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Circovirus infections in birds

Summary

Circovirus infections are commonly found in birds and mammals. Today, two genuses: Gyrovirus and
Circovirus occur within the Circoviridae family. In poultry pathology, especially on large commercial farms
of hens and chickens, special attention is focused on Chicken Infectious Anemia Virus-CIAV of the Gyrovirus
genus. The genus of Circovirus includes Psittacine Beak and Feather Disease Virus (PBFDV), pigeon circovirus,
referred to as Columbid circovirus (CoCV), or Pigeon cicovirus (PiCV), goose circovirus (GoCV), canary
circovirus (CaCV) and others described as circovirus-like diseases, isolated from other species of birds. The
paper presents characteristics of circoviruses and the immunosuppressive effects on host cells as well as the

diagnosis of infections in birds.
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Zakazenia cirkowirusowe sa szeroko rozpowszech-
nione w srodowisku ptakow i ssakow. Wywotywane
s przez najmniejsze wirusy zwierzat, nalezace do ro-
dziny Circoviridae. Taksonomia tej rodziny zostata
zmieniona w 1999 r. na posiedzeniu XI Migdzynaro-
dowego Kongresu Wirusologow w Australii. Uwzgled-
nia ona wlasciwosci biofizyczne 1 biochemiczne oraz
roznice molekularne, jakie istnieja pomigdzy cirkowi-
rusami. Obecnie w rodzinie Circoviridae wyrdznia si¢
dwa rodzaje: rodzaj Gyrovirus i rodzaj Circovirus.
Jedynym sklasyfikowanym przedstawicielem naleza-
cym do rodzaju Gyrovirus jest wirus zakaznej anemii
kurczat (Chicken Infectious Anemia Virus — CIAV).
Z kolei do rodzaju Circovirus naleza cirkowirusy §win
typ 112 (Porcine circovirus type 1 i type 2 — PCV1
1 PCV2) oraz inne cirkowirusy ptasie, takie jak: wirus
choroby dzioba 1 pior papug (Psittacine Beak and
Feather Disease Virus — PBFDV), cirkowirus gotgbi
(okreslany jako Columbid circovirus — CoCV lub
Pigeon circovirus — PiCV), cirkowirus gesi (Goose
circovirus — GoCV) oraz cirkowirus kanarkéw (Cana-
ry circovirus — CaCV). Ponadto wirusy okreslane jako
podobne do cirkowiruséw (circovirus-like) izolo-
wano od strusi, kaczek, zigb, mewy dominikanskiej,
amadyny wspanialej i synogarlicy senegalskiej (16, 21,
23-25).

Rodzaj Gyrovirus (z wirusem CIA) jest uwazany za
jednorodny, natomiast wirusy nalezace do rodzaju Cir-
covirus 16znia si¢ morfologicznie, strukturalnie i an-
tygenowo migdzy soba, a takze od wirusa zakaznej
anemii kurczat. Wszystkie cirkowirusy posiadaja bez-

otoczkowe wiriony o typowo szesciokatnej strukturze,
$rednicy od 14 do 26,5 nm 1 ggstosci w gradiencie
chlorku cezu 1,33-1,378 g/ml. Bardzo maly genom
wirusow (1,76-2,3 kb) stanowi kolisty, jednoniciowy
(ss) DNA o ujemnej polarnosci. Wirusy te sa wyjatko-
wo oporne na dzialanie czynnikéw Srodowiska oraz
wiele srodkow dezynfekcyjnych, co czyni je, jak tez
choroby przez nie wywotywane trudne do zwalczania
(16,23-25). Wspodlna cecha zakazen cirkowirusowych
jest tropizm wirusa do komorek uktadu odpornoscio-
wego (do tkanek hematopoetycznych 1 limfopoetycz-
nych), ich uszkodzenie, co sugeruje immunosupresyj-
ne dziatanie wirusa. U zakazonych ptakéw obserwuje
si¢ powolniejszy wzrost, czgste wtorne infekcje bak-
teryjne i wirusowe, stabsza odpowiedz immunologicz-
na na podawane antygeny szczepionkowe (23).

W wielkotowarowej produkcji drobiarskiej najistot-
niejszym problemem sa zakazenia wirusem zakaznej
anemii kurczat (CIAV).

