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Astrowirus po raz pierwszy zostal wy-
kryty w polowie lat 70. w kale dziecka (Madeley
1 Cosgrove, 1975). Obecnie wiadomo, ze pato-
gen infekuje liczne gatunki ptakéw (Baxendale
i Mebatsion, 2004; Zhao i in., 2011), ssakow
(Rivera 1 in., 2010; Chu i in., 2008; Moser
i Schultz-Cherry, 2005), a takze wykazuje po-
tencjat zoonotyczny (De Benedictis i in., 2011).
Wséréd zagrozonych zakazeniem zwierzat sa
rowniez norki, ktore wykazywaty podatno$¢ na
infekcje powodowane przez tak zwany astrowi-
rus norek (MiAstV) (Mittelholzer i in., 2003).
Pierwszy przypadek, ktoéry wykazywal objawy
typowe dla infekcji astrowirusowej u norek (bie-
gunka, nadmierna aktywno$¢ gruczotow apokry-
nowych) zostat opisany w latach 50. (Sven-
nekjaer, 1954). W 1985 r. w Stanach Zjednoczo-
nych, a nast¢gpnie w 2000 w Danii oraz w 2001
w Szwecji 1 Finlandii wsrod norek pojawita sig
choroba neurologiczna o nieznanej etiologii
(Gavier-Widen i in., 2004). Wyniki badan
z ostatniej dekady potwierdzily, ze takze w tym
przypadku przyczyng schorzenia byt astrowirus,
ktory wykazuje tropizm do tkanki nerwowej
(Blomstrom i in., 2010).

Mimo tego, ze objawy infekcji MiAstV
sg obserwowane od dawna, to dopiero postep
w biologii molekularnej i wykorzystanie technik
sekwencjonowania nowej generacji pozwolity na
wykrycie materialu wirusowego w tkankach
i wydalinach chorych zwierzat. Astrowiroza no-
rek jest schorzeniem o niejednolitym przebiegu
i w zaleznosci od rodzaju infekujgcego patogenu
moze wystapi¢ rézny obraz kliniczny. Uwaza
si¢, ze astrowirus, ktory stanowi czynnik etiolo-

giczny choroby, moze by¢ zwigzany z rozwojem
trzech zespoldw chorobowych. W pierwszym
przypadku patogen moze zasiedla¢ uktad ner-
wowy, co prowadzi do rozwoju zespolu drza-
cych norek (SMS — shaking mink syndrome),
drugi moze wywolywac zespdt przedodsadze-
niowej biegunki norek (PMD — preweaning mink
diarrhoea) oraz trzeci — zesp6t mokrych norek
(WMS — wet mink syndrome). Ze wzgledu na
podobienstwo objawow PMD i WMS w niekto-
rych zrodlach literaturowych sq uznawane za
jedng jednostke chorobowq (Glinski i Kostro,
2012; Hammer i in., 2012).

Astrowirusy w populacji norek wykazuja
znaczne zroznicowanie genetyczne, ktore w duzej
mierze decyduje o rodzaju wystepujacych obja-
wow. Analizy molekularne regionu kodujacego
wykazaty, ze patogeny wywolujace SMS (SMS-
AstV) i PMD (MiAstV) sg ze sobg identyczne
w okoto 80% (Blomstrom i in., 2010). Genom
wirusa stanowi jednoniciowy RNA o dlugosci
6610 (Mittelholzer i in., 2003), zawierajacy trzy
otwarte ramki odczytu. ORF la i 1b odpowiadaja
za ekspresj¢ biatek biorgcych udziat w replikacji,
a ORF 2 decyduje o ekspresji biatek kapsydu
(Mittelholzer i in., 2003). Znaczna zmienno$¢ ma-
terialu genetycznego wirusa jest efektem wyso-
kiego tempa mutacji (3,7x10°/nukleotyd/rok),
ktére umozliwia zasiedlanie nowych nisz zarow-
no w obrebie tego samego gatunku (tropizm do
réznych tkanek w obregbie przedstawicieli tego
samego gatunku), jak i przeptyw pomiedzy ga-
tunkami (sukcesywne poszerzanie zasiggu infe-
kowanych gospodarzy) (De Benedictis i in., 2011;
Glinski i Kostro, 2012).

