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Abstract: In November 2011, near the town of
Schmallenberg in Germany, identified a novel
Orthobunyavirus which caused fever, diarrhea and
decreased milk production, isolated from plasma
samples of affected animals. This novel species was
named as Schmallenberg virus (SBV) after the place
where the first positive samples were collected.
Some members of Bunyaviridae family (Crimean-
Congo Hemorrhagic Fever Virus, Rift Valley Fever
Virus, Sin Nombre Virus and Sandfly Fever Naples
Virus) are zoonotic that severely threating public
health. Therefore, it is necessary to conduct detailed
research on SBV. It is suggested that SBV which is
derived from Shamonda and Sathuperi viruses is the
first known outbreak caused by a Simbu serogroup
member in Europe. In the review, it is aimed to give
shortly information about a novel virus species as
called SBV which is responsible for abortion cases
in cattle, sheep and goats in Europe.

Oz: Kasim 2011°de Almanya’nin Schmallenberg
kasabast yakinlarinda atesli, ishal ve siit verimi
azalan sigirlardan elde edilen plazma orneklerinde
yeni bir Orthobunyavirus varlig: tespit edilmistir. Bu
yeni virus pozitif 6rneklerden izole edildikten sonra
Schmallenberg Virus (SBV) olarak isimlendirilmistir.
Bunyaviridae ailesi iiyelerinden olan bazi viruslar
(Crimean-Congo Hemorrhagic Fever Virus, Rift
Valley Fever Virus, Sin Nombre Virus ve Sandfly
Fever Naples Virus) zoonoz olup, halk sagligini
onemli derecede etkilemektedir. Bu yilizden, SBV’nin
izerinde detayli aragtirmalar yapilmasina gereksinim
duyulmaktadir. SBV’unun, Avrupa’da bir Simbu
serogrup iyesinin neden oldugu bilinen ilk salgin
olup, Shamonda ve Sathuperi viruslarindan koéken
aldig1 tahmin edilmektedir. Bu derlemede, Avrupa
ilkelerinde  sigir, koyun ve kegilerde abort
vakalarindan sorumlu oldugu diisiiniilen bu yeni virus
tiirtiniin neden oldugu SBV enfeksiyonu hakkinda
kisa bir bilgilendirme yapilmasi amaglandi.

Key words: Bunyaviridae, review,

Orthobunyavirus, Schmallenberg Virus.

Anahtar  sozciikler:  Bunyaviridae, derleme,

Orthobunyavirus, Schmallenberg Virus.

Yazisma Adresi: Ars. Gor. Hasbi Sait SALTIK
Mehmet Akif Ersoy Universitesi Veteriner Fakiiltesi
Viroloji AD, Istiklal Yerleskesi, 15030, BURDUR

E-posta: hssaltik@mehmetakif.edu.tr
Tel: 0248 213 2054

Gelis Tarihi: 20.03.2013 Kabul Tarihi: 09.05.2013

Kaynak gostermek icin: Saltik HS, Kale M, Hasircioglu S, Yavru S. 2013. Schmallenberg Virus (SBV). MAKU

Sag. Bil. Enst. Derg. 1 (2): 106-116.

106



http://edergi.mehmetakif.edu.tr/index.php/sabed/index

Schmallenberg Virus (SBV)
Schmallenberg Virus (SBV)

