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Öz: Bu çalışmada Erzurum ve yöresindeki sığırlarda Bovine Viral Diarrhea Virus ile enfekte sığırların immunohistokimyasal 

olarak teşhisine yönelik epidemiyolojik bir çalışma yapılması amaçlanmıştır. Irk, cinsiyet, ağırlık vb. ayrımı yapılmadan kesimi 

gerçekleştirilen 100 adet sığır’dan alınan ileum örnekleri immunohistokimyasal incelemeye tabi tutuldu. Makroskobik olarak 

herhangi bir patolojik bulgu göstermeyen örneklerin immunohistokimyasal incelemelerinde %27 oranında Bovine Viral 

Diarrhea viral antijeni tespit edildi.  Pozitif olarak tespit edilen örneklerin tamamında lamina propria’da BVDV viral antijenleri 

tespit edildi. Belirlenen immunpozitiflikler lamina propria’nın villuslara yakın kısmında ve kriptler ile peyer plakları arasındaki 

yangısal hücre infiltrasyonlarında intrasitoplazmik olarak bulunmaktaydı. Ayrıca 21 örnekte peyer plaklarındaki lenfoid 

hücrelerde, 19 örnekte lamina epitelyalis’te, 14 örnekte ise kript epitellerinde Bovine Viral Diarrhea Virus immunpozitifliği 

belirlendi. Sonuç olarak; Bovine Viral Diarrhea Virus’un immunohistokimyasal olarak teşhisine yönelik Erzurum ve yöresinde 

epidemiyolojik bir çalışma yapılmamıştır. Bu çalışma ile Erzurum ve yöresinde sığırlarda %27 oranında Bovine Viral Diarrhea 

Virus immunpozitifliği bulunmuş ve sığır yetiştiriciliği açısından önemli bir etken olduğu belirlenmiştir. 

Anahtar Kelimeler: BVDV, İleum, İmmunohistokimya, Sığır. 

Immunohistochemical Investigation of Bovine Viral Diarrhea Virus (BVDV) in 

Cattle in Erzurum Region 

Abstract: Breed, sex, weight, etc. immunohistochemical examinations of the ileum specimens taken from 100 cattle breeding 

animals that had been cut without discrimination were subjected to microscopic, and immunohistochemical examinations. 

Bovine Viral Diarrhea Virus viral antigen was detected in 27% (27 samples) of immunohistochemical analysis of specimens 

without any pathological findings macroscopically. BVD viral antigens were detected in lamina propria in all of the samples 

identified as positive. BVDV immunopositivity was found intracytoplasmically in the section near the villus of the lamina 

propria and in the inflammatory cell infiltrations between the crypts and the peyer plaques. BVDV immunopositivity was 

determined in lymphoid cells in Peyer plaques in 21 samples, in lamina epithelialis in 19 samples and in crypt epithelium in 

14 samples. As a conclusion, an epidemiological study has not been conducted for the immunohistochemical diagnosis of 

Bovine Viral Diarrhea Virus in Erzurum and its region. In this study, BVDV immunopositivity was found in 27% of cattle in 

Erzurum and its region and it was determined that it was an important agent for cattle breeding. 

Keywords: BVDV, Cattle, Ileum, Immunohistochemistry. 
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GİRİŞ

ovine Viral Diarrhea Virus (BVDV) Flaviviridae 

ailesinin, Pestivirus genusuna ait, rekombine 

olabilen bir RNA virusudur (1). BVDV kaynaklı 

enfeksiyonlar ilk kez 1946 yılında Olafson ve ark. 

tarafından tanımlanmıştır (2). Klinik olarak, ateş, 

gastroenteritis, diyare, ağızda lezyonlar ve lökopeni 

gibi belirtiler gösteren, persiste akut bir 

enfeksiyondur. Virüs iki hafta boyunca doğrudan 

temas, vücut salgıları veya kontamine aletler yoluyla 

bulaşabilir (3). Klinik olarak BVDV’nin oral ve/veya 

nasal olarak bulaşmasından sonra, etken primer 

olarak oropharynx bölgesinde çoğalmaya başlar (4). 

