
T.C. 
ULUDA~ üNIVERSI TESI 

VETERINER FAK. DERGISI 
Sayı: 1·2·3, CIIt: 5·6, Yıl: 6·7 

(1986·1987) 

TORKJYE'DE KOYUNLARDA ADENOVIRUS ENFEKSIYONU 
üZERINDE ARAŞTIRMALAR 

Feridun ÖZTÜRK* 

ÖZET 

Türkiye'de izole ·edilmiş bulunan koyun adenavirus tip 5 (OA 5 ), primer ve se
konder dana testis ile primer dana böbrek epitel hücre kültürleri ve MDBK (Madin 
Darby Bovine K id ney) hücre kültürüne adapte edilmiş ve bu hücrelerde üretilebil
miştir. 

Türkiye 'de çeşitli yörelerden 700 koyundan toplanan kan serumları üzerin
de yapılan nötralizasyon testiyle, koyunlarda bu virusa karşı % 22.29 oranında 
nötralizan antikor bulunduğu ve pozitif nötralizasyon veren serumlann 1/3.98 -
1/431.6 değerleri arasında değişen nötralizan antikor kapsadığı saptanmıştır. Bu 
sonuçlar koyunlarda bu virus ile oluşan enfeksiyonun Türkiye 'de yaygın olduğunu 
göstermektedir. 

SUMMARY 
Researches on Adenovirus Infection in Sheep in Turkey 

Preyiously isolated ovine adenavirus type 5 (OA 5 ) 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 ce ll 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 adenavirus infections by OA 5 in 
sheep in Turkey are remarkably frequently detectable and this requires same 
measurements and special care before it is too Iate . 

Key words: Adenavirus infection, sheep. 

GİRİŞ 

Koyun adenovirusları ilk olarak McFerran ve ark.1 tarafından izole edilmiştir. 
Bu araştıncılar, koyunlann gaitalanndan hazırladıklan süspansiyonlardan primer ku
zu böbrek doku kültürlerine yaptıklan ekimler sonunda adenoviruslan izole etmeyi 
başarmışlardır. Sonraki yıllarda, aynı araştırıcılar2 izole ettikleri bu adenoviruslan 
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çapraz nü tnılizasyon tt>sli kulla nm ak surı> li y ll' :1 grup altında toplamış lar ve bunları 

koy un adl'novirus li p ı (OJ\ 1 ) , koy un a clPnoviru s t ip 2 (OA 2 ) Vl' ko yun ade navirus 

lip :·1 (01\.ı) olarak i siınlı• nclirıııi~lt'rclir. 

Sharp Vl' ar k_.., kuzuların n•ktal nuıııuıwh-' rinden ko yun t iroid doku kültürlP

riıw ddnıler yapmı~lar ve izoll' t>llikh•ri ajan ı a<i<'novirus o larak idanlifiy t> etmi!l ler

dir. Bu izo )P ı>dilen adcnovirus su~u. bilinen 3 ko y un ade novirus seratipinden an

lijenik iizPlliklı• ri yiinünden ay rıealık güstcrdiğindt>n , koyunların yeni bir adeno

virus tip i olarak kabul ı>d ilıni ~ ve koyun adenovirus tip 4 (OA4) o larak adlandırıl

nıı~tır. 

Bau<•r Vl' ark.4
, klinik olara k sağ lıklı koy unların gaita numunelerinden primer 

kuz u biibrek doku kiilliirlt'rine ekimlPr yaparak sitopatolojik dt>ği ş ikli kler yapan bir 

ajan izolt> dmi~ lrrdir. Yapılan st>ro loji k ı,: alışmatarla izole edile n bu ajanın, diğer ko

vun adPnovirus t. ipll'rindı>n farklı olduğu saptanmış tır. Sonradan bu su ş, koyun ade

;wvirus tip 5 (01\ 5 ) olarak isimi<'ndi rilmiştir s . Bt'lak ve Palri " . hastalı klı koyunların 
burun akınlılarından Hel./ 3 o la rak i s iııılt>nd irdikh'ri viral bir ajan izole etmi ş ler ve 

bunu adPıwvirus olarak idanti fiyl' P tnıiş lerdir. Het j3 'ün yapılan se rotojik çalı ş malar 

sonunda. sı[!ır adl•no virus t ip 2 ilt' yakın bir i lişkisi o lduğu l t>spi t edilmiş tir6 . 