Sposobem na zahamowanie rozprze-
strzeniania si¢ patogenu jest eliminacja ze stad
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zwierzqt chorych. W przypadku wystgpienia za-
awansowanych, charakterystycznych objawow,
czesto jest za pozno na podjecie skutecznego
przeciwdziatania, poniewaz zakazony osobnik
umozliwia rozprzestrzenianie sig¢ wirusa zarow-
no w populacji hodowlanej, jak i w srodowisku
na dtugo przed wystgpieniem w petni rozwinie-
tego obrazu klinicznego. Znaczng korzys¢ mogq
przynies¢  hodowcom metody diagnostyczne
oparte zarowno na reakcjach serologicznych,
Jjak i nowoczesnych technikach biologii moleku-
larnej. Coraz powszechniejsze wdrazanie ruty-
nowej kontroli stanu sanitarnego ferm pozwala
na znaczne zredukowanie strat ekonomicznych.

Zespoly chorobowe wywolywane przez astro-
wirusy

Z perspektywy zaréwno hodowcow, jak
i lekarzy medycyny weterynaryjnej istotne jest
zapoznanie si¢ z potencjalnymi objawami infek-
cji astrowirusowych oraz mozliwymi konse-
kwencjami rozprzestrzenienia si¢ patogenu
w hodowli. Nalezy zwroci¢ uwage na obydwie
jednostki chorobowe, ktore moga by¢ efektem
zardwno zajecia przez patogen uktadu nerwowe-
go (SMYS), jak i typowej infekcji astrowirusowe;,
wsrod hodowcoéw powszechnie nazywanej
,,zespotem mokrych norek™.

PMD i WMS

Infekcje astrowirusowe o ostrym prze-
biegu dotycza zwykle mlodych osobnikow.
W przypadku norek réwniez choruja glownie
zwierzeta w wieku od jednego do czterech tygo-
dni zycia (Englund i in., 2002). W wigkszosci
przypadkow choroba wywolywana przez astro-
wirusy jest zwigzana z objawami takimi, jak
wodnista biegunka, wymioty czy goraczka (De
Benedictis i in., 2011). Podobny obraz kliniczny
obserwuje si¢ w przypadku WMS, gdzie mamy
do czynienia z nadmierng aktywnoS$cig gruczo-
16w apokrynowych, szczegolnie w okolicy karku
i ogona, objawiajacg si¢ pojawieniem si¢ tlustej
wydzieliny, pogarszajacej jakos¢ okrywy wio-
sowej. Dodatkowym objawem jest pienista bie-
gunka trwajgca do 10 dni. W nastepstwie bie-
gunki i gorgczki w wielu przypadkach pojawia
si¢ odwodnienie i ogolne obnizenie odpornosci,
co sprzyja powiktaniom (Hammer i in., 2012;
Clausen i1 Dietz, 2004; Schneider i Hunter, 1993;
Henriksen, 1987).

WMS i1 PMD dajg podobny obraz kli-
niczny, dlatego tez czesto rozpatruje si¢ je jako
jedna jednostke chorobowsa (Glinski i Kostro,
2012). Zachorowalnos$¢ jest rozna i zmienna za-
rowno pomigdzy fermami, jak 1 sezonami
(Chriél i in., 1997). Zakazenia astrowirusami sa
powszechne zarowno wsrod norek, jak i innych
gatunkdéw zwierzat, jednak w wickszosci przy-
padkow przyjmujg posta¢ bezobjawowa (Li i in.,
2013). Dyskusyjng kwestig pozostaje to, jakie
czynniki predysponujg do wystapienia zachoro-
wania. Autorzy w wigkszosci zrddet pozostaja
zgodni co do faktu, Ze o wystapieniu choroby
moze decydowa¢ wiele elementow, wsrod kto-
rych wymienia si¢ zte warunki higieny, nieod-
powiednie zywienie, duzg liczebnos¢ miotu oraz
odmian¢ barwng, do ktorej nalezy zwierzg
(Englund i in., 2002).

Trudno jednoznacznie okresli¢, czy wi-
rus jest gléwna przyczyng zespotu mokrych
gniazd/biegunki przedodsadzeniowej, a infekcje
bakteryjne jedynie czynnikiem predysponujgcym
badz towarzyszacym rozwojowi choroby. Nie
ulega jednak watpliwosci, ze infekcja astrowiru-
sowa, niezaleznie od tego, czy stanowi przyczy-
ne¢ czy tylko jeden z czynnikéw wystapienia ze-
spotu chorobowego, odgrywa wazna rolg zaréw-
no w manifestacji objawow, jak 1 przebiegu
schorzenia. Dlatego tez, diagnostyka ukierun-
kowana na wykrywanie wirusa moze stanowic
istotny etap w zwalczaniu zespotu mokrych
gniazd.

