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Ozet

Adenoviridae ailesi Mastadenovirus, Aviadenovirus, Atadenovirus, Siadenovirus ve
Ichtadenovirus olmak iizere 5 farkli genusa ayrilmistir. Aviadenovirus genusunda yer alan
onemli kanatli adenoviruslarimi igeren Fowl aviadenovirus (FAdV) 5 farkli genotipe
(FAdVA-FAdVE) ve 12 farkli serotipe (1-8a, 8b-11) ayrilmistir. Belirtilen serotipler
tarafindan kanathi hayvanlarda Inkliizyon Cisimcikli Hepatit (Inclusion Body Hepatitis-
IBH), Hidroperikard Sendromu (Hydropericardium Syndrome-HS) ve Kasli Mide
Erozyonu-Ulser Sendromu (Gizzard Erosions Ulceration Syndrome-GEU) olmak iizere 3
farkli hastalik tablosu olusturulmaktadir.
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Bu derleme FAdV enfeksiyonlar1 hakkinda bilgilendirme, klinik olarak olusan enfeksiyon
tablolariin gosterilmesi ve giincel verilerin degerlendirilmesi amaci ile hazirlanmistir.

An Overview of Poultry Adenovirus Infections: Fowl Aviadenovirus Infections
Abstract

Adenoviridae family is divided into five different genus: Mastadenovirus, Aviadenovirus, Atadenovirus, Siadenovirus and Ichtadenovirus. Fowl
aviadenovirus (FAdV) which is divided into 5 different genotypes (FAdV A-FAdV E) and 12 different serotypes (1-8a, 8b-11), includes important poultry
adenoviruses in Aviadenovirus genus. These serotypes cause 3 different disease patterns in poultry, concerning: Inclusion Body Hepatitis (IBH),
Hydropericardium Syndrome (HS), Gizzard Erosions and Ulceration Syndrome (GEU).

This review was prepared to provide information about FAdV infections, in order to show the clinical manifestations of infection and to evaluate the

current data.
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Giris

Adenoviridae ailesi Mastadenovirus, Aviadenovirus,
Atadenovirus, Siadenovirus ve Ichtadenovirus olmak
iizere 5 farkli genusa ayrilmistir (Marek ve ark., 2013).
Aviadenovirus genusunda yer alan Onemli kanatl
adenoviruslarini igceren Fowl aviadenovirus (FAAV) 5
farkli genotipe (FAdVA-FAAVE) ve 12 farkli serotipe
(1-8a, 8b-11) ayrilmigtir (Harrach ve ark., 2012; Hess,
2000).
adenovirus, ilk teshisi takip eden yillar boyunca farkli

1949 yilinda ilk defa izole edilen avian

cografik bolgeler basta olmak {izere saglikli ve hasta
hayvanlardan, kros notralizasyon testi ile
tiplendirilmistir (Calnek & Cowen, 1975; Kawamura ve
ark., 1964; McFerran ve ark., 1972).

Belirtilen serotipler tarafindan kanatli hayvanlarda
Karaciger Hiicrelerinde Inkliizyon Cisimcikleri
(Inclusion Body Hepatitis-IBH), Hidroperikard
Sendromu (Hydropericardium Syndrome-HS) ve Kasli
Mide Erozyonu-Ulser Sendromu (Gizzard Erosions ve
Ulceration Syndrome-GEU) olmak {iizere 3 farkli
hastalik tablosu olusturulmaktadir.

Kanatli hayvan yetistiriciliginde bakteriyel etkenlere
kars1 miicadelede, temizlik ve hijyen kosullari, kiimes
biyogiivenlik seviyeleri biiylik dneme sahip olmasina
karsin viral etkenlere kars1 koruyucu asilamalar kanatl
endiistrisi i¢in hayati dneme sahiptir. Yiiksek
mortaliteye sahip etkenlere karsi asilamalar kismi
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Tablo 1. Adenoviridae ailesi igerisinde yer alan, kanatli hayvanlar etkileyen adenoviruslar (https://talk.ictvonline.org/

taxonomyy/).

Adenoviridae

Atadenovirus Siadenovirus

Aviadenovirus

Duck atadenovirus A Great tit siadenovirus A

Psittacine atadenovirus A L .
Penguin siadenovirus A4

Raptor siadenovirus A

Skua siadenovirus A

Turkey siadenovirus A

Duck aviadenovirus B
Falcon aviadenovirus A
Fowl aviadenovirus A-E
Goose aviadenovirus A
Pigeon aviedenovirus A-B
Psittacine aviadenovirus B

Turkey aviadenovirus B-C-D

Ol¢iide basartya ulagmis olmasma karsin ekonomik
tabanli verim kaybi sorunlari da kanatli endiistrisi igin
cok biiylik 6neme sahiptir.

Bu derleme FAdV enfeksiyonlar1 hakkinda
bilgilendirme, klinik olarak olusan enfeksiyon tablo-
larinin  gosterilmesi ve giincel verileri degerlendirme
amaci ile hazirlanmistir.