Bclak Vl' ark
7

• pneunıoenterilis belir tileri gösteren kuzu ve koy unlardan . iki 

ay rı virus su şu (ORT / 1 ı 1 VP (; Y / Ll) izoll' t'Lıniş ll'r . G Y / 14 suşunun ko yun adeno

virus tip l (OAı ) iiP aıı tijenik yakınlık göstndiğini bildirmiş lerd ir. 

J\dair vf' MeFI'rran 8
• koy unlardan izoiP !'dilen 5 t ip adenovirusun s ı ğır ve do

muz adeııoviru sl arından fark lı olduğunu giistPrmi~lt>rdir. Daha sonraki yıllarda 

T hurlcy ve ark .'ı . kuzulardan birbirindl'ıı far klı :2 ade no\'irus SU !?U (WV-119,'75 ve 

WV757 f7 5) izoll' Ptmişlt>rdir . SonradanAdair VI' ark. 1 0 tarafından yapılan ç alı şma

da. WV -1 ı!l /75 adı• ııov iru s su şunu n yt-n i bir adf'noYirus ti pi olduğu belirlenmiş \·e 

koyun adPnovirus tip ö {OAc.) ola rak i s im iP ndiri lın i ~t ir. 

Bu araştırma. ülkl' miz koyunlarında adl'llOYiru s e n fe ksiyon durumu ,.e özellik

le ilk cll'fa Türkiyl' 'dp
4 

izolP t>dilnıi~ olan koyun adl'novi rus t ip ;) in tOA , ) yaygın 
lı ğını sap tama k amac ıy la yapılm ıştı r. 

MATERYAL VE METOD 

Virus ve hüen• kiiltürlt•ri: J\ra ~tırınada Türkiye 'de izo le edi lmiş ve yf'ni bir t ip 

oldu ğu saptanmış olan koyun ad t•novirus tip ö (O ı\ , ) ku llanı l d ı. V iru sun üreti lmesi 

için primer kuz u böbrek cl o ku kültlirll'r indP üreti lm iş o lan OA ; . de\'amlı doku kül

türlerinden MDBK (Madin Darby BoviıH' Kidnf'~· ) hücrelerine adapte edild i. Bu hüc

relerde 10- ı2 passaj sonra karak tl' r ist ik CPE 'lf'r (sitopatoloji k effe klle r ) meydana 

geldiği görüldü. MDBK hüc rf'lcrine ada p t l' Pdi lt'n OA,. d oku kül türlerinde üre tme 

denemeleri amacı yla , primer dana biibr('k H' tPst.i s, civciv fibro blast d o ku kül türleri 

ile sekonder dana testis doku kültürünP ve devamlı doku kültürlerin den MS! 
1 

(Monkey Stable) hüc rele rine ekildL Hücre üretme v asatı ola rak prime r n • sekonder 

doku kültürleri iç in 'f" 10 inaktif dana SE'rum lu Hank 's vasa tı , MDBK hüerelı>r i için 

% 10 inaktif dana serumu , 'Ye, 1 vitamin ve '/r. 1 aminoas it karışımı içeren Han k 's 

vasatı ve MS2 1 hücrele ri için 'f'r, 1 O ina kti f dana serum lu Earle vasatı kullanıldı. Virus 

üretmek amacıy la serumsuz Earlc vasatı kullanıldı. Virus tilresi Frey ve Liess ' in 11 

bildirdikleri mikrotitrasyon yön tem i ile yapıldı ve sonuı,:lar Kaerber 'e ı ı göre 

-42-



hesaplandı. Serolojik araştırmada kullanılan virus, MDBK hücrelerinde 10·12 kez 
passaj yapılan ve enfeksiyözite gücü DKID 5 0 = 105·0 /0.1 ml (Doku Kültürü İ ne ktif 
Doz) olan OA5 virusudur. 

