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1. UvOD

Bolest dilatacije Zljezdanog Zeluca papiga fatalna je neuroloska bolest najmanje 80 razli¢itih
vrsta ptica (OUYANG i sur., 2009.; HOPPES i SHIVAPRASAD, 2020.). Bolest je prvi put
opisana sredinom 1970.-ih u Americi i Europi (Njemacka i Svicarska), kao posljedica
trgovine pticama, a smatra se da su izvor bolesti bile zarazene ptice iz JuZne Amerike
(WEISSENBOCK i sur., 2009.). Iako se radi o vaznoj i smrtonosnoj bolesti ptica, uzro¢nik je
ostao nejasan desetlje¢ima (DE ARAUJO i sur., 2017a.). Buduéi da se ptice danas sve ¢eSce
drze kao ku¢ni ljubimei, bolest je sve poznatija i detaljnije se proucava (JOAO BRANDAO i
BEAFRERE, 2013). Tako se danas zna da je uzro¢nik ove bolesti virus iz porodice
Bornaviridie, koji je ime dobio po gradu Bornu u Njemackoj zbog tadasnje pojave virusa kod
konja i ovaca (BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.).

Danas se bolest dilatacije Zljezdanoga zeluca (proventricular dilatation disease, PDD) papiga
naziva i pti¢ji bornavirusni ganglionuritis (avian bornavirus ganglioneuritis ~ABG), budu¢i
da bolest sve viSe zahvaca i Ziv€ani sustav, a ne samo probavni. Napretkom u dijagnostici i
prevenciji, dolazi se do sve viSe spoznaja o uzro¢niku, prevalenciji i patoloSkim promjenama

koje ova bolesti uzrokuje (BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.).



2. PREGLED REZULTATA DOSADASNJIH ISTRAZIVANJA

2.1. ETIOLOGIJA

Borna virus prvi je puta otkriven u njemackom gradu Borna kod konja i ovaca (PAYNE i sur.,
2012.). Konji su pokazivali simptome poput tremora glave, paralize, agresivnog ponasanja,
poteskoc¢a prilikom gutanja i zvakanja (BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.). Prije desetak
godina, ovaj je virus identificiran i kao uzro¢nik neuroloske bolesti ptica, prvenstveno bolesti
nazvane dilatacija Zljezdanog zeluca (eng. proventricular dilatation disease, PDD)
(OQUYANG i sur., 2009.). Danas se zna da bornavirus moze zaraziti ljude, sisavce, gmazove,

primate i ptice (SASSA i sur., 2015.; PINTO i sur., 2019.).

Prije nego $to se utvrdio tocan rod virusa, sumnjalo se da je PDD povezana sa adenovirusom,
virusom zapadnog konjskog encefalitisa, koronavirusom i herpesvirusom (GOUGH i sur.,
1996.; GREGORY i sur., 1996.), medutim, niSta od navedenog nije potvrden kao primarni
uzroénik ove bolesti (LIERZ i sur., 2009.). Cak se sumnjalo da je bolest povezana s
kampilobakterom, no nije dokazano da ove bakterije utje¢u na razvoj PDD-a (BULBOW i
sur., 2017.).

Godine 2008., koriste¢i pirosekvenciranje 1 konvencionalni PCR, dvije neovisne istrazivacke
skupine izolirale su i identificirale skupinu novih bornavirusa iz PDD-pozitivnih papiga
(HONKAVUORI i sur., 2008.; KISTLER i sur., 2008.). Do 2008. smatralo se da postoje 2
genotipa virusa (ZIMMERMANN i sur., 2014.), no kasnije je otkriveno 7 genotipova kod
papiga i 1 genotip kod kanarinca (PAYNE i sur., 2012.). Tada je porodica Bornaviridae
sadrzavala jedan rod koji je uklju¢ivao sedam vrsta: bornavirus sisavaca 1 (mammalian 1
bornavirus), bornavirus sisavaca 2 (mammalian 2 bornavirus), bornavirus papiga 1
(Psittaciform 1 bornavirus), bornavirus papiga 2 (Psittaciform 2 bornavirus), bornavirus
vrapCarki 1 (Passeriform 1 bornavirus), bornavirus vrapcarki 2 (Passeriform 2 bornavirus) i
bornavirus ptica vodarica 1 (Waterbird 1 bornavirus), kako navodi HAMEED i sur., (2018.)
(Slika 1.).