SMS

Z infekcjami astrowirusowymi wiazg si¢
zazwyczaj schorzenia ukladu pokarmowego,
jednak nie jest to regula. Istniejg doniesienia
0 zajmowaniu centralnego uktadu nerwowego
przez patogen (Li i in., 2013). Nowa jednostka
chorobowa powodowana przez astrowirusy zo-
stala po raz pierwszy opisana w latach 2000—
2002 w krajach skandynawskich (Gavier-Widen
i in., 2004). Przyczyna etiologiczna SMS przez
dlugi czas pozostawata nieznana, dopiero bada-
nia ubieglej dekady pozwolity na potwierdzenie
astrowirusowego podtoza choroby. Detekcji do-
konano dzigki zastosowaniu analiz metageno-
mowych, prowadzonych z wykorzystaniem se-
kwenatorow nowej generacji. Obecnos¢ astrowi-
rusa potwierdzono w mozgu eksperymentalnie
zakazonych zwierzat (Blomstrom i in., 2010).
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Infekcje powodowane przez SMS-AstV
opisano u norek w wieku 2—4 miesigcy (Gavier-
Widen i in., 2004). Patogen, przenikajac przez
nablonek zasiedla organizm gospodarza, ulega
wstepnej replikacji, a nastgpnie wraz z krwig
dociera do centralnego ukladu nerwowego,
w ktorym powoduje apoptoze neurondw (Glinski
i Kostro, 2012). W efekcie uszkodzen rozwijaja
si¢ objawy neurologiczne, wsrod ktérych naj-
bardziej charakterystyczne jest drzenie ciala;
dodatkowo pojawia si¢ chwiejny chod, slinotok,
obracanie si¢ zwierzat wokol dlugiej osi ciata
i ataksja (Mittelholzer i in., 2003). W konco-
wych etapach choroby nastepuje paraplegia (po-
razenie dwukonczynowe) i nadwrazliwo$¢ na
dzwigki. W przebiegu infekcji zwierzgta traca
wage. Nie jest to objaw, a raczej efekt, poniewaz
sama choroba nie obniza apetytu zwierzat, jed-
nak w zwigzku z objawami, takimi jak drzenie
pobieranie karmy jest utrudnione. Choroba mi-
mo powaznego przebiegu wykazuje stosunkowo
niska $miertelnos¢, jezeli zostang podjete odpo-
wiednie dziatania. Mlode zakazone osobniki,
ktore miaty utatwiony dostgp do karmy i wody —
przezywaly infekcje, u czgsci zauwazono stop-
niowe ustgpowanie objawow (Gavier-Widen
iin., 2004). Do zabiegéw redukujacych $mier-
telno$¢ nalezg: wymiana $Scidtki, mycie zakazo-
nych zwierzat, wstrzykiwanie pod skor¢ na kar-
ku plynow uwadniajacych na bazie soli fizjolo-
gicznej i glukozy, ewentualnie iniekcja przez
lekarza medycyny weterynaryjnej antybiotykdéw
w celu ograniczenia skutkow koinfekcji bakte-
ryjnych.

Diagnostyka astrowirozy

Dotychczas nie opracowano skutecznej
terapii przeciw infekcjom astrowirusowym.
W ajetych przez wirusa fermach zaleca si¢ li-
kwidacje zwierzat chorych w celu zahamowania
transmisji choroby (Glinski i Kostro, 2012) oraz
odkazanie zainfekowanych sektorow hodowla-
nych. Kluczowa kwestig stajg si¢ diagnostyka
oraz monitoring epidemiologiczny stanu sanitar-
nego ferm. Usuniecie zakazonych zwierzat nie
oznacza eliminacji samego wirusa, ktory moze
utrzymywac si¢ w srodowisku (Abad i in., 2001)
1 infekowa¢ wprowadzane, zdrowe zwierzeta.

