VILNIAUS UNIVERSITETAS
Gyvybés moksly centras

Biomoksly institutas

Mikrobiologijos ir biotechnologijos studijy programos 2 Kurso magistranté
Neringa GUDAITYTE

Magistro baigiamasis darbas

Kaciy korona virusinés infekcijos diagnostika

Darbo vadové:

Dr. Ingrida Jacevi¢iené

Vilnius, 2019



Kaciy korona virusinés infekcijos diagnostika

Darbas atlikatas

Nacionaliniame maisto ir veterinarijos rizikos vertinimo institute, Virusologiniy tyrimy skyriuje

Neringa GUDAITYTE

Darbo vadové:

Dr. Ingrida JACEVICIENE


https://rekvizitai.vz.lt/imone/nacionaline_veterinarijos_laboratorija/
https://rekvizitai.vz.lt/imone/nacionaline_veterinarijos_laboratorija/
https://rekvizitai.vz.lt/imone/nacionaline_veterinarijos_laboratorija/
https://rekvizitai.vz.lt/imone/nacionaline_veterinarijos_laboratorija/
https://rekvizitai.vz.lt/imone/nacionaline_veterinarijos_laboratorija/
https://rekvizitai.vz.lt/imone/nacionaline_veterinarijos_laboratorija/

TURINYS

SANMEIUIMPOS ...ttt etttk e bt h et e e st e et e et e ekt e b et e e e 4
TV A A S ettt oo oot e ettt e e bt e et b et e e e anbbe e e e e 5
1. LITERATUROS APZVALGA ..ottt 7
1.1. Taksonomija, genetika it MOrfologija.........cccovveiiiiiiiiiieiie e 7
1.2, FCOV Serotipai ir DIOTIPAI..........coitiiiiieiiieiie it 9
1.3. FCOV PHEIMAS ..ottt 12
1.4. Kaciy korona viruso dauginimasis OTZANIZINE ...........ceerrreeeerinmmeeasrmnreessnrneeeesnnneeeanns 12
1.5. Rizikos veiksniai FCoV infekcijos pasireiSKimui ..........cccocoviiiiiiiniii e 14
1.6. FECV ir FIP sukeliamos infekcijos ir jy skirtumai .............ccevvvveiiiieiniiicniiic e 15
1.7, FCOV QIAGNOSTIKA ......eeeiiieiii ittt 16
1.8, FCOV GYUYMAS ...ttt ettt ettt ettt et nbe e 18
1.9. Apsaugos priemonés FCoV infekcijos suvaldymui..........ccoeeviiieiiiiiiiiiieniiiciieee, 19
2. MEDZIAGOS IR METODAL .......cccosuiieieiieeeeeceeeeee et es sttt en s 21
2.1 MEAZIAZOS ..veeeeieeeeniee ettt ettt ettt 21
2.2, MEBEOTES ...t 22
2.3.  Statistinis dUOMENY APAOTOJIMAS ....c.uvvreriiieiiiieeiiee ettt 29
3. REZULT AT AL et e e e e e s e nnnes 30
3.1. Kaciy korona viruso pasireiSKimo JVETtINIMAS ..........cvvveerrrrereeniiiereesirreee e e e 30
3.2.  Kaciy korona viruso tyrimy aktualumas .............ooccuviiiiiiiiiiiniiiiiiiic e 30
3.3.  FCoV pasireiSkimas pagal Lyt].......ccoouiuiiiiiiiiiiiiiiiiicc i 31
3.4.  FCoV pasireiSkimas pagal amzZiaus SIUPES .........covvvrririiieeriiiiiiiiiiriieee e ssniiiireeeeeeessnns 32
3.5, FCoV pasireiSkimas pagal VEISIC.........ccuuuriiiiiiiiiiiiiiiiiiii i 33
3.6.  FCoV pasireiskimas pagal laikymo VIETg..........cooirurriiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieee e 34
3.7.  FCoV pasireiskimas pagal S€ZONISKUME ...........ooviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiie i 35
4. REZULTATU APTARIMAS ...t 37
ISVADOS ...ttt 40
SANTFAUKE. ...t 41
SUIMIMIATY eeiei et e ittt et e e e e e sttt et e e e e e e e e b bt st e e e e e e e e e e bbbt et e e e e e e e e e s enn bbb e e e e e e e e e nnnnntren e 42
LITERATUROS SARASAS ..ottt ettt ettt en et 43