Etiyoloji

Adenoviridae ailesi Mastadenovirus, Aviadenovirus,
Atadenovirus, Siadenovirus ve Ichtadenovirus olmak
iizere 5 farkli genusa ayrilmigtir (Marek ve ark., 2013).
Her genus ayni morfolojiye sahip olmasina ragmen
genomik organizasyon genuslar arasindaki ayrim igin
belirleyici rol oynamaktadir. Mastadenovirus viral
DNA'nin hiicre ¢ekirdegine transferinde rol alan protein
V ve transkripsiyonel aktivasyonu saglayan protein IX
gibi iki benzersiz proteini icermesine ragmen;
Aviadenovirus bu iki tip proteini igermez ve
Mastadenovirusa oranla %20-45 oraninda daha genis
benzersiz bir genoma sahiptir (Fenner’s Veterinary
Virology Fifth Edition, 2017).

Aviadenovirus genusunda yer alan oOnemli kanatli
adenoviruslarini igceren Fowl aviadenovirus (FAdV) 5
farkli genotipe (FAdVA-FAAVE) ve 12 farkli serotipe
(1-8a, 8b-11) ayrilmigtir (Harrach ve ark., 2012; Hess,
2000). Genotip A FAdV-1, genotip B FAdV-5, genotip C
FAdV-4 ve FAdV-10, genotip D FAdV-2, FAdV-3,
FAdV-9 ve FAdV-11, genotip E FAdV-6, FAdV-7,
FAdV-8a ve FAdV-8b serotiplerini icermektedir (Adair
and Fitzgerald, 2008). Su ana kadar FAdV-A (CELO
virus), FAdV-D (A-2A susu), FAdV-C (ON1 ve KRS
suslar1)) ve FAdV-E (HG susu) genomlarmin tam
niikleotid sekanslar1 gerceklestirilmis olup, ayrintili
filogenetik c¢aligmalar ile farkli tiirler arasindaki

niikleotid benzerligin %52-72 oraninda degisiklik
gosterdigi ortaya konmustur. Her tiir ayrica kros
ndtralizasyon testi sonucuna gore veya genom tiplerine
gore alt serotiplere ayrilmistir (Diseases of Poultry 13th.
edition, 2013).

Tablo 2. Fowl aviadenovirus (A-E) genuslarinda yer
alan serotipler.

Genotip A  FAdV-1

Genotip B FAdV-5

Genotip C  FAdV-4, FAdV-10

Genotip D FAdV-2, FAdV-3, FAdV-9, FAdV-11

Genotip E ~ FAdV-6, FAdV-7, FAdV-8a FAdV-8b
Morfoloji

Adenovirus genomu lineer ¢ift zincirli DNA'ya sahip
olup 26-48 kbp. biiyiikliigiindedir. Viral genom yaklasik
olarak 40 adet proteini kodlamaktadir. Bu proteinlerin
yaklasik iicte biri yapisal proteinler olmak iizere, bazi
prekiirsor proteinlerin islenmesinde gerekli olan sistein-
proteaz gibi proteinleri icermektedir. Yapisal proteinler
hekzon, penton, penton fiberleri ve diger virion
cekirdegi ile ilgili proteinleri igermektedir (Fenner’s
Veterinary Virology Fifth Edition, 2017).

Virion 90-95 nm. ¢apinda zarfsiz, ikozahedral ve cift
zincirli DNA yapisindadir. 252 kapsomerden olusan
60-65 nm. ¢apindaki boélim virionu ¢evreler.
Kapsomerler tliggensel ylizeylere sahip olup her kenar 6
adet kapsomerden olusur. Virion, 240 adet 8-9.5 nm.
¢apinda vertex olmayan kapsomer (hekzon) ve 12 adet
vertex kapsomer (penton bazlari) igerir. Vertex
kapsomerler fiber olarak adlandirilan protein ¢ikintilart
tasirlar (Russell, 2009). Memeli adenoviruslart her
penton bazinin {iizerinde bir adet fiber proteinine
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sahipken FAdV her penton bazmin iizerinde iki adet
fiber proteinine sahiptir (Gelderblom v& Maichle-
Lauppe, 1982). Fiber proteinleri FAdV-1 serotipinde
kanitlandig1 gibi virus hiicre baglanmasinda ¢ok biiyiik
oneme sahiptir (Tan ve ark., 2001).

Eter ve kloroform gibi lipid ¢oziciilere, sodyum
deoksikolik asit, tripsin, %2'lik fenol ve %50'lik alkole
ve 3-9 arasindaki pH degisimlerine dayaniklidir
(Diseases of Poultry 13th. edition, 2013). Virus
inaktivasyonu 60°C'de 1 saat, 80°C'de 10 dk., 100 °C'de
5 dk. veya %5-10"luk kloroform ile muamele edilerek
gerceklestirilebilir (Afzal ve ark., 1991.