Trenutno se najmanje 8 razliCitih bornavirusa nalazi u papiga, nazvanih parrot bornavirus

(PaBV) 1-8, podijeljeni u dvije razlicite vrste, Psittaciform 1 orthobornavirus i Psittaciform 2



orthobornavirus (AMARASINGHE i sur., 2018.). Daljnja istrazivanja otkrila su da je PABV-
4 povezan s neuroloskim znakovima, dok je PABV-2 uglavhom povezan sa

gastrointestinalnim sustavom (BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.).
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Fig 1. Taxonomy of the Bornaviridae family. Complete P gene sequences of representative bornavirus sequences
analysed using Neighbor-Joining algorithm and Jukes-Cantor distance model in Geneious R8. Values at branches represent
support in 1,000 bootstrap replicates. Only bootstrap values >70 at major branches are shown. Bomaviruses marked with
asterisks are not classified following the currently accepted taxonomy [2]. ABBV = aguatic bird bomavirus, BoDV = Borna
disease virus, CnBV = canary bormavirus, EsBV = estrildid finch bornavirus, GaV'V = Gabon viper virus, LGSV = Loveridge s
garter snake virus, MuBV = munia bornavirus, PaBV = parrot bornavirus, VSBV = variegated squirrel bomavirus.

doi:10.1371/journal. pone.0160936.9001

Slika 1. Taksonomija bornavirusa (izvor: RUBBENSTROTH i sur., 2016.)

Bornavirusi su omotani, nesegmentirani jednolan¢ani RNA virusi (SASSA i sur., 2015.).
Njihove jedinstvene osobine su transkripcija u jezgri, alternativni splicing uz razli¢itu

inicijaciju i terminaciju transkripcije (OUYANG i sur., 2009.).

Bornavirusi se repliciraju u jezgri ziv€anih stanica razliCitih organa i uspostavljaju trajnu
infekciju virusom u organizmu (PINTO i sur., 2019.). Genom u virusu kodira 6 proteina:
nukleokapsid (N), X protein (X), fosfoprotein (P), matriks (M), glikoprotein omotaca (G) i
RNA-ovisna RNA polimeraza (L) (PAYNE i sur.,, 2012.). Veli¢ina genoma je 8.9 Kb,
to¢nije cjelokupan genom se sastoji od 8842 nukleotida (GUO i sur., 2015.). Kako virus



posjeduje jedan nesegmentirani lanac koji se replicira unutar jezgre zarazene stanice, tako se

smjesta u zasebnu porodicu Bornaviridae (PAYNE i sur., 2012.).

Virus je stabilan u neutralnom pH, moze izdrzati kisele i alkalne otopine, no kada se obradi
pri temperaturi od 56°C, postaje manje zarazan (BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.).

PDD se prvi puta pojavio u SAD-u polovicom 1970-ih kada su mnoge divlje ptice bile
ulovljene i uvezene u Europu i SAD. U karanteni su bile testirane na Newcastelsku bolest, no
mijeSanje razliCitih vrsta ptica i posljedicno jaki stres pridonijeli su nastanku PDD-a
(WEISSENBOCK i sur., 2009.).

2.2. PATOGENEZA

Sirenje virusa nije jo§ u potpunosti razja$njeno, no smatra se da se §iri acrolosom (zrakom).
Budu¢i da se virus nalazi u osuSenom fecesu zarazenih ptica te u povra¢enom sadrzaju iz
zeluca, vrlo lako se Siri medu pticama u jatu ukoliko se razli¢ite vrste drze skupa
(BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020). Nije otkriveno moze li se virus $iriti izmedu vodenih
ptica i papiga (PAYNE isur., 2010.).

Patogeneza PDD-a povezana je s dvije glavne hipoteze: prva i najprihvacenija teorija navodi
da se pti¢ji borna virus Siri kroz ziv€ani sustav 1 neposredno aktivira upalne i imunoloske
promjene koje dovode do otecéenja srediinjeg Zivéanog sustava (SZS), enteritkog Zivéanog
sustav 1 perifernih zivaca (PIEPENBRING i sur., 2016.). Druga hipoteza predlaze patogenezu
PDD-a uzrokovanu proizvodnjom protutijela usmjerenih na komponente vlastitog ziv€anog
sustava (ROSSI i sur., 2008.), slicnu mehanizmu autoimunog stanja kod Guillain-Barré
sindroma (GBS). Unato¢ brojnim studijama vezanim za PDD-u i njegovu povezanost s PaBV-

om, patogeneza ove bolesti ostaje nejasna (DE ARAUJO i sur., 2017.).