Etiyoloji

SBV’unun, Shamonda benzeri Simbu serogrubu Orthobunyaviridae familyasinin
Bunyavirus tiirii oldugu bildirilmistir (Garigliany ve ark. 2012a, Hoffmann ve ark. 2012). Bu
ailenin tiyeleri zarl, helikal simetrili, SSRNA(-), 90-100 nm ¢apinda, L (Large), M (Medium)
ve S (Small) pargacikli genoma sahip oldugu ifade edilmistir (Ackermannve ark. 1998, Saeed
ve ark. 2001, Schmaljohn ve Nichol 2007, Anonim 2013a). Dort yapisal protein bu iic genom
segment tarafindan kodlanmakta olup; RNA-bagli RNA polimeraz (L protein) biiyiik (L)
segment, yiizey glikoproteinleri (Gn ve Gc) ile yapisal olmayan proteinler (NSm) orta
biiyiikliikte (M) segment ve niikleokapsit proteini (N) ise kiiclik segment (S) tarafindan
kodlanmaktadir (Sekil 1) (Saeed ve ark. 2001, Elliott 2006, Goller ve ark. 2012). Yeni ortaya
¢ikan SBV’unun Shamonda S segmentiyle %97, Sathuperi M segmentiyle %82 ve Shamonda
L segmentiyle %92 oraninda filogenetik yakin akrabalik derecesi oldugu belirlenmistir (Saced
ve ark. 2001, Hoffmann ve ark. 2012, Yanase ve ark. 2012). SBV genomunun Aino ve
Akabane Virus’lartyla da genetik iligskisi vardir. Bunyaviridae familyasimin replikasyonu
sitoplazmada gerceklesmektedir. Viral glikoproteinlerin Golgi membraninin igerisine girdigi,
Golgi sisterna’dan tomurcuklanmayla zar kazandigi, toplandigi ve transport vezikiiller
icerisinde hiicre yiizeyine ulasarak ekzositozis ile salindigr bilinmektedir (Sekil 2)

(Ackermann ve ark. 1998, Anonim 2012e).
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Sekil 1. Niikleoprotein ve “L” polimeraz protein ile birlikte Schmallenberg virus partikiiliiniin
glikoproteinleri (Gn ve Gce) ve ¢ift tabakali lipid yapisinin yaninda {i¢ segmentli RNA (small,
S; medium, M; large, L)’nin sirkiiler formda sematik olarak gdsterilmesi (Tarlinton ve ark.

2012).
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Sekil 2. Bunyaviruslarin Replikasyonu

Virion (soldaki kutucuk) biiyiikk (L), orta (M) ve kiicik (S) kompleks molekiilleriyle birlikte
niikleokapsit proteinleri igermekte ve ince, ¢ift tabakali viral zar G1 ve G2 glikoproteinleri tagimaktadir.
Replikasyon basamaklari: (1) Viral adsorbsiyon, (2) Zardan arinma, (3) Erken mRNA transkripsiyonu, (4) L, S
ve M segmentlerinin translasyonu, (5) antigenom modellerinin sentezi, (6) genom replikasyonu, (7) geg mRNA
transkripsiyonu, (8) ge¢ protein sentezi, (9) Gl ve G2 glikoproteinlerinin terminal glikolizasyonu ve
tomurcuklanma ile virus partikiillerinin Golgi vezikiilleri i¢inde toplanmast, (10) sitoplazmik vezikiillerin hiicre
yilizeyine transportu ve olgun viriis partikiilii olusumu ve salinimi. Membran vezikiilleri i¢ine tomurcuklanma

asamalari (sagdaki kutucuk). N: Niikleus; RER: Graniillii Endoplazmik Retikulum (Ackermann ve ark. 1998).
Bulasma ve Epizootiyoloji

Avrupa’ da SBV sirkiilasyonunu ortaya koyabilmek i¢in Mavi Dil virus (BTVS)
epidemiyolojisinin rol model olarak tercih edildigi rapor edilmistir (Anonim 2012¢). SBV’un
anneden yavruya vertikal yolla gegisinin yani sira Culicoides (C. obsoletus complex, C.
obsoletuss.s., C. dewulfive, C. chiopterus) sokucu sinek tiirlerinin bulagsmada aktif rol
oynadigr bildirilmistir (Regge ve ark. 2012, Lehmann ve ark. 2012). Sokucu sinek ve
sivrisineklerin s6z konusu SBV ve ayni aileden diger bazi virus tiirlerinin (Akabane, Aino,
Shamonda, Sathuperi...vb) de yayilmasindan sorumlu oldugu tahmin edilmektedir (Elbers ve
ark. 2012, Anonim 2012d, Rasmussen ve ark. 2012). 2011 yilinda Bel¢ika, Danimarka ve
Almanya’da sokucu sinek ve sivrisineklerde SBV genomunun tespit edilmis olmasi bu goriisii
destekler nitelikte olmustur (Anonim 2013a). Culicoides tiirlerine neredeyse diinyanin her
bolgesinde rastlanmakta ve bu tiirlerin ¢ok ¢esitli habitatlarda yasadiklari bilinmektedir
(Lassen ve ark. 2012). Bircok Avrupa iilkesinde sigir, koyun ve keci populasyonlarinda
SBV’una bagli enfeksiyonlarin olustugu bildirilmistir. Ayrica bizon, karaca, alageyik, alpaka
ve yaban koyunlarinda da antikor varligi tespit edildigi rapor edilmistir (Anonim 2013a,
Anonim 2012b, Anonim 2012d, Jack ve ark. 2012). Shamonda, Sathuperi, Aino ve Akabane
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virus’larmin insan sagligina zararli olmadigi ve bu etkenlerle yakin antijenik iliskisi oldugu
diisiiniilen SBV’unun da zoonoz bir patojen olmadigi diisiiniilmektedir (Anonim 2013a).
Bununla birlikte, enfekte hayvanlarla yakin temasi olan insanlar iizerinde yapilan ¢alismalarda