Peripentonal

e Hexon

Hexon
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Virus Replikasyonu

Virus replikasyonu hiicre ¢ekirdeginde gerceklesmekle
beraber 5 adet erken {inite (E1A, E1B, E2, E3 ve E4), 2
adet ara iinite (IX ve IVa2) ve 5 farkli genusa ait ge¢
iinite (L1-L5) olarak mRNA transkripsiyonu gerceklesir.
E1A olarak adlandirilan viral genom bolgesi adenovirus
transkripsiyonu ic¢in gerekli olan proteinleri kodlar ve
bunlar {i¢ dnemli gorevi yerine getirirler. Bu gorevler;
hiicre siklusunu baslatmak yani optimal kosulda DNA
sentezini baslatarak viral replikasyonun baglamasini
saglamak, enfekte edilen hiicrelerin sitokin kaynakl
apoptozisine karsi korunmasini saglamak ve viral DNA

Sekil 1. Virion Yapisi (https://viralzone.expasy.org/184?outline=all by _species)

Sus Simiflandirmasi

Hekzon proteini ana kapsid proteini olarak adlandirilir
ve antikor {retimine kars1 tip, grup ve alt grup spesifik
antijenik belirleyici faktor olarak gorev alir (Harrach ve
ark., 2012; McFerran & Adair, 1977). Viral enfeksiyonu
notralize eden antikor iretimi, tip spesifik belirleyici
faktor tarafindan belirlendigi icin serotip-izolat
ayriminda ndtralizasyon testleri yogun olarak kullanilir
(Hess, 2000; McFerran & Adair, 1977).

Restriksiyon enzim analizi (REA) 5 (A-E) farkh
genotipe ait 12 farkli serotipin ayriminda
kullanilmaktadir (Zsak & Kisary, 1984). FAdV
teshisinde hekzon proteininin tespitine dayali PCR
temelli teshis metotu yaygin olarak kullanilmaktadir
(Diseases of Poultry 13th.edition, 2013). Hekzon
geninin degisken bolgesinin (loop 1-L bdlgesi) sekansi
ile A-E genotiplerinin ayrimi yapilabilmektedir (Marek
ve ark., 2010; Meulemans ve ark., 2001).

replikasyonu i¢in gerekli olan viral proteinlerin sentezini
saglamaktir. E1A ve EI1B gen drlinleri ayrica bazi
adenoviruslarin (deneysel olarak) hiicre
transformasyonundan ve dolayisiyla onkojenliginden
sorumludurlar. Her iki protein de p53 olarak adlandirilan
hiicresel tiimor baskilayici geni inaktive ederek hiicrenin
normal siklus dongiisiinii bozarlar.

E3 bolgesi adenoviruslarin vektdr olarak
kullanilmasinda yabanci DNA'nin insersiyonu agisindan
onemlidir. E3 proteinleri ayrica adenovirus
enfeksiyonlarinda konak¢i immun savunma
mekanizmasini ve cevabini degistirir. E3/19K proteini
Siif-I Major histokompatibilite kompleksini inhibe
ederek enfekte olan hiicrelerin sitotoksik T lenfositler ve
dogal katil hiicreler tarafindan taninmalarini da onler.
E3/14.7K proteini timdr nekrozis faktor reseptor 1'in
hiicresel sinyalizasyonunu bloklayarak tiimoér nekrozis
faktor tarafindan gerceklesen apoptozisin dnlenmesini
saglar. Viral DNA replikasyonundan sonra geg¢
mRNA'larin transkripsiyonu gerceklesir ve bunlar da
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Tablo 3. Yapisal olmayan proteinlerin adenovirus replikasyonunda goérevi.

E1A | Viral replikasyonun baglamasi, enfekte edilen hiicrelerin sitokin kaynakli apoptozisine karsi korunmasi, viral DNA
replikasyonu igin gerekli olan viral proteinlerin sentezi, onkojenite olusturma bakimindan hiicre transformasyonu (p53
olarak adlandirilan hiicresel tiimor baskilayici genin inaktive edilmesi)

E1B | Onkojenite olusturma bakimindan hiicre transformasyonu (p53 olarak adlandirilan hiicresel timor baskilayici genin
inaktive edilmesi)

E3 Adenoviruslarin vektor olarak kullanilmasinda yabanct DNA'nin insersiyonu, konak¢1 immun savunma mekanizmasini
ve cevabmi degistirmesi (E3/19K proteini Smif-I Major histokompatibilite kompleksini inhibe ederek enfekte olan
hiicrelerin sitotoksik T lenfositler ve dogal katil hiicreler tarafindan taninmalariin 6nlenmesi, E3/14.7K proteini timor
nekrozis faktor reseptor 1'in hiicresel sinyalizasyonunu bloklayarak tiimér nekrozis faktor tarafindan gergeklesen
apoptozisin 6nlenmesi)

L Yapisal proteinlerin translasyonu

yapisal proteinlere terciime edilir. Virionlar hiicrede bulasma sdz konusu olmasinin yaninda kisa mesafeler

toplanarak kristal diziler olusturur. Pek ¢ok adenovirus
hiicrede kiimeleserek hiicrenin anormal goriinmesine ve
adenoviruslar i¢in karakteristik olan inklizyon
cisimciklerinin olusmasina neden olur. Virionlar
hiicrenin lize olmasi ile sagilirlar (Fenner’s Veterinary
Virology Fifth Edition, 2017).