Neurotropizam je vazna karakteristika bornavirusa, zbog ¢ega mogu uzrokovati neuroloske
odnosno gastrointestinalne znakove ukljucujuci i ataksiju i regurgitaciju (DE ARAUJO i sur.,
2017.).

U istrazivanju koje su proveli LIPKIN i sur. (2011.) dokazano je kako razvoj bolesti ovisi 0

vrsti zivotinje te njenoj dobi. Istrazivanje je radeno na Stakorima te su novorodene jedinke



pokazivale poremecaje u ponasanju, no bolest nije bila smrtonosna, dok su Stakori starosti 5

tjedana razvili encefalitis i retinitis.

Smatra se da pti¢ji bornavirus aktivira upalni odgovor, no ve¢ spomenuta druga hipoteza
navodi da je bolest potaknuta protutijelima na neuronske gangliozide (DE ARAUJO i sur.,
2017.). Znanstvenik Ernst Klenk prvi je put upotrijebio izraz "gangliozid" 1942. godine, za
opis lipida izoliranih iz ganglijskih stanica u mozgu. Danas se zna da su gangliozidi
prvenstveno smjesteni u zivéanom sustavu i da su mikroskopske strukture koje ,,vire* kroz
povrSinu stanice kako bi djelovale kao povrSinski markeri za stanicno prepoznavanje i
komunikaciju medu stanicama (BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.). U istrazivanju koje su
proveli DE ARAUJO i sur. (2017.) pili¢i nisu razvili gangiloneuritis, iako im je inokuliran
gangliozidni ekstrakt mozga u Ferundovom kompletnom adjuvansu (FCA), §to upucuje da

protutijela protiv gangliozida nisu povezana sa stanjima nalik PDD-u.

U 2 - 4 tjedna nakon ulaska virusa u organizam ptica, dolazi do pojave klinickih znakova
bolesti (PAYNE i sur., 2012.). Konkretno, CD8+ T stanice uzrokuju izravno ostecenje

ganglija i neurona u kombinaciji s regrutiranjem CD4 T-stanica i makrofaga.

2.3.  KLINICKA SLIKA

Klini¢ki znakovi mogu biti razli¢iti 1 ovise o vrsti zivotinje, distribuciji lezija 1 zahva¢enom
organskom sustavu. Mogu se pojaviti kao neuroloski ili gastrointestinalni klinicki znakovi.
Neke ptice pokazuju znakove vezane za oba sustava (PAYNE i sur., 2012.). Takoder je dobro
poznato je da mnoge ptice koje su pozitivne na bornaviruse, uklju¢ujuci viruse PABV-2 i

PABV-4, ne pokazuju simptome (BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.).

PDD uzrokuje disfunkciju probavnog sustava s gubitkom tjelesne mase (iako je unos hrane
nepromijenjen), regurgitiranjem i proljevastim izmetom u kojima se nalaze neprobavljene
sjemenke. Gastrointestinalni klini¢ki znakovi poput gubitka tezine, zastoja hrane,
regurgitacije te prisutnost neprobavljenih sjemenki u izmetu primijeeni su u istrazivanju koje

su proveli SILVA i sur. (2020.) na 38 jedinki.

Kod ptica koje pate od neuroloskih simptoma nalaze se promjene kao Sto su ataksija ili
konvulzije te sljepoca (JOAO BRANDAO i BEAFRERE, 2013.; DE ARAUJO i sur., 2017.).

5



Neuoloski klini¢ki znakovi poput povecane agresivnosti, straha, razdrazljivosti, slabosti,
depresije, motorickih problema, drhtavice, neuroloskih napadaja i iznenadne smrti takoder su
primijeceni prilikom istrazivanja na 38 jedinki u Brazilu (SILVA i sur., 2020.).
Primijeeni su i tremori glave, nekoordinirani pokreti, otezano odrzavanje ravnoteze,
samoozljedivanje 1 Cupanje perja (BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.). Zarazene zivotinje
pokazuju znakove ataksije, paralizu nogu, poremecaje u Zvakanju i gutanju, te agresiju
(LIPKIN i BRIESE, 2007.). Papige koje boluju od PDD-a najces¢e ugibaju zbog gladovanja.

U preglednom radu kojeg su 2015. objavili DAHLHAUSEN i OROSZ, autori opisuju kako je
u ptica s klinickim znakovima dokazano da je njih 66% imalo simptome vezane za sredi$nji
ziv€ani sustav, 22% simptome vezane za probavni sustav, 9% imalo je promjene na perju, dok

ih je 9% uginulo jos u akutnoj fazi bolesti.

