke-
lerde kontrol ve eradikasyon programlari uygulan-
makta ve basarili sonuclar alinmaktadir. Bazi Avrupa
Ulkelerinde persistent enfeksiyon oranlarinda ciddi
oranlarda disis goriilmekte iken, isvec, Norvec ve
Finlandiya'da hastaligin eradike edildigine ydnelik
raporlar bulunmaktadir (Scharnbdck ve ark., 2018).

Ulkemizde direkt olarak BVDV ile ilgili kontrol
ve eradikasyon programi olmamasina karsin, bula-
sici hastaliklarin yayillmasinin dnlenmesi amaciyla
tasima araclarinin nakil dncesi dezenfeksiyonu gibi
kanuni yikamlalikler sart kosulmustur (Anonim,
2022). Mevzuat geregi yapilan uygulamalarin ya-
ninda ciftlik bazli kontrol ve eradikasyon program-
lari uygulanmaktadir. Ulusal ve bolgesel bazda bir
kontrol ve eradikasyon programi bulunmamasi
dolayisiyla tani ve asilama yontemlerinin ciddiyetle
uygulanmasi 6nemlidir. Tanida tespit edilen BVDV
pozitif hayvanlarin yaninda mutlaka Pi hayvanlara
kargi tarama yapiimali ve Pi oldugu tespit edilen
hayvanlar sitrliden cikarilmahdir. Sekil 5'te 2012 yi-
linda Bursa'da kurulan bir ¢iftlikte uygulanan kontrol
programi neticesinde uygulamadan olumlu sonug-
lar alinabilecegi bildirilmistir.

Sekil 5. Bursa'da Bir Ciftlikte
Uygulanan Kontrol ve Eradikasyon
Semasi (Yesilbag ve ark., 2012).
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BVDV ile miicadelede, siiriideki Pi hayvanlarin
teshisi ve suriden c¢ikarilmalarini takiben yapilacak
asl uygulamalar hastaligin siri icindeki varhgini
onemli 6lclide azaltacaktir. Bunun yaninda yillik ya-
pilacak kontrollerde yine Pi hayvanlara yénelik tan

calismalarinin strdirtlmesi ile dizenli yillik kontrol
ve asl calismalari yapiimasiyla birlikte, hastaligin su-
riden eradikasyonu mimkin olabilmektedir. Sekil
6'da yapilabilecek 6érnek kontrol semasi verilmistir.

Sekil 6. Ulkemizde uygulanabilir bir kontrol ve eradikasyon semasi

Asilama calismalari

BVDV asllari inaktif asilar ve modifiye canh asilar
olmak Uzere 2 sekilde bulunmaktadir. Son yillarda
attente delesyon asilari Uretilmis ve Ulkemizde de
kullanima baslamistir. inaktif asilar sicaklik ve kim-
yasallardan dolayi olusabilecek deaktivasyona karsi
direncli ve bagisiklik tepkisi olusturmak icin giivenilir
bir yontem olsa da aktif bagisikligr saglamak icin tek
uygulama yapilmasi yeterli olmaz. Modifiye canli

astlar ise uzun sureli bir bagisiklik tepkisini tetikler ve
tek bir doz kullanimindan sonra immunite saglama
avantajina sahiptir. Fakat uygulama oncesi nakliye
esnasinda soguk zincirin saglanamamasi riskine kar-
si stratejik 6nlemler gerektirir. Bunun yaninda canli
astlarin yapiminda kullanilan fetal sigir serumunun
kontamine olma olasiligi g6z ardi edilmemelidir. Ya-
pilan galismalarda canli asilarin kontaminasyonunun
cogunlukla NCP bir sus sebebiyle olabilecegi bildi-
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rilmistir (van Oirschot ve ark., 1999). GUnimuzde,
Turkiye'de inaktif kombine asi uygulamasi yaygindir
(Woolums ve ark., 2013 ; Newcomer ve ark., 2017 ;
Yilmaz ve ark., 2022).

Virus iki biyotipe ve birden fazla genotip ve
subgenotipe ayrildigi icin, degisik monovalan ve
multivalan asi formulasyonlari mevcuttur. NCP biyo-
tip sigir popllasyonlarinda daha yaygin gorilse de
BVDV'nin CP suslarinin persiste enfeksiyona yol ag-
madigi duslinuldiginden dolayi giivenlik tedbirleri
sebebiyle asi formilasyonlarinin blyik kisminda CP
biyotip kullanihr. NCP biyotip igeren asilarin kulla-
nilmasi, iyi bir bagisiklik tepkisi olusturabilir. Ancak,
NCP biyotipin Pi olusturma etkisinin dikkate alinma-
st ve surd saghginin etkin olarak korunabilmesi ama-
ciyla asi secimini belirlemek icin her asi tipinin avan-
tajlari ve dezavantajlar ile 6nerilen asilama zaman-
lamasinin degerlendirilmesi gerekir. Bunlarin disinda
BVDV'nin E proteininin virustan ¢ikartilmasiyla elde
edilen attenue bir asi olan delesyon asilarinin da im-
muniteyi yeterli miktarda uyardigi ve canlida aktif bir
enfeksiyon gelistirmedigi bildirilmistir. Maternal an-
tikorlarin azalmaya basladigi donem itibariyle asinin
bir kez uygulanmasini takiben yillik olarak asilamaya
devam edilmesi uygun gorilmdistir (Woolums ve
ark., 2013 ; Newcomer ve ark., 2017 ; Rajput ve ark.,
2020 ; Yilmaz ve ark., 2022).

Sonug

Sigirlanin uluslararasi ve yurt icinde nakliyesinin sik
olmasi bircok Ulkede BVDV'nin endemik hale gel-
mesinde kritik bir rol oynamaktadir. Hastalik sigir
endustrisinde ¢ok buylk ekonomik kayiplara se-
bep oldugundan, enfeksiyona sebep olan etkenin
bilinmesi ve hastaligin risk faktdrlerinin anlasilmasi,
ciftlik bazinda ve ulusal bazda koruma, kontrol ve
eradikasyon programlari yaklasimlarini yénlendire-
cektir. Ozellikle persiste enfeksiyonlarin hastaligin
yayllmasindaki éneminin bilinmesi ve persiste en-
fekte hayvanlarin sirilerden uzaklastiriimasi ¢ok
onemli olmakla birlikte kontrol programlarindaki ni-
hai basari igin biyoguvenlik stratejilerin dogru sekil-
de belirlenerek uygulanmasi gerekmektedir. Ayrica
virusun fazla sayida genotip ve subgenotipe sahip
olmasi asilama stratejilerinin bolgesel olarak deger-
lendirilmesi gerektigi sonucunu dogurmaktadir. Bol-
gelerde sirkile olan genotip ve subgenotipler kulla-
nilarak asilama programlari yapilmasinda yarar var-
dir. Ozetle BVDV enfeksiyonlu tek bir hayvanin dahi
duyarli bir stirliye girmesi sonucunda virus suriye ve
bdlgeye yayilip yillarca kalabilir. Dolayisiyla enfeksi-
yonun ozelliklerinin bilinmesine ek olarak ekonomik
kayiplarin en aza indirilebilmesi ve hayvan sagligi

stratejilerinde 6nemli bir adim atilabilmesi igin, Dev-
let tarafindan yetistiricilere ve isletme calisanlarina
hastalikla ilgili egitim-yayim faaliyetleri yapiimasin-
da, eradikasyon programlari gelistiriimesinde ve asl
programlari olusturulmasinda yarar vardir.
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