Oronazal mukoza epitellerinde, primer çoğalma 

sonucunda, mukozada ülser görülebilir. Etken daha 

sonra fagositik hücreler tarafından lenfoid dokulara 

taşınır (5). Vücudun tamamına yayılması viremi 

neticesinde ortaya çıkar ve bu süreç boyunca birkaç 

gün depresyon, ateş, ishal ve lökopeni tabloları ile 

karşılaşılabilir (6). Burun akıntısı, salya artışı, 

mukozalarda ülserler ve kript hücrelerinde ve 

bağırsak lenfoid dokularında nekrozlar ortaya çıkar. 

Persiste enfeksiyon olarak seyrettiği durumlarda ise 

abortlara, fötusta gelişim yetersizliği ve defektlere 

neden olmaktadır (7).  

BVDV’nin teşhisinde Peroksidaz Linked 

Antibody (PLA) (8), Direkt Enzyme-Linked 

ImmunoSorbent Assay (ELISA) (9), Immunofloresan 

Test (IF) (10), ve Reverse Transcriptase Polimerase 

Chain Reaction (RT-PCR) (11) testleri kullanılabilir. 

Serolojik teşhis için ise Virus Nötralizasyon Test (VNT) 

(12) ve Nötralizasyon Peroksidaz Linked Antibody 

(NPLA) (13) testleri mevcuttur. 

Bu çalışma ile Erzurum ve yöresindeki sığırlarda 

BVDV’nin, serolojik çalışmalardan farklı olarak, 

özellikle persiste enfekte sığırlarda 

immunohistokimyasal olarak teşhisine yönelik 

epidemiyolojik bir çalışma yapılması amaçlanmıştır.  

MATERYAL ve METOT 

Bu çalışma Atatürk Üniversitesi Veteriner 

Fakültesi Etik Alt Kurulu tarafından onaylandı (Karar 

Tarihi:31/08/2015, Sayısı: 2015/11). Çalışma 

materyalini Erzurum ilinde bir mezbahada 2015 

Ekim-Aralık ayları arasında ırk, cinsiyet, ağırlık vb. 

ayrımı yapılmaksızın kesime alınan yetişkin 

sığırlardan alınan örnekler oluşturdu. Bu amaçla 

makroskobik olarak herhangi bir patolojik bulgu 

göstermeyen 100 ileum örneği toplandı. Alınan ileum 

örnekleri %10’luk nötral formalin solüsyonunda 

tespit edildi. Rutin işlemlerden geçirilen dokular 

parafin bloklara alındı. Bloklardan 5 µ kalınlığında 

alınan kesitler normal ve polilizinli lamlara alındı. 

Boyama; Streptavidin-Biotin Kompleks metoduna 

göre ilgili firmanın önerdiği şekilde yapıldı (LSAB+ 

System- HRP, DAKO Carpinteria, USA). Bu amaçla 

polilizinli lamlara alınan 5 μm’ lik kesitler ksilol ve 

alkol serilerinden geçirildi. Kesitler Phospate Buffer 

Solution (PBS) ile yıkandıktan sonra %3’lük H2O2’de 

10 dk. tutularak endojen peroksidaz inaktivasyonu 

sağlandı. Dokulardaki antijeni açığa çıkarmak 

amacıyla antijen retrieval solüsyonu (Abcam, Katalog 

no. ab93678) ile mikrodalga fırında 2x5 dk 500 watt’ 

da muamele edildi. PBS ile yıkanan dokular Anti-BVD 

anti-serumu (VMRD, Katalog no. 210-70-BVD) ile 37° 

C de 1/500 dilusyon oranında 30 dk süreyle 

inkubasyona bırakıldı. İnkubasyon sonunda PBS ile 

yıkanan dokular biyotinlenmiş antikor ve 

Streptavidin-HRP’de 15’er dk bekletildi. Kromojen 

olarak 3,3 diaminobenzidine kullanıldı. Daha sonra 

Mayer’s Hematoksilen ile zıt boyama yapıldı. Kesitler 

üzerine entellan damlatılarak ışık mikroskobunda 

BVDV viral antijenleri var (+), yok (-) olarak incelendi. 

Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile BVDV pozitifliği 

konfirme edilmiş parafin bloktaki akciğer örneği 

pozitif kontrol olarak kullanıldı. 

BULGULAR 

İmmunohistokimyasal olarak boyaması yapılan 

100 ileum örneğinin 27’ sinde (%27) BVDV viral 

antijenleri tespit edildi. Pozitif olarak tespit edilen 

örneklerin tamamında lamina propria’da BVDV viral 

antijenleri tespit edildi. Belirlenen immunpozitiflikler 
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lamina proprianın villuslara yakın kısmında ve kriptler 

ile payer plakları arasındaki yangısal hücre 

infiltrasyonlarında intrasitoplazmik olarak 

bulunmaktaydı. Ayrıca 21 örnekte peyer 

plaklarındaki lenfoid hücrelerde, 19 örnekte lamina 

epitelyaliste, 14 örnekte ise kript epitellerinde BVDV 

immunpozitifliği belirlendi (Şekil 1). 

 
Şekil 1. A, Lamina propria’da villuslara yakın 
bölgedeki yangısal hücrelerde, B, Peyer plaklarındaki 
lenfoid hücrelerde, C, Lamina epitelyalis’ te, D, Kript 
epitel hücrelerinde BVDV immunpozitifliği (ok başı). 
IHC. 
Figure 1. A, BVDV immunopositivity in inflammatory 
cells in the region close to the villi in the lamina 
propria B, in lymphoid cells in Peyer's plaques, in 
lamina, C, in lamina epithelialis, D, in cript epithelia 
cells (arrowhead). IHC. 

TARTIŞMA ve SONUÇ 

Sığırlar arasında geniş bir yayılım gösteren BVDV 

ile hayvanların büyük bir çoğunluğu yaşamlarının ilk 

yılında etken ile karşılaşmaktadır (14) Ülkemizde 

BVDV’un varlığı ile ilgili olarak çeşitli çalışmalar 

yapılmış olup bunlar ağırlıklı olarak serolojik 

özelliktedir (15-21).  

Yapılan bu çalışmalar neticesinde, Doğu ve 

Güneydoğu Anadolu Bölgesinde %96.8 (15), 

Kuzeydoğu Anadolu Bölgesinde %81.62 (16), Aydın 

Yöresinde %86 (17), Samsun, Sivas, Tokat illerini 

kapsayan bölgede %20.19 (18), Muğla yöresinde 

%49.9 (20), Konya ve çevresinde %90.63 (21), 

Afyonkarahisar’da %84.6 (19) oranlarında 

seropozitiflik bulunmuştur. Sunulan çalışmada ise 

sığırlar ince bağırsaklarında BVDV’un (100/27) %27 

oranında bulunduğu tespit edilmiştir. Bu durum 

önceki yapılan çalışmaların serolojik özellikte olması 

ve kullanılan yöntemlerin farklılığı ile 

ilişkilendirilmiştir. 

Gebelikte BVDV’a maruz kalan fötus yaşamaya 

devam ederse virusa karşı bir tolerans geliştiği ve 

ömür boyu enfekte kaldığı bildirilmiştir. Böyle 

buzağılarda virusa karşı immun yanıt olmamaktadır. 

Bu tür hayvanlar etrafa sürekli virus saçabilmektedir. 

Bu durum persiste tolerant enfeksiyon olarak 

tanımlanmış olup, sürüdeki duyarlı diğer sığırlara 

etkenin bulaştırılmasında önemli rol oynamaktadırlar 

(22,23). Sunulan çalışmada pozitif olguların tespit 

edildiği sığırların ince bağırsaklarında herhangi bir 

makroskobik lezyon göstermemesi persiste 

enfeksiyon olabilme durumunu düşündürmüştür. 