Takoder, STEINMETZ i sur. (2008.) zabiljezili su sljepo¢u kod africke sive papige starosti
osam godina za koju se smatra da je nastala zbog bornavirusa i posljedi¢nog razvoja PDD-a.
Papigi je dijagnosticirana bilateralna degeneracija mreznice uz dilataciju proventrikula,

ventrikula i crijeva.

2.4. DIJAGNOSTIKA

Na temelju anamneze, klinickih znakova te rendgenske snimke moze se pretpostaviti
dijagnoza ove bolesti. Kona¢na dijagnoza moze se potvrditi dokazivanjem karakteristi¢nih

lezija patohistoloskom pretragom u tkivima oboljelih ptica.

PDD moze biti dijagnosticiran patohistoloskom pretragom, nalazom limfoplazmatskih
infiltrata, $to je ranijih godina bila jedina definitivna dijagnoza za potvrdu PDD-a posebno
nalaz infiltrata u ganglijima i zivéanom pleksusu (STAEHELI i sur., 2010.). U ovom slucaju,
limfoplazmatski infiltrati su zapaZeni u srediSnjem pleksusu ventrikula i crijeva (Slika 2.).
Nadalje, ovakve se infiltracije javljaju u ziv€éanom tkivu u razliitim organima kao i u oku
(RAGHAV i sur., 2010.). Sli¢ne infiltracije mogu biti prisutne i u mozgu te lednoj mozdini,

perifernim zivcima, glatkim misi¢ima srca i u nadbubreznoj zlijezdi (RAGHAYV i sur., 2010.).

Postmortalno, virus se najcesce izolira iz mozga zivotinja. U istrazivanju Kojeg su proveli

PINTO i sur. (2019.) za dokaz virusa PCR metodom uzeti su uzorci mozga, jetre, bubrega,

6



pluca, srca, duodenuma i gusterace od dvije uginule jedinke. Iz svih pretrazenih tkiva
identificiran je bornavirus. Koli¢ina virusa otkrivena u mozguU nije povezana sa tezinom

klinickih simptoma (BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.).

)
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Slika 2. Stjenka proventrikula papige konure sa karakteristicnim limfoplazmatskim infiltratom

u subserozi ganglija crijeva, kao i infiltracija submukoze (I1zvor: GRAY i sur., 2010.)

Danas je definitivna dijagnoza kod Zivih jedinki moguca uzimanjem uzoraka biopsijom za
patohistolosku ili citolosku pretragu. Najcesce se provodi biopsija proventrikula i ventrikula,
te voljke. Ova metoda je invazivna i moze biti kobna kod jako bolesnih jedinki (GREGORY i
sur., 1996.). Obzirom da se ptice za ove dijagnosticke postupke moraju sedirati, vlasnici ¢esto

odbijaju takav nacin dijagnostike (BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.).

Kod RTG snimanja moze se koristiti i kontrast (barijev sulfat) zbog lakSe dijagnostike (Slika
3.). Na rendgenskim snimkama najées$ce se nalazi jako pros$ireni proventrikul koji obuhvaca
ve¢inu prostora celomskih Supljina i zra¢nih vre¢ica. Plu¢a i zracne vrecice imaju blagu
intersticijsku strukturu koja je najvjerojatnije posljedica regurgitacije i aspiracije il

kroni¢nosti temeljnog procesa bolesti (ANNON., 2010.).

Biokemijskom i hematoloskom pretragom krvi najéesce se ne nalaze promijenjeni parametri

(DAHLHAUSEN i OROSZ, 2015.).



Slika 3. RTG snimka afri¢ke sive papige sa vidljivim prosirenjem proventrikula (crveni krug).

(Izvor: Zavod za bolesti peradi s klinikom)

Za zivota se takoder moze uzeti obrisak kloake ili skupni uzorak izmeta za dokaz virusa PCR
metodom, no rezultati mogu biti lazno negativni zbog toga $to neke ptice ne izluCuju virus
prilikom svakog defeciranja (PAYNE i sur., 2012.; JOAO BRANDAO i BEAFRERE, 2013.).

Zato se preporucuje da se izmet skupi tri puta u tjednim intervalima (DOVC i sur., 2016.).