Bulasma

FAdV'un yayiliminda vertikal bulasma 6nemlidir (Toro
ve ark., 2001). Embriyolu tavuk yumurtasinin sar1 kesesi
ve allantoik sivisinda viral antijen tespit edilebilir ve
genellikle virus, enfekte embriyo ve civcivlerden
yapilan hiicre kiiltiirlerinde aktive edilebilir (McFerran
& Adair, 1977; Saifuddin & Wilks, 1991). Virusun
inkubasyon periyodu dogal yollar ile bulagsma sonrasi
enfeksiyonu takip eden 24-48 saat arasinda
gerceklesmektedir (Diseases of Poultry 13th. edition,
2013).

FAdV enfeksiyonunu takip eden birinci giin virus izole
edilmesine ragmen, normal olarak tiglincii haftadan
sonra etrafa sagilmaya baslar. Broylerlerde ise bu siire
1981).
Yumurtaci1 tavuklarda virusun etrafa sagilimi

4-6 hafta arasim1i bulmaktadir (McFerran,

enfeksiyonu takiben 5-9 hafta arasinda maksimum
seviyeye ulasir. Fakat yapilan bir ¢aligmaya gore 14.
haftadan sonra da dort adet kiimesten 6 adet FAdV
serotipi tespit edildigi bildirilmigtir (Yates ve ark.,
1976). Yapilan bir diger ¢calismaya gore ise enfeksiyonu
takip eden 8-14 hafta arasinda toplam 7 adet kiimesten
alinan oOrneklerden 8 farkli FAdV serotipi izole
edilmistir (Cowen ve ark., 1978).

Virus; diskida, trakeal ve nazal mukozada
bulundugundan dolay1 horizontal bulagma Onemlidir
(Clemmer, 1972). Genel olarak direkt diski temasi ile

i¢in aerosol yolla bulagsma da s6z konusu olabilmektedir
(Cook, 1974). Cesitli damizlik siiriilerden elde edilen
broyler pili¢lerin ayn: kiimeste yetismesi durumunda
farklt FAdV serotipleri izole edilebilir. Ayrica bulasmada
personel ve nakliye araglar1 da (yumurta tagima
troleyleri, tavuk tasima kutular1) 6nemli yer tutmaktadir
(Diseases of Poultry 13th. edition, 2013).

Patogenez ve immunite

Aviadenovirus genusu tavuklari, kazlari, ordekleri,
glivercinleri ve hindileri enfekte etme yetenegine
sahiptir. Genel olarak konake1 spesifitesi gostermelerine
ragmen tavuklarda goriilen bazi Avidenoviruslar farkli
kanath tiirlerinden de izole edilmistir (McFerran, 1997).
Memeli hayvanlarda kanatli adenoviruslarini ¢ogaltma
tesebbiisii ¢cok sinirli olmak kosuluyla basariya
ulagmistir. FAdV-1
edildiginde fibrosarkom, hepatom, ependimom ve

serotipi hamster'a inokule

adenokarsinom olgular1 gériilmiistiir (McFerran, 1981).

Virus replikasyonunda viral DNA sentezi, virusun konak
hiicre reseptdriine en az bir fiber proteini baglandiktan
sonra yaklasik olarak on saat igerisinde baslar. Viral
partikiil endozom igerisinde konak hiicre cekirdegine
taginir ve ¢ekirdekte eozinofilik ve bazofilik inkliizyon
cisimcikleri meydana getirir (Matthews, 2005).

Enfeksiyonu takiben nétralizan (tip spesifik) antikorlar 1
hafta igerisinde tespit edilebilir ve yaklasik olarak 3
hafta sonra maksimum seviyeye ulasir. Primer
enfeksiyonu takiben 45 giine kadar ayni enfeksiyona
kars1 koruma devam eder. Ayni serotip tarafindan ilk
enfeksiyonu takip eden 8 hafta sonunda sekonder olarak
tekrar enfeksiyon bagarilt bir sekilde olusturulmus ve
antikor varlig1 tespit edilmistir. Ayrica humoral antikor
varliginda da virus sac¢iliminin gergeklestigi
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goriilmiistiir. Bu kanatli hayvanlarin 2.5, 4.5 ve 7.5 aylik
yaslarda virus sa¢ilimini maksimum diizeyde
gergeklestirdikleri gorilmiis ve bu durum lokal
immunitenin yaklasik olarak 8 hafta icerisinde
sonlandig1 teorisi ile de uyumluluk gostermistir
(Diseases of Poultry 13th. edition, 2013).

FAdV enfeksiyonlarinda dalak ve timusta CD4+
(yardimc1r T lenfositler) ve CDS8+(sitotoksik T
lenfositler) hiicrelerinde azalma bildirilmistir.
Immunohistokimyasal metod ile bursa fabriciusta
bulunan lenfositlerde asir1 diizeyde diisiis oldugu ortaya
konmustur. Oncelikle dalakta lenfosit diizeyi azalir ve
bursa fabriciusta olusan atrofiden sonra timusta atrofi
olusur. Timusta meydana gelen atrofi immunite
acisindan biiyiik 6nem tasir (Kataria ve ark., 2013).