Etkenin teşhisine yönelik çeşitli virüs izolasyonu, 

immunohistokimya gibi çeşitli yöntemler 

kullanılmaktadır (24-26). İmmunohistokimyasal 

boyamanın virüs izolasyonuna göre daha hızlı ve 

ekonomik bir yöntem olduğu bildirilmiştir (27-29). 

Baszler ve ark. (30) ise immunohistokimyasal 

yöntemin, gaita ve taze dokuda virüs izolasyonuna 

göre teşhiste daha güvenilir bir yöntem olduğunu 

iddia etmişlerdir (30). İmmunohistokimyasal yöntem 

daha çok persiste hayvanları belirlemek için deri 

biyopsisi örneklerinde kullanılmıştır (24,26,27-29). 

Fakat bu yöntemin persiste hayvanları belirlemede 

yeterli olamayacağı da düşünülmektedir. Çünkü 

Libler-Tenorio, Ridpath ve Neill (23) yaptıkları bir 

çalışmada BVDV inoküle edilmiş hayvanlarda etkeni 

lenfoid dokularda ve bağırsaklarda tespit ederken, 

deride etkeni tespit edememişlerdir (31).  

İmmunohistokimyasal olarak yapılan önceki 

çalışmalarda BVDV viral antijenlerinin bağırsağın 

mukozasında, kan damarlarında, bağ dokusunda, 

histiyositlerinde, peyer plaklarında, interfolliküler 

alanlarında, myositlerinde olduğu bildirilmiştir (7,31-
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34). Wilhemsen ve ark. (32) deneysel olarak sağlıklı 

yetişkin 8 sığıra BVDV’yi vererek 5-12 gün arasında 

nekropsilerini yapmışlar immunohistokimyasal 

olarak antijenlerin dağılımını incelemişlerdir. 

İmmunohistokimyasal olarak ise etkene akciğer lenf 

yumruları gibi organlara ilave olarak ileum ve 

kolondaki mononükleer hücrelerde intrasitoplazmik 

olarak olarak bulunduğunu tespit etmişlerdir (32). 

Ellis ve ark. (34) ise 35 günlük buzağılara BVDV 

vererek 10. günden sonra nekropsilerin yapmışlar ve 

bağırsaklardaki kan damarlarında ve peyer 

plaklarında BVDV antijenlerine rastlamışlardır (34). 

Liebler-Tenorio ve ark. (31) yaşları 3 hafta ile 3 ay 

arasında değişen 13 buzağıya BVDV inoküle ederek 

deneysel bir çalışma yapmışlardır. Persiste 

hayvanlarda makroskobik olarak herhangi bir 

bulguya rastlamazken, BVDV ‘u 

immunohistokimyasal olarak bağırsağın ileum 

kısmındaki peyer plaklarında, submukozada, kan 

damarlarının duvarlarında, interfolliküler alanlarda, 

myositlerde, lamina proparia’daki mononükleer 

hücrelerde ve epitel hücrelerinde tespit emişlerdir 

(32). Sunulan çalışmada da benzer şekilde BVDV 

immunpozitif olarak tespit edilen örneklerde viral 

antijenlere 27 örneğin tamamında lamina propria’da, 

21’inde peyer plaklarındaki lenfoid hücrelerde, 19’ 

unda lamina epitelyalis’ te, 14’ ünde ise kript epitel 

hücrelerinde rastlanmıştır. Viral antijenlerin kan 

damarlarının duvarlarında, interfolliküler alanlarda 

tespit edilememesi ise önceki yapılmış olan 

çalışmaların daha çok deneysel, kısa süreli ve viral 

antijen miktarı ile ilişkilendirilmiştir. 

Sonuç olarak; BVDV’nin immunohistokimyasal 

olarak teşhisine yönelik Erzurum ve yöresinde 

epidemiyolojik bir çalışma yapılmamıştır. Bu çalışma 

ile Erzurum ve yöresinde sığırlarda %27 oranında 

BVDV immunpozitifliği bulunmuş ve sığır yetiştiriciliği 

açısından verim kaybı, döl veriminde kayıplara neden 

olabileceğinden dolayı önemli bir etken olduğu 

belirlenmiştir. 

Çıkar Çatışması 
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