Trenutno se kao najprikladnija dijagnosticka metoda za dokaz virusne RNA smatra
konvencionalni PCR ili RT-PCR u stvarnom vremenu (rRT-PCR). Nedostatak ovih metoda
mozZe biti istovremena detekcija samo jednog odredenog virusa, stoga je najbolje koristiti tzv.
multiplex PCR, i to onaj u stvarnom vremenu (SIGRIST i sur., 2021.). Ovakav PCR
omogucava prepoznavanje konzerviranih regija unutar preklapaju¢eg X/P gena i koristi se u

epidemioloskim studijama za otkrivanje razli¢itih pti¢jih bornavirusa.

Zazivotno se moze uzeti i uzorak Krvi za dokaz virusa ili protutijela, no kod uzorkovanja krvi
nije do kraja razjaS$njeno da li se uzima uzorak pune krvi, seruma ili plazme. Western Blot
metoda koristi se za testiranje seruma ili plazme ptica za dokaz specifiénih protutijela
(VILLANUEAVA i sur., 2010.). Western Blot i I[FA test smatraju se osjetljivim i specifi¢nim,
no i dalje je tesko razlikovati bolesne ptice od zdravih ptica nosioca virusa (BOATRIGHT-
HOROWITZ, 2020.).

Uzimanje perja za dokaz virusa moze dovesti do lazno pozitivnih rezultata zbog oneciséenja
uzorka  koje je  moguée zbog  prisustva drugih  ptica u  volijerama
(BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.).



Kako neki spomenuti dijagnosticki postupci mogu nepovoljno utjecati na dobrobit zivotinja |
biti invazivni, moguce ih je ponekad zamijeniti manje stresnim metodama poput uzorkovanja
aerosola (zraka) (DOVC i sur., 2016.).

PDD se uzima u obzir kao diferencijalna dijagnoza kod svih ptica koje pokazuju neuroloske
ili gastrointestinalne znakove. Diferencijalno dijagnosticki u obzir treba uzeti
proventrikularne ili ventrikularne opstrukcije, mikobakterije, te bakterijske ili gljiviéne
infekcije proventrikula. Tumori i nalaz stranih tijela u probavnom sustavu takoder mogu

ukazivati na klini¢ke znakove koje nalazimo i kod PDD-a (ROSSI i sur., 2018.).

2.5. PATOANATOMSKI | PATOHISTOLOSKI NALAZ

Kod razudbe ptica nalaze se patoanatomske promjene na kloaci, prsnim misi¢ima,
proventrikulu 1 ventrikulu, crijevima, bubrezima, jetri, slezeni, srcu, mozgu 1 kozi (DE

ARAUJO i sur., 2017.).

Za patohistolosku pretragu uzimaju se uzorci mozga, Zivaca, ganglija, proventrikula,
ventrikula, jednjaka, kloake, bubrega, nadbubrezne Zlijezde, slezene, jetre, pluca, gusterace,
oka, miSica i koze. Naj¢e$¢i nalaz kod patohistoloSke pretrage je limfoplazmatski infiltrat u
ganglijima, proventrikulu i ventrikulu. Takoder su prisutne i lezije na krvnim zilama mozga i
ledne mozdine (RAGHAV i sur., 2010.). Patohistoloski PDD karakterizira i upala u

srediSnjem i perifernom zivéanom sustavu (BERHANE i sur., 2001.).

Lezije su Cesto prisutne u ganglijima probavnog trakta (ganglioneuritis), srediSnjeg zivéanog
sustava (encefalitis, mijelitis), te perifernim zivcima ukljucujuci ishijaticne, brahijalne i
vagalne zivce (neuritis) 1 mreznicu (retinitis). Lezije se takoder mogu primijetiti u srcu, Sto
dokazuju fokalne i difuzne nekroze miokarda povezane s infiltracijom mononuklearnih
stanica (BERHANE i sur., 2001.).

Patohistoloskim pretragama tkiva voljke ptica oboljelih od PDD-a dokazani su

limfoplazmatski infiltrati unutar mezenteri¢nih ganglija (GREGORY i sur., 1996.).