Charakterystyka wirusa zakaznej anemii kurczat

Wirus zakaznej anemii kurczat (CIAV) wyizolowa-
no w 1979 r. w Japonii od kurczat z objawami anemii
(30). Juz na poczatku lat 80. XX wieku zanotowano
wyrazny wzrost zachorowan kurczat rzeznych z obja-
wami anemii, zanikiem narzadoéw limfatycznych,
szczegoblnie grasicy, zahamowaniem rozwoju i wzro-
stem $miertelno$ci. Nowa jednostke chorobowa — na-
zwang zakazna anemia kurczat (CIA) stwierdzono
w tym czasie w wielu krajach $wiata o rozwinigtej prze-
mystowej produkcji kurczat, w tym réwniez w Polsce
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(9, 22, 31). W latach 90. XX wieku zakazenia wiru-
sem CIA przybraty charakter epidemii i staly si¢ jedna
z istotnych przyczyn strat w produkcji kurczat brojle-
row (10, 11, 27). Wprowadzone w 1996 r. szczepienia
ochronne stad reprodukcyjnych kur kierunku migsne-
go wyraznie zredukowaty kliniczne przypadki anemii
zakaznej w stadach kurczat brojleréw, jednak prowa-
dzone regularnie badania minitoringowe wskazuja, ze
zakazenie wirusem CIA sa nadal powszechne (4, 12,
23, 26, 28).

Przyjmuje sig, ze izolaty wirusa zakaznej anemii
kurczat sa jednorodne, naleza do jednego serotypu,
poniewaz do tej pory nie stwierdzono istotniejszych
roéznic antygenowych pomigdzy wirusami izolowany-
mi w Europie (np. izolat Cux-1) i w innych regionach
Swiata, np. izolaty z Ameryki czy Japonii. Niemniej
jednak wyniki badan prowadzonych na hodowlach
komorkowych (linie ciagte komorek limfoblastycznych
kurczat — MDCC-MSB1) oraz z uzyciem panelu prze-
ciwcial monoklonalnych wskazuja na niewielkie r6z-
nice genotypowe w sekwencji DNA wirusa i zwiagza-
ne z tym pewne réznice w ich patogennosci (9, 10, 13,
15, 31).

Genom wirusa CIA zawiera trzy potencjalnie otwarte
ramki odczytu (ORF) — C1, C2 i C3 kodujace odpo-
wiednio: biatko kapsydu o masie 50 kDa (VP1), biat-
ko niestrukturalne o masie 30 kDa (VP2) i biatko
indukujace apoptoze (apoptin) o masie 16 kDa (VP3)
(14, 23).

Epidemiologia i patologia
anemii zakaznej kurczat

Zakazenia kur wirusem CIA rozprzestrzeniaja si¢
zar6wno droga pionowa, jak i pozioma. W warunkach
naturalnych kury nioski zakazaja si¢ wirusem CIA
pomiedzy 8-12 tyg. zycia. Istotng role w transmisji
wirusa w stadzie odgrywajq zakazone koguty Zaka-
zone nioski najczesciej nie wykazuja objawow klinicz-
nych choroby, jednak moga przekazywaé wirus do jaj
(w warunkach naturalnych trwa to zwykle 3-9 tygod-
ni, z najwigkszym nasileniem w pierwszych 3 tygod-
niach po zakazeniu).

Najwigksze straty na tle CIA notowane sa w zaka-
zonych pionowo stadach kurczat rzeZnych, rzadziej
u kurczat ras lekkich. Wynikaja one ze zwigkszone;j
$miertelnosci ptakow, stabych przyrostoéw masy ciala
oraz gorszego wskaznika wykorzystania paszy. Prze-
bieg kliniczny choroby oraz zakres zmian anatomopa-
tologicznych zalezny jest od drogi zakazenia, wieku
ptakow i ich statusu immunologicznego oraz wspot-
dziatania czynnikow wiktajacych zakazenie. Z zaka-
zonych jaj wykluwaja sig piskleta, u ktorych pierwsze
obJawy kliniczne choroby pojawiaja si¢ okoto 7.-14.
dnia zycia. Ptaki sa anemiczne, osowiate i zahamowa-
ne w rozwoju, wzrasta odsetek padnig¢ dziennych,
nawet do 60% (zwykle jednak wynosza 5-15%).
W skorze, w migsniach szkieletowych oraz btonie $lu-
zowej zotadka gruczotowego obserwuje si¢ wybroczy-
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ny i krwawe wylewy. Szczegolnie czgsto objawom ane-
mii towarzysza wybroczyny na skoérze i w tkance pod-
skornej skrzydel, stad pierwsze przypadki tej choroby
okreslano ,,choroba niebieskiego skrzydta”. Narzady
limfatyczne, szczegdlnie grasica, ale tez $ledziona
1 torba Fabrycjusza, ulegaja atrofii. Szpik kostny jest
barwy bladorézowej lub zo6tty, krew jest jasna 1 wod-
nista (10, 22, 31).