herhangi bir enfeksiyon belirtisine rastlaniimadigi da rapor edilmistir (Anonim 2012a).
Patoloji

Embriyonal veya fotal donemde Akabane virus’u gibi Simbu grubu viruslarin anneden
yavruya gecisi sonrasi yavrularda malformasyonlara neden oldugu belirlenmistir. Kasim
2011’den beri si1gir, koyun ve ke¢i yavrularinda SBV enfeksiyonunun neden oldugu birgok
malformasyon olgusunun gorildiigii rapor edilmistir. Bu malforme kuzu ve buzagilarin
beyinlerinde SBV genomunu bulundugu gibi ayrica yapilan bir baska ¢alismada timus, lenf
nodiilleri ve dalak gibi Retikiiloendotelyal Sistem (RES) organlarinda da SBV genomunun
tespit edildigi bildirilmistir (Gariglinany ve ark 2012b, Reusken ve ark. 2012, Van den Brom
ve ark 2012, Regge ve ark. 2013). SBV’unun neden oldugu patolojik bulgular Akabane virus
enfeksiyonlarinda da goriilen arthrogryposis, torticollis, scoliosis, kyphosis, brachgnathia
inferior, hydrancephaly ve porencephaly bulgulari, beyin, cerebellum, omurilikte meydana
gelen cesitli malformasyon bulgulariyla benzerlik gosterdigi belirtilmektedir (Resim 1, 4)
(Beer ve ark. 2013, Gariglinany ve ark 2012b, Van den Broom 2012,). Abort, 6lii dogan veya
yeni dogan kuzu ve buzagilarin cenelerinde, omurga yapisinda ve ayaklarinda
deformasyonlar, iskelet-kas sisteminde bozukluklar, ayn1 zamanda brachygnathia inferior,
bozuk altgene, torticollis, scoliosis, kyphosis veya arthrogryposis olgularinin goriildiigii ifade
edilmistir (Resim 3) (Garigliany ve ark. 2012b, Van den Brom ve ark. 2012). SBV ile enfekte
hayvanlarin nekropsilerinde tek tarafli sirt-bel atrofisi, omurga bozukluklari, bir veya iki
bacakta eklem sertlesmesi, fleksiyonda kalmis bacaklar, kas tendon kasilmasina bagl eklem
Kilitlenmeleri, kas atrofisi, kaslarda renk degisimi ve petesiyel kanamalar belirlenmistir
(Garigliany ve ark. 2012b, Bayrou ve ark. personal communication). Kuzularda yapilan
nekropsilerde timiis 6demi, por-hydrancephaly, omuriligin hipopilazisi ve buzagilarda ise bazi
ender olgularda cerebellumun ve medulla spinalisin hipoplastik oldugu goriilmiistiir (Resim
4)(Garigliany ve ark. 2012b, Van den Brom 2012).

Dogal enfekte olan kuzu ve buzagilarin beyin ve omurilik gri tabakasindaki néronlarda
yiiksek miktarda SBV antijeni tespit edildigi bildirilmis olup muskuler hipoplazi gériilen SBV
ile enfekte kuzulardaki bu bulgu merkezi sinir sistemine zarar veren ikincil énemli faktor

oldugu vurgulanmistir (Varela ve ark. 2013). SBV ile deneysel olarak enfekte edilen farelerde
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goriilen SBV’nin ndéronlardaki replikasyonu, dogal olarak enfekte olan kuzu ve buzagilardaki
bulgularla benzerlik gosterdigi tespit edilmistir. Gelistirilen viral mutantin orijinal virus kadar
patojenik olmadig1 ve hiicresel savunmayla miicadele etmede yetersiz oldugu vurgulanmistir.