Klinik Bulgular

inkluzyon Cisimcikli Hepatit (Inclusion body
Hepatitis-IBH): IBH ilk defa 1963 yilinda Amerika
Birlesik Devletlerinde tanimlanmigtir (Helmboldt ve
Frazier, 1963). Hastalik pek ¢ok iilkede raporlanmis ve
farklt FAdV serotipleri ile iligkili olarak sporadik seyir
gosterdigi bildirilmistir (Fitzgerald, 2008; Smyth ve
McNulty, 2008). IBH genel olarak broyler piliglerde 7
giinliik yastan itibaren goriilmekle beraber baz1 damizlik

kiimeslerde de hastaliga rastlanmistir (Macpherson ve
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ark., 1974). Ani mortalite ile baslayan ve 3-4 giin
icerisinde mortalite oraninin en yiiksek degere ulagsmasi
ile sekillenen ve 5. giin itibar1 ile genel olarak mortalite
vakalarinin yavagladigi bir hastaliktir. 2-3 hafta boyunca
mortalitenin sekillendigi durumlar s6z konusu
olabilmektedir. Mortalite orant %10-30 arasinda
degismektedir. Hastaliga yakalanma orani ise disiiktiir.
Klinik olarak hayvanlar ¢omelme pozisyonunda ve
tilylerin kabarmasi ile karakterize bulgular gosterir
(Howell ve ark., 1970; Macpherson ve ark., 1974;
McFerran ve ark., 1976; Diseases of Poultry 13th.
edition, 2013).

IBH hastalig1 son yillarda farkli cografik bolgelerden
yapilan laboratuvar teshisleri sonucunda FAdV-D ve
FAdV-E genotiplerine ait olan 2, 3, 6, 7, 8a, 8b, 9 ve 11
serotipleri ile iligkilendirilmistir (Diseases of Poultry
13th. edition, 2013).

Avustralya'da 1980'li yillarda IBH salginlar1 goriilmiis
ve 3 haftalik yastan kiigiik broylerler de mortalite orani
%30'lar1 bulmustur. E genotipine ait (serotip 6, 7 ve 8)
serotipler 1 giinliik civcivlere nazal ve oral yol ile
verilerek tekrar virusun replikasyonu gergeklestirilmistir
(Erny ve ark., 1991). Ayn1 zaman dilimi igerisinde Yeni
Zelanda'dan ayni serotipler izole edilmis ve
Restriksiyon Enzim Analizi (REA) ile Avustralya
izolatlarindan farkliliklar1 ortaya konmustur (Saifuddin

ve ark., 1992). Oral yol ile verilen izolatlar 2 giinlik

Sekil 2. a. Nekropsi bulgusu olarak rengi solgun, gevrek ve petesiyel hemorajik karaciger (http://
www.poultrymed.com/Poultrymed/Templates/showpage.asp?DBID=1 &LNGID=1&TMID=103&FID=1518)

b. Histopatoloji bulgusu olarak hepatositlerde eozinofilik intranuklear inkliizyon cisimcikleri (http://www.cresa.cat/

blogs/sesc/hepatitis-per-cossos-dinclusio/?lang=en)
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Sekil 3. FAdV-4 serotipinin Diinya iizerindeki dagilimi. Kirmizi renk FAdV-4 serotipinin endemik veya epidemik

oldugu iilkeleri gostermektedir (Li ve ark., 2017).

civcivlerde fokal hepatitis bulgusu olusturmustur. Temas
igerisinde olan diger tavuklarda IBH olgusu goriilmemis
fakat ciddi biiylime geriligi tespit edilmistir (Saifuddin
ve Wilks, 1990).

ik yapilan ¢aligmalarda IBDV gibi immunosupresyon
olusturan hastaliklarda adenoviruslarim daha kolay
¢ogaldigi, ayrica kanatlilarda CIAV ve adenovirus ile
birlikte enfeksiyon olusumunda hepatit ve Olim
oranlarinin arttigr belirtilmistir. Yeni Zelanda'da ilk
IBDV tespitinden 6nce IBH olgusuna rastlanmis olup,
Diinyanin farkli bolgelerinde de son yillarda ¢ikan
salgmlar ile IBH hastaligimin primer etkeninin FAdV
oldugu kabul edilmistir (Diseases of Poultry 13th.
edition, 2013).

IBH hastaliginda karaciger; solgun, gevrek ve sismis bir
goriiniim ile karakterize olabilir. Karaciger ve ¢izgili

kaslar tizerinde kiiciik beyaz renkli odaklar ile petesiyel
veya ekimotik hemorajiler goriilebilir (Howell ve ark.,
1970; Macpherson ve ark., 1974; McFerran ve ark.,
1976). Hepatositlerde inkliizyon cisimcikleri goriiliir. Bu
cisimcikler eozinofilik, biiyiik, yuvarlak veya diizensiz
sekilli solgun halka seklinde olmakla beraber nadiren
bazofilik cisimcikler de goriilebilir (Grimes ve ark.,
1977; Itakura ve ark., 1974; Shivaprasad ve ark., 2001).
Histomorfometrik degerlendirme sonucu IBH
hastaliginda glomerulonephritis olgusu da saptanmistir
(Wilson ve ark.,2010).