Serumlar: Araştırmada kullanılan 700 adet koyun kan serumu numunelerin
den 90 adedi Konya Harası, 50 adedi Eskişehir Çifteler Harası, 114 adedi Bursa Ka
racabey Harası, 342 adedi Ankara Et-Batık Kurumu Mezbahası ve 104 adedi de An
kara 'ya bağlı Çubuk ilçesi köylerinden temin edi ld i. Alınan kan serumları 56°C de 
30 dakika inaktive edildikten sonra sterilite kontrolları yapılarak- 20°C de saklandı. 

Mikronötralizasyon testi: Araştırmada kullanılan virusa karşı koyun kan se
rumlarındaki nötralizan antikor varlıkları, mikronötralizasyon testi kullanmak sure
tiyle araştırıldı. Kullanılan virus 100 DKID5 0 /0.1 ml. de , serum numuneleri ise 1/4 
sulandırmada test'e alındı . Aynca 1/4 sulandırmada, kullanılan virusa karşı pozitif 
sonuç veren serumların SN5 0 (serum nötralizasyon) değer dağılımları için de mik
ronötralizasyon testi uygulandı. Bu amaçla ikişer katı sulandırmalar yapılarak se
rum numuneleri 1/4 den 1/512'ye kadar sulandırıldı. 

BULGULAR 

Primer kuzu böbrek doku kültürlerinde üretilmiş olan OA5 'in MDBK doku 
kültürlerine yapılan ekimleri sonunda, virusun 10·12 kör pasajdan sonra bu kültür· 
lerde 6 gün içinde karakteristik CPE meydana getirdiği saptanmıştır (Resim: 1·2). 

MDBK doku kültüründe üretilen virusu, primer dana testis ve böbrek, sekon· 
der dana testis , civciv fibroblast ve MS2 1 doku kültürlerinde üretme denemeleri so· 
nunda, virusun civciv fibroblast ve MS2 ı doku kültürleri dışında diğerlerinde 6 gün 
içinde CPE ile karakterize üremeler gösterdiği tesbit edilmiştir . 

Resim: 1 
MDBK Doku Kültürü, Kontrol (X400) 

(Figure 1. Unin{ected MDBK Tissue Culture, Control) 
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J(esim: :t 
MDBK Doku Kültüründe 4. Günde Virusun (OAs) Meydana Getirdiği 

CPE Görünümü (X330) 
(Figure 2. The CPE Appearance of MDBK Tissue Culture In{ected With 

OAs Virus on the Fourth Day) 

Araştırmada kullanılan OA5 virusunun, MDBK doku kültürlerinde mikrotit
rasyon yöntemi ile yapılan titrasyonu sonunda, titresi DKID5 0 ::;:: ıo5.0 /0.1 ml. ola
rak belirlenmiştir. 

Şüpheli koyun kan serumları ile yapılan mikronötralizasyon test sonuçlarına 
göre; toplam 700 adet koyun kan serumu üzerinde yapılan nötralizasyon reaksiyo
nunda, 156 adet serumda (% 22.29) 0A5 'e karşı nötralizan antikorlar saptanmıştır 
(Tablo: I) . 

Tablo : 1 
Mikro-Nötralizasyon Testi ile OAs 'e Karşı Kontrolü Yapılan Serumların 

Toplu Sonuçları 

Serum Numune»i Tuı'e Tabi Tutulan SN 5 0 = 1/4 Poz.iti f Pozitif Serumların 
Alınan Yerler · Serum Adedi Serumlar Yüzde~i (%) 

Ankara Et-Balık 342 82 
Kurumu Mezbahası 23 .98 

Konya Harası 90 41 45 .55 
Karacabey Harası 114 20 17 .54 
Çifteler Harası 50 o o 
Ankara 'nın Çubuk 104 13 12.50 İlçesi Köyleri 

TOPLAM 700 156 22.29 
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1/-4 sulandırmada pozitif sonuç veren 166 adet koyun kan serumundaki mev
cut antikor miktarını saptamak amacıyla daha ileri sulandırmalarda yapılan nötrali
zasyon testi sonunda, serumların 1/3.98 - 1/431.6 değeı leri arasında antikor taşıdık

ları tesbit edilmiştir. En yüksek antikor düzeyine Kon a harasından alınan kan se
rumlarında, en düşük antikor düzeyine ise Ankara Et-Balı k Kurumu Mezbahasında 

kesilen koyunlardan alınan kan serumlannda rastlanmıştır (Tablo: II). 