Ayrica baz1 mutant viruslarin virulensinin azaldig: tespit edilmistir (Varela ve ark. 2013).

Resim 1. SBV pozitif (RT-qPCR ile de SBV genomu tespit edilmis) yeni dogan, 6lii dogan ve
abortif buzagilardaki iskelet kas sistemi degisiklikleri, cene-omurlarda meydana gelen sekil

bozukluklar1 ve kronik miyozit.

(A) Bozuk yapili alt ¢ene kemigi, (B) Torticollis, (C) Scoliosis, (D) Gluteal ve erector spinal kaslarda asimetrik
atrofi, (E) Fibrozis (hiicre aralarindaki lifli bagdokularin artmasi-Mavi yildiz ile isaretlenen bdlge) ve erector

spinal kasta multifocal myozit (Beyaz yildiz ile isaretlenen bolge) (Gariglinany ve ark. 2012a).
Klinik Bulgular

2011 yili Kasim ayinda yeni dogan kuzularda SBV enfeksiyonuna bagli olarak sinirsel
bozukluklar ve sakatliklar meydana gelirken, 2012 yili Ocak aymnda ise yenidogan
buzagilarda benzer semptomlar bircok Avrupa lilkesinde goriilmiistiir (Anonim 2012b). Bu
olgularda yeni dogan disi ve erkek yavrularin bas, govde ve bacaklarinda malformasyonlar,
korliik, asir1 duyarlilik, motor sinirlerin fonksiyon bozukluklarina bagli ayakta duramama,
paraliz ve ataksi gorildiigli bildirilmistir (Resim 2, 3) (Garigliany ve ark. 2012b, Van den
Brom ve ark. 2012). Yetiskin sigirlarda SBV enfeksiyonu sonucu gecici ve spesifik
semptomlar goriildiigii rapor edilmis olup, Ozellikle istah azalmasi veya yoklugu, viicut
kondiisyon kaybi, hipertermi (>40 °C), siit veriminde azalma ve ishal ile seyrettigi
goriilmektedir (Hoffmann ve ark. 2012, Muskens ve ark. 2012, Anomim 2012e). Ayrica,
saglikl goriiniime sahip 9 aylik buzagilara deneysel olarak SBV inokulasyonu sonucu diyare
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ve spesifik olmayan klinik semptomlar goriildiigii belirlenmistir (Hoffmann ve ark. 2012,
Wernike ve ark. 2012). Benzer semptomlarin Akabane ve Aino viruslariyla meydana gelen
dogal ve deneysel enfeksiyonlarla da goriildiigii bildirilmistir (Kono ve ark. 2008, Kamata ve
ark. 2009). Bu durumdan farkli olarak Akabane virus enfeksiyonuna bagli, yetiskin sigirlarda
meydana gelen encephalomyelitis olgusunun SBV enfeksiyonunda meydana gelmedigi

bildirilmistir (Garigliany ve ark. 2012a).

Resim 2. SBV pozitif bulunmus 7 giinliik, disi bir buzagida goriilen 6nemli derecede merkezi
sinir sistem bozukluklar1 (A-C) ve lezyonlar (D-E). A) Kendiliginden yatma istegi, B-
C)destekle ayakta durabilme hali, D-G) porencephaly, encephalon (D-E) veya ¢ikarilmis hali
(F-G).Hemisferler iki ince duvar halini almis. I¢i s1v1 dolu keseler, serebrum degisik bir tarzda
korunmus, oksipital loblar tamamen sivilagsmis, temporal ve frontal loblarin dig tabakalarinin
baz1 bolimleri diizensiz olarak korunmus. Beyincik, beyin kokii ve orta beyin normal
boyutlardadir (Gariglinany ve ark. 2012b).

Resim 3. SBV genomu RT-qPCR ile pozitif belirlenmis iki adet buzagmin omurga ve
ekstremitelerinde meydana gelen iskelet-kas bozukluklar1 ve arthrogryposis bulgulari
(Hoffmann ve ark. 2012).
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Resim 4. Ayni yas ve kilodaki SBV pozitif bulunan buzaginin kafatasinda goriilen atrofiye
olmus medulla spinalis  (solda) ve SBV negative belirlenmis buzagmin medulla spinalisi
(sagda) (Hoffmann ve ark. 2012).