Nazalost, ne razviju se u svih ptica spomenute promjene, sto su dokazali i RAGHAV i sur.
(2010.) kada su od 16 pretrazivanih ptica, kod njih 8 potvrdili PDD patohistoloskim nalazom,
dok u ostalih 8 jedinki nije bilo lezija. Sli¢ne rezultate dobili su i OUYANG i sur. (2009.) koji
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su istrazivali uzorke mozga od 24 ptica. Trinaest tih uzoraka bilo je od ptica kojima je
dijagnosticiran PDD, a preostalin 11 uzoraka potjecalo je od ptica koje su bolovale od drugih
bolesti. Imunohistokemijskom metodom, provedenom pomocu antiseruma usmjerenog protiv
ABV nukleoproteina (N-protein), uoceno je da su stanice koje sadrze ABV N-protein bile
prisutne u ziv€anim tkivima svih 13 ptica s potvrdenim PDD-om. Jedna ptica kojoj prethodno
nije dijagnosticiran PDD takoder je imala ABV N-protein u mozgu. N-protein je bio prisutan
u velikom, malom mozgu i lednoj mozdini, ¢ime se podupiru i ostala istrazivanja kako je

bornavirus etioloski uzro¢nik PDD-a.

2.6. LIJECENJE

Davanje potporne terapije poput propulziva metaklopramida i protuupalnih lijekova kao $to su
celekoksib i meloksikam korisno je u poboljSavanju pasaze kroz probavni sustav i
protuupalnog odgovora organizma (JOAO BRANDAO i BEAFRERE, 2017.; BOATRIGHT-
HOROWITZ, 2020.).

Takoder je bitno uspostaviti prikladnu antibakterijsku i antifungalnu terapiju za suzbijanje
crijevnih anaeroba i kvasaca. Probiotici i prebiotici mogu biti korisni u obnovi mikroflore
crijeva (ROSSI i sur., 2018.). Kod oboljelih jedinki jetra je takoder oSte¢ena te se mogu
davati biljni preparati poput silimarina i dumbira koji su korisni u smanjenju upale i
poboljSanju probave (ROSSI i sur., 2018.).

Ptice zarazene PDD-om mogu klinicki ostati zdrave desetlje¢ima, pogotovo ako im se pruza
potporna terapija. Svakodnevna njega ptica sa klinickim simptomima PDD-a sastoji se od
hranjenja visoko probavljivom energetski bogatom prehranom poput banana, bundeve, jaja,
pirea od krumpira ili rize. Hrana poput jagoda, oraha i jabuka se izbjegava zbog teze
probavljivosti. Takoder je bitno odrZavati higijenu okoliSa i osigurati dovoljno sunceve

svjetlosti (BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.).

Cjepivo protiv ove bolesti za sad je jo§ uvijek u fazi istrazivanja, te se ne koristi rutinski.
Istrazivanje koje su proveli OLBERT i sur. (2016.) navodi prvu obecavaju¢u vakcinalnu
strategiju u suzbijanju bolesti dilatacije Zeluca papiga. Naime, intramuskularnom aplikacijom

Zivog cjepiva postigli su imunosni odgovor u ispitivanih ptica, kanarinaca i nimfi, dok s druge
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strane nije doSlo do razvoja klinickih znakova bolesti. KoriStena su dva virusna vektora:
rekombinirani virus Newcastelske bolesti (NDV) i modificirani virus Ankara (MVA). Nimfe
koje su primile cjepivo razvile su humoralni imunosni odgovor. Protutijela su se mogla
izolirati ve¢ 11.-14. dana nakon aplikacije (OLBERT i sur., 2016.).

Ranim otkrivanjem zarazenih jedinki te stavljanjem istih u karantenu moze se usporiti Sirenje
bolesti. Vrlo je bitno temeljito ¢is¢enje zarazenih volijera kao i redovito odrzavanje higijene
istih koriStenjem ultraljubiastog zracenja. KoriStenjem dezinficijensa na bazi klora moze se

inaktivirati bornavirus u prostoriji (BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.).
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3. RASPRAVA

Nove tehnologije koje dozvoljavaju brzi i1 ucinkovit pregled klinickih uzoraka na
molekularnoj razini, omogucile su otkrivanje dosad nepoznatih virusa Jedan od takvih virusa
svakako je i pti¢ji bornavirus, za kojeg je dokazano da u papiga uzrokuje bolest dilatacije
predzeluca (PDD), s teskim limfoplazmatskim ganglioneuritisom i encefalomijelitisom. Do
otkri¢a ovog pticjeg soja, porodica Bornaviridae sastojala se od samo od jednog virusa, koji je
uzro¢nik progresivnog neuroloskog poremecaja koji pogada prvenstveno konje, ovce i neke
druge domace Zivotinje u srednjoj Europi (STAEHELI 1 sur., 2010.).