Patogeneza anemii zakaznej kurczat

Wyniki dotychczasowych badan immunocytoche-
micznych, ultrastrukturalnych, immunologicznych
1 wirusologicznych nad mechanizmami immunosupre-
syjnego dziatania wirusa CIA wskazuja, ze docelowy-
mi komoérkami dla wirusa sa hemocytoblasty w szpi-
ku kostnym oraz prekursory limfocytéw w grasicy.

Hemocytoblasty w szpiku kostnym to komorki
progenitorowe dla linii erytroidalnych i mieloidalnych
oraz trombocytow. Obecno$¢ wirusa anemii zakazne;j
w hemocytoblastach eksperymentalnie zakazonych
w 1. dniu zycia kurczat wykazano przy pomocy badan
immunohistochemicznych juz w 3.-4. dniu po zaka-
zeniu. Uszkodzenie i deplecja hemocytoblastow
w szpiku kostnym (widoczna juz w 8. dniu po zakaze-
niu) powoduje anemi¢ — charakterystyczny objaw kli-
niczny u zakazonych ptakow. Podobne zmiany doty-
cza trombocytow, co jest przyczyna powstania licz-
nych wybroczyn w tkance migsniowej. Uszkodzenie
hemocytoblastéw skutkuje rowniez destrukcja granu-
locytdéw, co uwidacznia si¢ juz 8. dnia po zakazeniu
w postaci obnizenia liczby krazacych heterofili. Skut-
kiem tych wszystkich zmian destrukcyjnych spowo-
dowanych spadkiem erytrocytow, leukocytow i hete-
rofili jest obnizenie warto$ci wskaznika hematokrytu
(migdzy 6-25%, podczas gdy za optymalny uznaje si¢
wartos¢ powyzej 27%) (2, 10, 18). Podobnie, komor-
ki progenitorowe limfocytow T w grasicy sa docelo-
wymi komoérkami dla wirusa CIA 1 jednoczesnie ko-
moérkami najbardziej wrazliwymi na jego dziatanie.
Jako pierwsze ulegaja destrukcji limfocyty czgsci ko-
rowej grasicy. Wynika z tego, ze wirus CIA selektyw-
nie wnika do niedojrzatych limfocytow T (posiadaja-
cych na powierzchni komplet receptorow CD3/TCR),
ktére tworza gtdéwna populacjg tymocytdw czgsci ko-
rowej grasicy (1, 2, 7).

Natomiast limfocyty B i prekursory tych komorek
nie sa wrazliwe na zakazenie. Wydaje si¢, ze uszko-
dzenie torby Fabrycjusza jest nastgpstwem posrednie-
go dziatania wirusa CIA i wynika z zaburzenia dziata-
nia cytokin lub tez zmiany w torbie Fabrycjusza wy-
wolane sg przez inne, bezposrednio dzialajace czyn-
niki zakazne. Wykazano ze komorki progenitorowe
zasiedlajace grasice i bursg Fabrycjusza nie sa wrazli-
we na dzialanie wirusa CIA 1 tym tlumaczy siQ nizsza
deplecje populacji limfocytéw B w poréwnaniu do lim-
focytow T. Przypuszczalny mechanizm wigkszej de-
plecji limfocytow T wynika z indukcji przez wirus CIA
apoptozy tymocytow u zakazonych kurczat. Za proces
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indukcji apoptozy tymocytow odpowiedzialne jest
prawdopodobnie niestrukturalne biatko VP3 wirusa
CIA (2, 14, 15).