Hidroperikard Sendromu (Hydropericardium
Syndrome-HS): Hidroperikard sendromu veya Angara
disease olarak adlandirilan hastalik ilk olarak 1987
yilinda Pakistan'm Karagi sehrinde bulunan Angara

Sekil 4. a. Nekropsi bulgusu olarak perikardial kesede berrak, acik sar1 renkli sivi birikimi ve bilylimiis karaciger.
b. Bobreklerde 6dem ile beraber iirik asit birikimi (Li ve ark., 2017).
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bolgesinde goriillmiistiir; ve bir yil igerisinde ulusal
broyler endiistrisini biiyiik bir tahribata ugratmistir
(Anjum ve ark.,1989; Jaffrey 1988; Li ve ark., 2017).
Bu tarihten itibaren hastalik ¢ikist Irak, Hindistan,
Japonya, Meksika, Sili, Ekvador, Peru, Rusya,
Slovakya, Banglades, Kore ve Cin'de yapilmistir. Sicak
ve nemli sezonlarda endemik olarak goriilmekle beraber
diger sezonlarda sporadik olarak seyretmektedir (Li ve
ark., 2017).

FAdV-4 serotipin sebep oldugu HS; broyler piliclerde
yiiksek oranda mortaliteye neden olan perikartta seffaf
acik sar1 renkli sivi birikimi ile karakterize ve neffritis,
hepatitis olgularin1 da iceren bir hastaliktir. Mortalite
orant %30-70 araliginda degismektedir (Cheema ve ark.,
1989; Mansoor ve ark., 2011; Zhao ve ark., 2015; Shah
ve ark., 2016). Cin'de ortaya ¢ikan bir salginda mortalite
orani %40 civarinda olmus ve bazi bdlgelerinde %90
dolaylarma kadar yiikselmistir (Li ve ark., 2016).

Son yillarda yapilan calismalarda FAdV-4 serotipinin
HS ile iliskili olarak ordeklerde, kazlarda ve deve
kuslarinda da tespiti ve izolasyonu yapilmistir. 25-40
ginliikk ordek siiriilerinde teshisi yapilmis ve
broylerlerde goriilen benzer semptomlarla karakterize
olarak bir haftadan kii¢iikk 6rdek yavrularinda %15-30
araliginda mortaliteye sebep olmustur (Chen ve ark.,
2016). Kaz palazlarinda ise morbidite ve mortalite 8-9.
gilinlerde baslamakta ve 24-25. giinlere kadar devam
etmekte olup HS hastaliginin tipik semptomlari
goriilmistiir (Vera-Hernandez ve ark., 2016). Hastaliga
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yakalanan deve kuslarinda ise ayakta duramama,
istahsizlik ve HS semptomlart goriilmiistiir. Yavru deve
kuslarinda mortalite oran1 %15-30 araliginda degismistir
(Li ve ark., 2016). HS ayrica giivercinlerde ve
bildircinlarda goriilmiistiir (Naeem & Akram, 1995; Roy
ve ark., 2004). Her iki olguda da virusun FAdV-4
serotipinde oldugu tespit edilmis ve enfekte giivercin ve
bildircinlarin karacigerlerinden hazirlanan
slispansiyonlar broyler pili¢clerde c¢ogaltilmistir.
Giivercinlerdeki yayilim kiimes hayvanlar1 igin
kullanimda olan as1 ile kontrol altina alinmistir
(Diseases of Poultry 13th. edition, 2013).

Kash Mide Erozyonu ve Ulser Sendromu (Gizzard
Erosions ve Ulceration Syndrome-GEU): ilk olarak
1930'lu yillarda tanimlanan hastaligin kaynagi erken
donem yapilan ¢aligmalarda besin yetersizligi ve yiiksek
yogunlukta c¢oklu doymamis yag asitlerinin
peroksidasyonu oldugu diisiiniilmekteydi. 1970 ve
1980'li yillarda hastaligin yemlerde meydana gelen
toksik etki ile olustugu diisiiniilmiistiir (Gjevre ve ark.,
2013).

Son yillarda Japonya ve Avrupa iilkeleri tarafindan
broyler piliglerde GEU hastaligi mihrak'larina ydnelik
pek ¢ok bildirim yapilmistir. Bu bildirimlere gére GEU
hastaligina sebep olarak FAdV-1 serotipi ve sadece bir
raporlamada da FAdV-8 serotipi tespit edilmistir. Agirlik
artisinda azalma ve Glim ile kendini gosteren hastalik

genelde kesimhanelerde teshis edilmektedir (Diseases of

Sekil 5. a. 41 giinliik yastaki yarka pili¢ taghiginda koilin katmaninda olusan erozyonlar (beyaz oklar) (Grafl ve ark.,
2017). b. Deneysel olarak enfekte edilmis SPF broylerde GEU (Hess M, 2000).
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Poultry 13th. edition, 2013). Kasli midede hemorajik
stvi birikimi ve koilin katmaninda farkli sayilarda siyah
renkli erozyon bulgular1 ile karakterize tablolar
goriilmektedir (Abe ve ark., 2001). Koilin katmanindaki
nekroz ile iligkili olan bez epitel hiicrelerinde
intraniikleer inkliizyon cisimcikleri goriilebilir ve bu
cisimcikler adenovirus antijeni igerirler. Lamina propria,
submukoza ve kas katmaninda makrofaj ve lenfosit
infiltrasyonu sekillenebilir (Diseases of Poultry 13th.
edition, 2013).