Tablo : ll 
Pozitif Serumların Seru m Nötralizasyon (SN, 0 ) Değcr!Lri -

Serum Titreleri 
Anun Et-Balık Kony a K;ı,ncab~y Ankara ' nuı Çubuk 

Kurumu Mczbahas1 Harası lhrast Ilçesi Köyleri 

1/3.98 ı - - -
1 /4 .68 ı - - -
1/5.62 2 - - -
1 /6.61 2 2 - -
ı /7 .94 5 - - -
1 /9 .33 8 - - -
ı/11 .2 5 - - 2 
l / 13 .2 3 - ı ı 

l / 15.8 8 ı ı -
ıt ı8 .6 ı - ı -
ıt22.4 5 1 7 ı 

ı/26 .3 8 ı 2 2 
ıt3 ı .6 6 ı 2 3 
1/37.2 5 4 3 ı 

1/44 .7 3 3 2 -
ı/52 .5 6 2 - -
1/63.ı 5 4 ı 1 
1/7 4.1 - 4 - -
ı /89.1 3 2 - 1 
1/ 106 .0 2 6 - -
1/ 126.0 2 - - -
ı t148 .o - 1 - -
ı /180 .8 - 2 - -
1 /209.0 - 3 - -
ı t251.0 - - - 1 
1 /295.0 1 2 - -
1 /355.0 - 1 - -
1 /431.6 - 1 - -

TOPLAM 82 41 20 13 

T ARTlŞMA VE SONUÇ 

Çeşitli araştırıcıları • 2 •3 • 4 · ' · ı 3 koyun adenoviruslarının yalnızca koyun ori
jinli doku kültürlerinde izole edildikleri ve üretildiklerini bildirmişlerdir. 

Bauer ve ark.4 ve Müller1 4 tarafından ilk izolasyonu primer kuzu böbrek do
ku kültürlerinde yapılan O As 'in BHK2 ı (Baby Hamste r Kidney), MDCK6 s (Madin 
Darby Canine Kidney), PK 1 5 (Pig Kidney), primer dana böbrek ve testis, sekonder 
dana böbrek ve testis ve civciv fibroblast doku kültürlerine yapılan ekimlerinden ba

şarılı sonuçlar alınamamıştır. 

Bu araştırmada , aynı virus suşu (O As ), primer ve sekonder dana testis ile pri
mer dana böbrek doku kültürlerine ve devamlı doku kültürlerinden MDBK hücrele
rine adapte edilmiş ve bu hücre lerde üretilebilmiştir. Böylece virusun (OA5 ) koyun 
orijinli hücreler dışında, sığır orijinli hücrelerde de üreyebileceği bu çalışma ile orta

ya konulmuştur. 
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Türkiye 'de koyunlardan izole edilen ve yeni bir tip olarak saptanan koyun 
adenavirus tip 5 'e (O As) karşı, Türkiye 'nin çeşitli yörelerinden toplanan 700 
koyun kan serumu üzerinde yapılan nötralizasyon testi sonunda, koyunlarda bu vi-

. rusa karşı % O ile % 45.55 arasında değişen ve ortl!lama olarak da % 22.29 oranda 
1/4 serum sulandırmasında antikor bulunduğu saptanmıştır . 1/4 sulandırmada pozi
tif sonuç veren koyun kan serumlarının yapılan titrasyonunda, bu serumların 
1/3.98- 1/431.6 değerleri arasında nötralizan antikor kapsadığı tesbit edilmiştir. 

Bu sonuçlar, Türkiye'de koyunların viral enfeksiyonları arasında adenavirus
ların önemli bir yeri olduğunu göstermektedir. 
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