Trenutno se najmanje se 8 razli¢itih bornavirusa nalazi u papiga, nazvanih parrot bornavirus
(PaBV) 1-8, podijeljeni u dvije razlicite vrste, Psittaciform 1 orthobornavirus i Psittaciform 2
orthobornavirus (AMARASINGHE i sur., 2018.). Daljnja istrazivanja otkrila su da je PABV-
4 povezan s neuroloskim znakovima, dok je PABV-2 uglavhom povezan sa
gastrointestinalnim sustavom (BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.).

Bolest dilatacije zljezdanog Zeluca smrtonosna je bolest od koje oboljevaju razliCite vrste
ptica iz porodice Psittacidea, iako se prije tridesetak godina smatralo da se pojavljuje samo u
ara. Tijekom godina, bolest je nosila razli¢ite nazive, od kojih su neki bolest dilatacije
predzeluca (proventricular dilatation disease, PDD), sindrom mrSavljenja ara (macaw
wasting sindrome, MWS), pti¢ji ganglioneuritis (avian ganglioneuritis, AGN) i dr.
(GREGORY i sur., 1994.). Zbog zbog Sirokog spektra klini¢kih znakova i prisutnih
patoloskih promjena, prikladan je naziv ,,avijarni (pti¢ji) ganglioneuritis®, jer to bolje definira

sam proces i skre¢e fokus s proventrikulusa (HOPPES i SHIVAPRASAD, 2020.).

Jo$ uvijek nisu poznate sve injenice vezane za prijenos ove bolesti. Cimbenici domaéina kao
Sto su vrsta, starost ili imunosupresija mogu biti znacajni za razvoj bolesti, kao i sam genotip

virusa (HOPPES i SHIVAPRASAD, 2020.). Vertikalni prijenos nije potvrden, medutim,

infekcija se moZe razviti nakon izlijeganja ptica.

Klini¢ki znakovi ukljucuju prvenstveno znakove od strane probavnog i Zivéanog sustava, kao
Sto su ataksija, gubitak teZine, regurgitacija, proventrikularna i crijevna dilatacija, maldigestija
i smrt (BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.). S druge strane, dokazane su i asimptomatske
infekcije ABV-om u prirodno zarazenih ptica, tako da naizgled zdrave papige mogu skrivati
infekciju tijekom duljeg vremenskog razdoblja (HOPPES i SHIVAPRASAD, 2020.).
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Postavljanje sumnje na PDD temelji se na pojavi klinickih znakova od strane probavnog i
ziv€anog sustava (gubitak tezine povezan Sa Smanjenim apetitom, regurgitacijom, prisutnoscu
neprobavljenih sjemenki u izmetu, uz proSirenje proventrikulusa i proljev; pojava
nekoordiniranin kretnji, ataksija, abnormalnih pokreta glave (GREGORY i sur., 1994,
STAEHELI i sur., 2010.). U novije vrijeme to¢na etioloska dijagnoza postavlja se temeljem
dokaza virusa specificnim PCR reakcijama ili biopsijom tkiva. PatohistoloSkom pretragom

postavlja se kona¢na potvrda, nalazom limfoplazmatskih infiltrata.

PDD treba uzeti u obzir kao diferencijalnu dijagnozu u svake ptice koja ima neuroloske
znakove, sljepo¢u odnosno znakove od strane probavnog sustava. Kontrastni RTG snimak
zazivotno moze pomoc¢i u potvrdi sumnje na ovu bolest (proventrikulus je ¢esto jako proSiren,

ispunjavaju¢i lijevu stranu celomske Supljine) (HOPPES i SHIVAPRASAD, 2020.).

Trenutno nema lijeka protiv PDD, no mogu¢ je produzetak zivota oboljele ptice primjenom
potporne terapije koja ukljucuje korekciju prehrane, davanje nesteroidnih protuupalnih
lijekova ili selektivnih inhibitora COX-2 koji pobolj$avaju i produzuju kvalitetu Zivota
(JOAO BRANDAO i BEAFRERE, 2017.; BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.).

Vezano za mogucnosti imunoprofilakse PDD-a, do sad je provedeno nekoliko istrazivanja
koja razmatraju mogucnosti cijepljenja. Nedavno objavljeni radovi o uporabi cjepiva protiv
pti¢jih bornavirusa prikazali su manje Sirenje virusa i odgoden tijek infekcija u cijepljenih
ptica (OLBERT i sur., 2016.; RUNGE i sur., 2017.).

Kako do ovog trenutna ne postoje efikasna cjepiva, profilaksa se treba temeljiti na

monitoringu ovih virusa i provodenju karantene za sve novonabavljene ptice.
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. ZAKLJUCCI

. Bolest dilatacije predzeluca je jedna od najizazovnijih bolesti kod ptica, buduci da
Sirenje bolesti jos uvijek nije u potpunosti razjasnjeno.