Teshis

Virus izolasyonu icin Ornek seciminde diski, sekal
tonsiller, farenks, bobrek, karaciger ve makroskopik
bakida patolojik bulgu goésteren organlar kullanilabilir.
%10 olarak hazirlanan doku siispansiyonu primer civciv
karaciger hiicre kiiltiirii, primer civciv bobrek hiicre
kiiltirc ve LMH (chicken leghorn male hepatoma cell
line-chicken hepatocellular carcinoma cell line) hiicre
hatlarinda izole edilebilir. Diger kanath tiirlerinden
teshis edilen adenoviruslar i¢in teshis edildikleri tiiriin
doku kiiltiirlerinde izole edilmesi tercih edilmelidir;
yalniz civciv hiicre kiiltiirleri de izolasyon ig¢in
kullanilabilmektedir. Primer olarak virus izolasyonunda
embriyolu tavuk yumurtalar1 ¢ogu aviadenovirus
serotipleri i¢in duyarli olmamakla beraber, hiicre
kiiltiiriinden yoksun laboratuvarlar tarafindan bazi
serotipler i¢in alternatif metot olarak embriyolu tavuk
yumurtalarinin sart kesesi ve koriyoallantoik
membranlari (CAM) kullanilabilir (Diseases of Poultry
13th. edition, 2013).

Virus nétralizasyon testinde, izolasyonu gergeklestirilen
virusun serotipini belirlemek i¢in bilinen tiim standart
referans antiserumlar ile muamele edilmesi
gerekmektedir (Hess, 2000). Zaman ve is kaybina neden
olan bu teknik giiniimiizde yerini PCR temelli testlere
birakmistir. Hekzon proteininde yer alan degisken
bolgenin (loop 1-L bdlgesi) her genotip icin farkli
niikleotid dizilimlerine sahip olmasindan dolay1r bu
bolge serotip tayini i¢in kullanilmaktadir (Diseases of
Poultry 13th. edition, 2013). Nested ve real time PCR
virus izolasyonu ile karsilastirildiginda daha hassas ve
yararli bulunmustur (Romanova ve ark., 2009).

FAdV antikorlarin1 tespit etmek ig¢in indirekt
immunflorasan testi (IIFA), enzyme linked
immunosorbent assay (ELISA), Dot ELISA ve double
immunodifiizyon (DID) testleri kullanilabilir. Yalniz bu
testler saglikli ve hasta hayvanlarin ayrimi konusunda
yorum yapma agisindan zorluk yaratmakla beraber
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hassasiyeti ve spesifitesi az olan testlerdir (Shamim ve
ark., 2009).

Histopatolojik olarak karacigerde bulunan mononiikleer
hiicrelerde diffuz dejenerasyon ile karakterize multifokal
ve sentrilobular nekroz olgulari goriilebilir. Genel olarak
hepatosit hiicrelerinde bazofilik intraniikleer inkliizyon
cisimcikleri gorilir (Kataria ve ark., 2013).
Karakteristik morfolojisinden dolay1 adenoviruslar
elektron mikroskobunda kolayca teshis edilebilirler.
Virus purifikasyonu gercgeklestirilmez ise virusun alt
serotipi belirlenemez (Hess, 2000).

Koruma, Kontrol ve Asillama

Aviadenovirus'lar inaktivasyona karsi1 dayanikli
olmalarina ragmen ¢evresel kontrollii olan su gegirmez
taban ve hava ge¢irmez duvarlara sahip kiimeslerde
virusu elimine etmek miimkiindiir. FAdV yumurtalara
vertikal olarak bulastigindan, etkin bir kontrol
mekanizmas: ilk olarak damizlik kiimeslerden
baslamalidir. Bunun yami sira horizontal bulasma da
biiyiik bir problem oldugu igin etkili bir kontrol yontemi
uygulamak cok onemlidir (Diseases of Poultry 13th.
edition, 2013). Kiimes ve ckipmanlarin temizliginde
uygun dezenfeksiyon kullanimi, ziyaretgiler igin gerekli
sartlarin uygulanmasi, asilama amaciyla kiimese giren
ekibin kontrolii, kiimesin yeterince havalandirmasi ve
yeterli 151k gibi faktorler hastaliktan korunmada kritik
rol oynarlar (Kataria, 2013).

Primer patojen oldugu kanitlanmis olan genotiplere
yonelik asilamalar daha uygun olabilir. Vertikal bulagma
s6z konusu oldugu icin damizlik hayvanlarin
astlanmalart diisiiniilebilir ve bu damizliklardan elde
edilen yavrularda koruma saglanmasi i¢in antikor titre
diizeyleri belirli bir limitin iizerinde olmalidir (Saifuddin
ve Wilks, 1990). FAdV-D ve FAdV-E genotiplerine ait
izolatlardan hazirlanan inaktif asilar, 10 ve 17 haftalik
yaglarda damizlik hayvanlarda uygulanmis ve bu
damizliklardan elde edilmis olan yavrularda 50 haftalik
yasa kadar IBH hastaligina kargi tam bir koruma
saglanmigtir (Alvarado ve ark., 2007). Avustralya'da
FAdV-8b serotipi ile hazirlanan canli as1 damizlik
hayvanlara uygulanmig ve yavrularda koruma sagladigi
bildirilmistir (Takase ve ark., 1990).