Nastqpstwem opisanych zmian procesdw immuno-
logicznych wystepuj qcych po zakazeniu wirusem CIA
sa obserwowane zmiany makro- i mlkroskopowe
w obrgbie narzadow limfatycznych. Wykazano, ze
produkcja interferonu przez komorki $ledziony po
bardzo krotkiej fazie wzrostu tuz po zakazeniu gwal-
townie spada, osiagajac w okresie 15.-29. dnia po za-
kazeniu warto$ci nizsze niz w grupie kurczat niezaka-
zonych. Podobnie, po zakazeniu zredukowana jest pro-
dukcja IL-1 1 IL-2. Destrukcja komérek T, granulocy-
tow 1 komorek progenitorowych makrofagow, w pota-
czeniu z negatywnym wptywem wirusa na limfocyty
i makrofagi, istotnie hamuje odpowiedz immunolo-
glcznq Wydaje sig, ze drastyczne hamowanie produk-
cji przeciwcial wynika nie z uszkodzenia populacji
limfocytéw B, ale z uposledzenia sekrecji interleukin
IL-4,1L-61 IL-8 przez limfocyty Th. Uszkodzenie lim-
focytow T prowadzi do nieprawidtowego funkcjono-
wania subpopulacji limfocytéw Thl (odpowiedzial-
nych za odpowiedz typu komoérkowego) oraz Th2 (od-
powiedzialnych za odpowiedz humoralna), co skutkuje
zakazeniami oportunistycznymi oraz wtornymi infek-
cjami bakteryjnymi, grzybiczymi i wirusowymi. Pod-
kresli¢ nalezy, ze wzrost wrazliwo$ci na dodatkowe
zakazenia moze wynikac¢ nie tylko z zaburzeh mecha-
nizméw odpornos$ci swoistej, ale z wczesniej opisa-
nych zmian w populacji heterofili, makrofagéw i ko-
morek NK. W stadach naturalnie zakazonych wyraza
si¢ to zwigkszong wrazliwoscia na infekcje bakteryj-
ne (glownie E. coli, Salmonella sp., Mycoplasma sp.,
Staphylococcus sp.) 1 wirusowe (np. wirusy choroby
Mareka i choroby Gumboro, retrowirusy i adenowiru-
sy ptasie). W stadach zakazonych obniza si¢ ponadto
efektywnos$¢ szczepien, np. przeciwko chorobie Ma-
reka, chorobie Gumboro, rzekomemu pomorowi dro-
biu czy zakaznemu zapaleniu oskrzeli kur. Straty eko-
nomiczne w zakazonych wirusem CIA stadach kur
1 kurczat sa w duzej mierze efektem immunosupresyj-
nego dzialania wirusa, a nie wynikaja z bezposrednich
padnig¢ ptakow zakazonych, sig¢gajacych nawet 30%
(10, 22).

Badania wielu autoréw oraz obserwacje terenowe
przypadkéw klinicznych zakaznej anemii kurczat
wskazuja na narastajaca wraz z wiekiem ptakow opor-
no$¢ nie tyle na zakazenie, co na rozwoj klinicznej
postaci choroby. Opornos¢ te osiagaja kurczeta w wie-
ku okoto 2-3 tygodni. W wielu badaniach potwierdza-
no obecnos¢ wirusa CIA w komorkach szpiku kostne-
go, grasicy oraz $ledzionie u kurczat zakazonych
w okresie od 3 do 6 tygodni Zycia, chociaz ptaki te nie
Wykazywaly objawow khmcznych choroby. Fakt ten
wskazuje, ze wickowa oporno$c¢ na indukowanie przez
wirus zmian patologicznych nie jest zwiazana z zani-
kiem komorek docelowych w narzadach limfatycznych
(8, 15).
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Zakazenia cirkowirusowe
u innych gatunkow ptakow

Prowadzone w kraju przez Wieliczko 1 wsp. (29)
badania (technika PCR i badania histopatologiczne)
w zakresie zakazenia cirkowirusami gotebi potwier-
dzily obecno$¢ DNA gotebiego cirkowirusa (PiCV)
tak w hodowli gotebi pocztowych, jak tez odtowio-
nych z terenu Wroctawia i Dolnego Slqska golebi miej-
skich. Intensywno$¢ zakazenia cirkowirusem gotgbim
oraz towarzyszace infekcje paleczkami Salmonella
byly wyzsze w stadach gotebi pocztowych. Obszerny
opis tego zagadnienia u gotebi zostal zamieszczony
w poprzedniej publikacji (29).