Wspolczesna diagnostyka zostata zdo-
minowana przez dwa nurty — pierwszy z nich
polega na detekcji kompleksow antygen-

przeciwciato, ktore powstajag w przypadku osob-
nikow zakazonych, drugi na bezposrednim wy-
krywaniu materiatu genetycznego wirusa w ba-
danej probie biologicznej. Techniki serologicz-
ne, oparte na specyficznych reakcjach immuno-
logicznych antygen-przeciwcialo pozwalaja na
wykrycie bialek wirusa lub przeciwciat skiero-
wanych przeciw wirusowi. Metody serologiczne,
takie jak immunoelektroforeza przeciwpradowa
oraz przede wszystkim techniki immunoenzyma-
tyczne, takie jak test ELISA wraz z modyfika-
cjami, stanowig najpowszechniejsze narzg¢dzie
we wspolczesnej diagnostyce weterynaryjne;.
Mimo niewatpliwych zalet (stosunkowo wysoka
czulos¢ 1 specyficzno$¢) techniki immunolo-
giczne posiadajg takze wady. Techniki serolo-
giczne czesto bazujg na detekcji specyficznych
przeciwcial, jednak do ich wystgpienia niezbed-
ny jest pewien czas, nazwany okienkiem immu-
nologicznym (Vermeulen i in., 2012; Vollmer
iin., 2014). W tym okresie, mimo ze wirus roz-
poczyna propagacje i moze by¢ rozsiewany, jego
wykrycie metodami serologicznymi jest znacz-
nie utrudnione.

Obecnie coraz czgsciej wprowadza si¢
narzgdzia diagnostyki molekularnej do detekcji
patogenéw. Techniki molekularne wykazuja
znaczng czuto$¢ 1 specyficzno$¢é, umozliwiaja
bezposrednig detekcje materialu genetycznego
wirusa juz na poziomie kilku kopii. Podstawowg
technika molekularng uzywang w diagnostyce
molekularnej jest reakcja tancuchowa polimera-
zy — PCR. Technika wykorzystuje specyficzne
startery — krotkie fragmenty oligonukleotydowe,
ktore hybrydyzuja z komplementarnym frag-
mentem genomu wirusa i pozwalajag na namna-
zanie flankowanego regionu. Produkt po reakcji
PCR rozdziela si¢ na zelu agarozowym; obec-
no$¢ prazka potwierdza obecno$¢ materiatu ge-
netycznego wirusa w probie biologiczne;j.

Jedna z metod pozwalajacych na wy-
krywanie astrowirusow jest technika molekular-
na RT-PCR (reverse transcriptase PCR). Metode
RT-PCR narzuca specyfika materialu genetycz-
nego wirusa, ktory stanowi czasteczka RNA,
dlatego przed wlasciwym etapem diagnostycz-
nym niezbedne jest przepisanie genomu wirusa
na cDNA (complementary DNA) przy uzyciu
enzymu — odwrotnej transkryptazy. Techniki
molekularne stanowig wyjatkowo uzyteczne na-
rzedzie diagnostyczne, ktore oprocz detekeji wi-
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ruséOw umozliwia ich genotypowanie, a poprzez
tworzenie paneli ztozonych z kilku par starteréw
jednoczesng diagnostyke, klasyfikacj¢ i ozna-
czenie ilosciowe kilku rodzajéw patogenow
z pojedynczej probki biologicznej (Cecilia i in.,
2015; Waggoner i in., 2013; Jindal i in., 2012).
Analiza wirusowego materialu genetycznego,
uzyskanego po przepisaniu RNA na cDNA moze
by¢ prowadzona w czasie rzeczywistym (Real-
Time PCR/qPCR), co znacznie zwigksza czutosé
oznaczenia. Taka modyfikacja klasycznej tech-
niki PCR umozliwia analiz¢ przyrostu kopii am-
plifikowanego DNA w poszczeg6lnych cyklach.
Odnoszac wyniki do krzywej wzorcowej, mozna
okresli¢ poczatkowa liczbe kopii materiatu gene-
tycznego patogenu w materiale biologicznym.
Potaczenie techniki RT-PCR z PCR w czasie
rzeczywistym moze by¢ szczegdlnie uzyteczne
z perspektywy hodowcoéw. Wykorzystujac zna-
czng czulos¢ qPCR, udowodniono mozliwosé
wykorzystania techniki w diagnostyce choroby
aleuckiej z probek srodowiskowych (Prieto i in.,
2014). W potaczeniu z technologia RT-PCR
mozliwa jest ocena nie tylko stanu zdrowotnego
zwierzat, ale takze stanu sanitarnego fermy pod
wzgledem obecnosci astrowirusa. Metoda Real-
Time umozliwia wykrycie i oznaczenie ilo$cio-
we patogenu, wystepujacego w badanej prdobie
na poziomie kilku kopii.