HS'nun ilk bildiriminden kisa bir siire sonra, Pakistan'da
enfekte kanatlinin karaciger homojenatindan inaktif as1
hazirlanmis ve HS'lu hayvanlarda basarili bir sekilde
uygulanarak hastalik kontrol altina alinmistir (Afzal &
Ahmad, 1990; Anjum, 1990). Asilar hiicre kiiltiiri ve
embriyolu tavuk yumurtasinda hazirlanmis ve
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geligtirilmistir. Virulent FAdV-4 izolatt QT35 hiicre
hattina (Japanese quail fibrosarcoma hiicre hatti) adapte
edilerek attenuasyonu gergeklestirilmis ve ardindan
kanatli hayvanlar asilanarak koruma saglanmistir
(Schonewille ve ark., 2010).

IBH ve HS'mun aksine GEU'da broyler piliglerde
maternal antikorlarin koruyuculuk diizeyi disiik
bulunmus ve 1 haftalik yasta enfekte edildiginde siddetli
lezyonlar goriilmistiir (Ono ve ark., 2003).

FAdV-1 (CELO), FAdV-C ve FAdV-E genotiplerine ait
serotipler yabanct DNA gen dizilimlerinin insersiyonlart
icin ¢ok dnemli kapasiteye sahiptirler. Bu durum memeli
ve kanatli hayvan tiirlerinde kullanilmak {izere bazi
viruslar igin vektor asi gelistirme c¢aligmalarinda ¢ok
onemli ve dikkat ¢ekici olmaktadir (Diseases of Poultry
13th. edition, 2013). Herpes simplex virus tip 1 timidin
kinaz geninin FAdV-1 genomuna yerlestirilmesiyle
beraber insan hiicrelerinde kansere karsi aktivite
olusturdugu gosterilmistir (Shashkova ve ark., 2005).
Yapilan deneysel bir c¢aligmada IBD virusunun VP2
geninin FAdV genomuna yerlestirilmesiyle epriive
edilmis kanathilarda daha etkin bir koruma sagladigi
bildirilmistir. Bagka bir ¢alismada ise IB virusunun S1
geni ve chicken interferon gama basarili bir sekilde
FAdV genomuna yerlestirilerek vektdr asi
olusturulmustur. Bu gelismelerin hepsi
degerlendirildiginde FAdV genomu genis bir aralikta
yiksek patojen primer etkenlere vektor gorevi
gormektedir (Diseases of Poultry 13th. edition, 2013).

Sonuc ve Oneriler

FAdV hakkinda virusun yapisi, bulasma yollar,
patogenez ve immunitesi, kronolojik olarak diinya
iizerindeki cografik dagilimi, klinik semptomlari,
laboratuvar teshisi, koruma-kontrol ve asilamalari
hakkinda bilgilendirme yapilmstir.

Kanatli endiistrisinde damizliklardan diizenli ve yiiksek
verimde dollii yumurta alimi ekonomik agidan hayati
O6neme sahipti. Bu nedenle yumurta veriminde ve
dolayisiyla kanathi eti iiretiminde olusacak en ufak
hastalik veya soruna karsi en yiiksek performans ile
miicadele edilmesi gerekmektedir.

Kanatli hayvan yetistiriciliginde bakteriyel etkenlere
karst miicadelenin yani sira viral etkenlere karsi
koruyucu hekimlik ¢ok biiyilk 6nem tagimaktadir.
Yiksek mortaliteye sahip etkenlere karsi asilamalar
kismi olgiide basartya ulasmis olmasina karsin
ekonomik tabanli verim kaybi sorunlari da kanath
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endiistrisi i¢in ¢ok biiylik dneme sahiptir. Gliniimiizde
kanatli adenoviruslari agisindan diisiiniildiigiinde
lilkemizde sadece "Egg Drop Syndrome (EDS-76)"
olarak adlandirilan hastaliga karsi asilamalar
yapilmaktadir. Fowl aviadenovirus grubuna ait asilar
yurtdiginda uygulanmakta ve damizliklarda basari elde
edilmektedir. Su an i¢in FAdV grubunun meydana
getirdigi hastaliklarin {ilkemizdeki durumu bilinmedigi
ve varligi ortaya konmadigi i¢in verim kaybina yonelik
tespiti yapilamamakta ve aydinlatilmasmin gerekli
oldugu diistiniilmektedir.

Bu nedenle sahanin-sektdriin beklentisine yanit olarak
anlatilan klinik semptomlar1 gosteren ve dolayisiyla
verim kaybiyla beraber mortaliteye de sebep olan FAdV
viral etkeninin varliginin aragtirilmasi, serotip tayininin
gergeklestirilmesi ve bu enfeksiyonlar igin gerekli
biyogiivenlik dnlemleriyle beraber oncelikli olarak as1
uygulamalarinin kazanimi ilke ekonomisi agisindan
onemlidir.
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