Obserwowana w ostatnich latach intensyfikacja pro-
dukcji gesi (zarowno stad reprodukcyjnych, jak tez gesi
tuczonych) oraz szeroki obrét materiatem hodowla-
nym na $wiecie prowadzi do wzrostu zagrozenia epi-
zootycznego i w konsekwencji wybuchu choréb za-
kaznych. Wedlug Samorek-Salamonowicz i wsp. (17),
przyczyna padnig¢ gegsi w latach 1994-1996 byly: cho-
roby bakteryjne (od 24,5% do 30,0%, w tym gldwnie
zakazenia Salmonella, Pasteurella, Mycoplasma
1 E. coli), wirusowe (najgrozniejsza choroba Derz-
sy’ego stanowita 16,5-19,5% diagnozowanych przy-
padkow), zakazenia grzyblcze (od 15,5% do 20%) oraz
inwazje pasozytnicze (od 6,0% do 10,0%). W kraju
immunoprofilaktyka choréb wirusowych obejmuje od
ponad 15 lat chorobg Derzsy’ego (DD). Pomimo to
notowany jest wzrost wystepowania tej choroby u ga-
siat pochodzacych ze stad szczepionych. Wsrod czyn-
nikéw wplywajacych negatywnie na powstawanie
swoistych przeciwcial poszczepiennych anty-DDV
i serokonwersj¢ wymienia si¢: inwazje nicieni zotad-
kowo-jelitowych, stres, zakazenia bakteryjne 1 wiru-
sowe (17, 32).

Pierwsze doniesienia na temat zakazen cirkowiru-
sami gesi pochodza z 1997 r. z terenéw potudniowe;j
Brandenburgii w Niemczech (20). W wielu krajach
$wiata z rozwinigta intensywna produkcja gesi, w tym
w Polsce, prowadzone sa monitoringowe badania ma-
jace na celu wyjasnienie przyczyn niepowodzen w tym
sektorze produkcji. W badaniach tych uwzgledniono
rowniez zakazenia wirusowe, w tym cirkowirusowe
(3, 6, 19).

MozliwosSci diagnostyczne zakazen
cirkowirusowych u ptakow

W diagnostyce zakazen cirkowirusowych istotna
rol¢ odgrywaja badania anatomopatologiczne, histo-
patologiczne, serologiczne, wirusologiczne oraz mo-
lekularne. Badania histopatologiczne — szczegélnie
narzadow limfatycznych (torby Fabrycjusza, §ledzio-
ny i grasicy) moga dostarczy¢ bardzo cennych infor-
macji. Jednak ze wzgledu na rézny zakres nasilenia
tych zmian w poszczegdlnych narzadach oraz na in-
wolucjg torby Fabrycjusza u ptakéw starszych, przy-
datno$¢ metod biologii molekularnej jest obecnie zde-
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cydowanie wyzsza (29). Techniki PCR z zastosowa-
niem réznych par starterow zaprojektowanych dla kon-
kretnych sekwencji genomu cirkowirusow ptakow
pozwalaja na doktadne 1 szybkie zdiagnozowanie za-
kazenia. Intensywnie prowadzone sa réwniez badania
filogenetyczne genomu cirkowirusow. Poréwnanie
sekwencji cirkowirusow wykazato, ze GoCV posiada
genom, ktorego cechy sa wspdlne z genomem PCV1,
PCV2 1 PBFDY, co wigcej, wirus ten wykazuje wigk-
sze podobienstwo do wirusow PCV niz inne ptasie
cirkowirusy, np. PiCV i PBFDV (5, 24).

W praktyce weterynaryjnej mozliwe jest rowniez
rozpoznawanie niektorych zakazen cirkowirusowych
u ptakdéw z zastosowaniem metod serologicznych. Do
tej pory opracowano zestawy immunoenzymatyczne
ELISA do okreslania swoistych przeciwcial anty-CIAV
w surowicy kur i kurczat. Test ten posiada duza war-
tos¢ diagnostyczna i jest szeroko stosowany w prakty-
ce drobiarskiej (do okreslania obecnos$ci 1 poziomu
swoistych przeciwcial matczynych, przeciwcial po
zakazeniu czy tez poszczepiennych). Warto podkres-
li¢, ze przeciwciata matczyne anty-CIA, ktore utrzy-
muja si¢ okoto 2-3 tygodni po wylegu, chronia w pel-
ni piskleta przed zakazeniem (10).

Reasumujac, przedstawione informacje §wiadcza
0 istotnym znaczeniu ekonomicznym zakazen cirko-
wirusowych u ptakoéw. Zakazenia te nabieraja szcze-
gblnego znaczenia w aspekcie udokumentowanego im-
munosupresyjnego dziatania wirusa, zar6wno w sta-
dach drobiu (szczegolnie kur, kurczat 1 gesi), jak tez
gotebi 1 ptakow egzotycznych.
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