Uzyteczne techniki to takze sekwencjo-
nowanie zar6wno metodg Sangera, jak i techno-
logie nowej generacji (NGS). To witasnie dzicki
tym metodom mozliwe byto wykrycie i scharak-
teryzowanie astrowirusOw w materiale biolo-
gicznym pochodzacym od zwierzat z objawami
SMS (Blomstrom i in.,, 2010) i PMD
(Mittelholzer i in., 2003). Technologie NGS sa
bardzo pot¢znym narzedziem w diagnostyce,
umozliwiajg jednoczesng analiz¢ calego wiromu

(Blomstrom i in., 2010). Takie metagenomiczne
podejscie umozliwi doktadne okreSlenie stanu
sanitarnego panujacego na fermie. Wykorzysta-
nie klasycznego sekwencjonowania metoda
Sangera ma mniejsze znaczenie diagnostyczne,
ale umozliwia poznanie pelnej sekwencji pato-
genu, co moze mie¢ istotne znaczenie w okre-
sleniu patogennosci konkretnego izolatu. Wciaz
najwickszymi barierami w wykorzystaniu metod
molekularnych jest: ich relatywnie wysoki koszt,
konieczno$¢ posiadania specjalistycznego sprze-
tu oraz odpowiednio przeszkolonego personelu.
Mimo to obserwuje si¢ wzrastajace zaintereso-
wanie technikami molekularnymi, ktore sa co-
raz powszechniej wykorzystywane w praktyce
diagnostyczne;j.

Podsumowanie

Astrowiroza jest powaznym zagroze-
niem dla mtodych norczat. U dorostych osobni-
kéw infekcje moga przybiera¢ przebieg bezob-
jawowy, przez co moga one stanowi¢ potencjal-
ne i niezauwazone zrodlo zakazenia miodych.
Niejednolity przebieg infekcji astrowirusowych
oraz zdolno$¢ do zasiedlania zarowno elemen-
tow uktadu pokarmowego, jak i nerwowego
sprawia, ze astrowirusy stanowig powazne za-
grozenie dla mtodych osobnikéw i jednoczes$nie
sa przyczyna strat finansowych dla hodowcow.

Wspotczesne metody diagnostyczne po-
zwalajg na szybkie i specyficzne wykrycie pato-
genow. Zaré6wno wiodgce obecnie techniki sero-
logiczne, jak i wkraczajace do diagnostyki wete-
rynaryjnej metody molekularne sg cennym na-
rzedziem w wykrywaniu i pozniejszym likwi-
dowaniu ognisk zakazen astrowirusowych, dzie-
ki czemu wydajg si¢ mie¢ kluczowe znaczenie
w podejmowaniu skutecznych dzialan przeciw
astrowirozie.
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MINK ASTROVIRUS DISEASES - CAUSE, SYMPTOMS, DIAGNOSIS
Summary

Astroviruses are pathogens that can infect a wide range of hosts. Infections were noticed in many spe-
cies of birds as well as mammals. Among threatened animals are also minks in which the virus induces two dif-
ferent sets of clinical symptoms. The pathogen can cause wet mink syndrome (WMS) and pre-weaning diarrhea
(both of which are often considered as one syndrome caused by MiAstV). Because animals suffering from these
disease entities show such symptoms as diarrhea and excessive secretion from cervical apocrine glands in young
mink kits, the disease is known as “sticky”, “greasy”, or “wet” kit syndrome.

A totally different course of disease is observed in shaking mink syndrome (SMS; caused by SMS-
AstV) where the virus has the central nervous system as its main target. As a result of infection there are ob-
served neurological signs, such as shaking, staggering gait, and ataxia. The difference in the pathogenesis is con-
nected with the genetic polymorphism resulting from the high rate of mutations.

Despite the growing knowledge of astroviruses, there is no successful treatment against astroviral infec-
tions. The only way to eradicate the disease seems to be a fast and precise diagnosis and separation of infected
animals from the rest of stock. Modern diagnostics offer powerful tools from immunoenzymatic assays such as
ELISA up to highly specific tests based on molecular biology techniques. Early detection of the virus may have a
crucial importance for the reduction of economic losses and keeping the farms free of the pathogen.
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