Teshis

SBYV salginindan etkilenen iilkelerin laboratuvarlarinda ilk olarak Real-Time Reverse
Transcription Polymerase Chain Reaction (RT-qPCR) teknigi kullanilmistir. Beyin, kan,
dalak ve plasenta Orneklerinin bu testte kullanimi tercih edilmistir. Ancak yapilan
calismalarda uygulanan yontemde, SBV’un enfekte bireylerin kan orneklerinden tespit
edilmesinin zor oldugu belirlenmistir (Anonim2013a, Tarlinton ve ark. 2012). SBV’unu izole
etmek icin beyin ve omuriligin yan1 sira plasental sivi ve gobek kordonunun da 6nemli tespit
materyalleri arasinda oldugu, malforme kuzu ve buzagilarin bu materyallerinden elde edilen
sonuclarin tamamina yakininin pozitif ¢iktig1 ve nekropsiye gerek duyulmadan kolayca elde
edilebilir olmasindan dolay1 izolasyon igin ayrica bir 6neme sahip oldugu ifade edilmektedir
(Bilk ve ark. 2012). Van den Brom ve ark. (2012) enfeksiyonun goriildiigii stiriilerdeki
malformasyonlu dogan kuzularin %40.7’sinin beyin dokularinda qRT-PCR ile pozitiflik
belirlemiglerdir. Tarlinton ve ark. (2012) bildirdigine gore Jack ve ark. (2012) SBV’unun
Akabane virus ile birlikte Simbugrup viruslarin igerisinde yer almasindan Gtiirli endemik
olmayan bolgelerdeki SBV’tan etkilenmis oldugu siiphelenilen buzagilara tan1 koymada,
Akabane virus enfeksiyonlarinda kullanilan serolojik testlerin faydali olabilecegini ifade
etmektedirler. Dogu Hollanda’da Virus Notralizasyon (VN) testi ile koyun siiriilerinde %70-
95 ve siit sigirlarinda %70-100 arasinda SBV seropozitiflik bulunmustur (Anonim 2012b,
Elbers ve ark. 2012). Benzer teshis metoduyla Fransa’nin kuzeyindeki koyun siiriilerinde

SBV enfeksiyon seroprevalanst %32-100 arasinda ve {iilkenin orta bdlgesindeki siiriilerde
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%7.5 olarak tespit edilmistir (Anonim 2012b, Tarlinton ve ark. 2012). Hollanda genelinden
rastgele secilen ve siit sigirlarindan alinan 1100 6rnegin = %70 oraninda SBV seropozitiflik
belirlendi (Elbers ve ark. 2012). Almanya’nin kuzeybatisinda ve giineydogusunda SBV
seroprevalans calismalarinda Indirekt immunfloresan Antikor tekniginden yararlanilmis ve
kuzeybatisindaki seroprevalansinin  giineydogusundan daha yiiksek diizeyde oldugu
gdriilmiistiir (Tarlinton ve ark. 2012). Ulkemizde ise ilk defa Yilmaz ve ark. (2012) tarafindan
Marmara, Karadeniz ve Ege Bolgesinden toplanan 60 koyun, 12 ke¢i ve 44 sigira ait toplam
116 atik fetusta, 20 koyuna ait i¢ organlar ve 46 kuzu kanindan ekstrakte edilen iirtinlerden
RT-qPCR ile SBV varlig1 arastirilmistir. Aragtirmada Marmara bolgesinden gelen bir atik
buzagi ve 2 atik kuzuda SBV RNA’s1 saptandigi rapor edilmistir. Ayrica aragtirmada yapilan
dizi analizi sonuglarindan elde edilen virusun SBV’ ye benzer oldugu belirtilmistir. Son
yillarda SBV’ye spesifik serolojik testlerin gelistirilmesi igin detayli ¢aligmalar
stirdliriilmektedir. Bu yonde ilk gelistirilen ticari kiti IDVet (Fransa) firmasi tarafindan
piyasaya sunulmustur. Bu test kiti SBV Indirekt ELISA kiti olup, ruminantlarin serum,
plasma ve bireysel/tank siitii 6rneklerinde antikor taramasi yapilabildigi rapor edilmistir