Trenutno je poznato kako je etioloski uzro¢nik ove bolesti bornavirus.

Rano otkrivanje bolesti dilatacije zljezdanog Zzeluca u ptica klju¢no je za uspje$no

lijeCenje i prezivljavanje, iako ono rijetko nastupa.

. Tako ne postoji specificno lijecenje, najesce se lijeCe sekundarne bakterijske infekcije

te se preporuca drzanje ptica u uvjetima bez stresa.

. Kako imunoprofilaksa jo§ uvijek nije dostupna, neophodno je provoditi monitoring

ovog virusa u jatima ptica i uspostaviti mehanizme karantene za sve novonabavljene

ptice.
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6. SAZETAK

Bolest dilatacije zljezdanog zeluca prvi je puta opisana sredinom 1970-ih. Danas se smatra
kako je ova bolest jedna od najizazovnijih u lijeCenju ptica, buduéi da sve ptice ne pokazuju
klinicke znakove bolesti. Zaraziti se mogu sve vrste ptica, posebno papige, neovisno o spolu i
dobi te zemljopisnoj rasprostranjenosti. Danas je poznato kako je uzro¢nik ove bolesti
bornavirus, te se trenutno u papiga nalazi najmanje 8 razli¢itih bornavirusa, nazvanih PaBV
1-8, podijeljeni u dvije razli¢ite vrste, Psittaciform 1 orthobornavirus i Psittaciform 2
orthobornavirus (AMARASINGHE i sur., 2018.). Daljnja istrazivanja otkrila su da je PABV-
4 povezan s neuroloskim znakovima, dok je PABV-2 uglavhom povezan sa
gastrointestinalnim sustavom (BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020.).

Postavljanje sumnje na PDD temelji se na pojavi klinickih znakova od strane probavnog i
ziv€anog sustava (od gubitak tezine i regurgitacije do znacajnog proSirenje proventrikulusa, te
nekoordiniranih kretnji 1 drugih znakova od strane ziv€anog sustava) (GREGORY 1 sur.,
1994; STAEHELI i sur., 2010.). Zazivotno bolest se moze dijagnosticirati na temelju klinicke
slike, RTG snimanja ili biopsijom tkiva, dok se kona¢na dijagnoza postavlja patoanatomskom

pretragom, nalazom limfoplazmatskih infiltrata.

Lijecenje oboljelih ptica nije uspjesno, no savjetuje se potporna terapija kako bi se produzio
zivotni vijek ptice. Cjepivo protiv ove bolesti jo§ uvijek se ne koristi, stoga su rano otkrivanje

zarazenih jedinki 1 karantena jedini mehanizmi usporavanja Sirenja ove bolesti.

Kljucne rijeci: ptice, bolest dilatacije zljezdanog Zeluca, borna virus
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7. SUMMARY

Proventricular dilatation diseaes in birds

Proventricular dilatation disease was first described in the mid-1970s. Today, this avian
disease is considered to be one of the most challenging, as not all birds show clinical signs of
the disease. Different species of birds can be infected, especially parrots, regardless of sex and
age and geographical distribution. Today, it is known that the etiological cause of this disease
is bornavirus, and currently there are at least 8 different bornaviruses in parrots, called PaBV
1-8, divided into two different species, Psittaciform 1 orthobornavirus and Psittaciform 2
orthobornavirus (AMARASINGHE et al., 2018). Further research found that PABV-4 was
associated with neurological signs, whereas PABV-2 was mainly associated with the
gastrointestinal system (BOATRIGHT-HOROWITZ, 2020).

Suspicion of PDD is based on the occurrence of clinical signs by the digestive and nervous
systems (from weight loss and regurgitation to significant dilatation of the proventriculus, and
uncoordinated movements and other signs by the nervous system) (GREGORY et al., 1994;
STAEHELI et al. , 2010). Disease can be diagnosed on the basis of clinical signs, radiological
examination or tissue biopsy, while the final diagnosis is made by pathoanatomical

examination, finding lymphoplasmatic infiltrates.

Treatment of diseased birds is not successful, but supportive therapy is advised to prolong the
life of the bird. The vaccine against this disease is still not routinely used, so early detection of
infected individuals and quarantine are the only mechanisms to slow the spread of this

disease.

Key words: birds, proventricular dilatation diseases, bornavirus
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