(Anonim 2013a, Anonim 2013b).
Korunma ve Kontrol

Avusturalya ve Japonya’da Akabane ve Aino kokenli viral salginlarin hayvan
hareketleri ve vektor kontrolii de goz onilinde bulundurularak gelisirilen asilarla bu salginlarin
Ontline gegilecegi bildirilmistir (Kono ve ark. 2008). Bu baglamda, SBV’ye kars1 da as1
gelistirilebilmesi i¢in SBV sirkiilasyonunun tam olarak ortaya konulmasinin énem arz ettigi
ifade edilmektedir (Anonim 2012c). Nitekim Avusturalya’da da SBV’ye kars1 heniiz bir as1
gelistirilemedigi  bildirilmektedir (Tarlinton ve ark. 2012). SBVenfeksiyonuna baglh
gelisebilecek olgularin azaltilabilmesi i¢in, si@ir ve koyunlarda c¢iftlesme zamaninin
vektorlerin - yogun oldugu donemler haricinde ayarlanmasinin uygun olabilecegi
belirtilmektedir (Anonim 2012c). Ancak,6zellikle koyunlarda tireme periyodundaki bu tiir bir
degisikligin bazi problemlere yol acabilecegi, sigirlarda ise bir secenek olabilecegi tahmin
edilmektedir. Bu kosullarin saha sartlarinda deneysel gruplar olusturularak yapilmasi ve
realistik eldelerin toplanmasiyla daha kesin sonuglara varilabilecegini tahmin etmekteyiz.
SBV enfeksiyonundan giftlik hayvanlarinin korunmasi ve kontrolii i¢in; duyarli hayvanlarin
endemik bdlgelere ¢iftlestirmek amagli gondermek ve gebe hayvanlarin naklinden kaginmak

gerekmektedir (Anonim 2012c, Anonim2012d).
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Bunyavirus enfeksiyonlarina bagli insanlarda olusabilecek hastaliklarin kontrolii i¢in;
sivrisinek yogunlugunun pik yaptig1 aksamiistii vakitlerinde insektisit kullanimlariyla, yagam
alanlariin sivrisinekten korunmasi igin gelistirilen sistemlerle (sinek aglari, sinekkapanlari,
ilaglama vb.) saglanabilecegi bildirilmektedir. Bu tiir uygulamalarin ¢iftlik hayvanlari i¢in de
kullanilabilecegi belirtilmektedir. Su an icin embriyonal donemde enfeksiyon olgulari
konusunda detayli ve kesin sonuglara varilamamistir (Tarlinton ve ark. 2012). Spesifik ve
etkili SBV asis1 iiretilesiye kadar koruma ve kontrol uygulamalarinin Simbu serogrubu
viruslar i¢in alman koruma kontrol Onlemleriyle benzer sekilde uygulanmasi gerektigi
bildirilmektedir (Anonim 2013a). Ikegami ve Makino (2009) SBV asis1 iiretimine yonelik
calismalarda bulunmuslardir. Ayrica Rift Valley Fever (RVF) gibi zoonoz Bunyaviruslara
kars1 da as1 stratejileri gelistirmislerdir. Bu gelistirilen asilar genelde canli asilar oldugu i¢in
gebe hayvanlarda potansiyel teratojenik etkileri olmasindan dolayr kullanilmasi tavsiye
edilmemektedir. Japonya’ da sigirlarda Akabane virus enfeksiyonlarina karsi canli, atteniie ve
inaktif ag1 uygulamalar1 yapilmaktadir. Akabane asilartyla SBV enfeksiyonlarina karsi ¢apraz
koruma saglanabilecegi konusunda olumlu sonuglar elde edildigi bildirilmistir (Tarlinton ve

ark. 2012).

Biitiin bu ¢aligmalar SBV’yi biraz daha iyi analiz edip bu yeni viral hastalik ile
miicadelede hangi yontemleri kullanabilecegimiz, ne gibi 6nlemler alabilecegimiz ve nasil as1
gelistirebilecegimiz hakkinda 6nemli katkilar saglayip gelecek ¢aligmalarda izlenecek yollarin

belirlenmesine bir nebze olsun 151k tutacaktir.
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