Santrumpos

IFA — imunofermentiné analizé

FCoV — kaciy korona virusas (angl. Feline Corona Virus)

HRPO — krieny peroksidazés konjugatas su polikloniniais pries-rasiniais antikiinais
TMB — substratas

FECV — kaciy enterito korona virusas (angl. Feline Enteric Corona Virus)
FIPV — kaéiy infekcinio peritonito virusas (angl. Feline Infectious Peritonitis Virus)
NK — neigiama kontrolé

TK — teigiama kontrolé

M — tiriamas méginys

RK — ribiné kontrolé (angl. Cut-off)

OT — optinis tankis

SD — standartinis nuokrypis

Bl — tuscias (angl. Blank)

mAb — monokloniniai antikiinai

FPV — kaciy panleukemijos virusas

FHV — kaciy herpes virusas

FCV — kaciy calici virusas

FIV — kaciy imunodeficito virusas

FeLV — kaciy leukemijos virusas

CCV - suny korona virusas

TEGV - perduodamas gastroenterito virusas

ORF — atviro skaitymo rémelis

APN - aminopeptidazé N

fAPN — kaciy aminopeptidazé N

ADE - nuo receptoriaus nepriklausomas mechanizmas

EVL — Europos veterinarijos laboratorija (angl. European Veterinary Laboratory)



IVADAS

Kaciy korona virusas (FCoV) etiologinis agentas daznai pasitaikantis naminiuose ir
laukiniuose katiniy Seimos gyviunuose (Tuba ir kt., 2010).

Kaciy korona virusas egzistuoja dviejy klinikiniy formy, kaciy enterito korona virusas
(angl. FECV) ir kaciy infekcinio peritonito virusas (angl. FIPV) (Kipar ir Meli, 2014). FECV yra
labai uzkrec¢iamas virusas, kuris dazniausiai plinta fekaliniu-oraliniu badu. Daugumai
uzsikrétusiy kaciy ligos pozymiai nepasireiskia arba pasireiskia silpnas viduriavimas (Pedersen
NC ir kt., 2009a). Taciau retais atvejais FECV infekcija yra pirmas zingsnis lemiantis FIP
18sivystyma.

Kadangi korona virusai yra sudaryti i§ daugelio nukleotidy, pagrindiniy genetinés
medZziagos vienety, jie itin linke¢ mutuoti (Aguas ir Ferguson, 2013). Kai virusas atsinaujina,
atsiranda klaidy kopijuojant Siuos nukleotidus. Tai yra natiiralus RNR viruso polimeraziy
korektaros veiklos trikumas, dél ko nuolat atsiranda naujy virusiniy genetiniy varianty (Santiago
ir Sanjuan, 2005). Kuo daugiau nukleotidy, tuo daugiau mutacijy pasitaiko. Nors dauguma $iy
mutacijy yra tyliosios (neutralios), o kai kurios jy suteikia FECV galimybe mutuoti j FIPV.

FIP iSsivysto tik santykinai nedideliam skaic¢iui kaciy (nuo 5 proc. iki 12 proc.), taciau
dazniausiai baigiasi gyviino mirtimi (Brown ir kt., 2009). Todél kac¢iy korona virusinis infekcinis
susirgimas - viena i$ dazniausiai sutinkamy problemy. Veiséjai ir veterinarijos gydytojai
anksciau su $ia liga beveik nesusidurdavo, taciau atsiradus pacioms jvairiausioms kaciy
veisléms, $ios ligos atvejy daugéja. Nes visy pirma, nuo korona virusinés infekcijos néra
specifinio gydymo plano, kuris pagelbéty iSgyti. Antra, néra sukurtos efektyvios vakcinos, kuri
palaikyty aktyvy imunitetg. Trecia, auksto virulentiSkumo FCoV padermé gali mutuoti j kaciy
infekcinj peritonito virusa (FIPV). D¢l to FCoV diagnostika ir pasireiSkimg jtakojanciy
epidemiologiniy veiksniy (lyties, amziaus, laikymo vietos, sezoniskumo, veislés) analizé yra

labai svarbi, siekiant kontroliuoti viruso plitima (Little ir kt., 2009, Westman ir kt., 2016).

Darbo tikslas:

IStirti ir jvertinti kac¢iy korona viruso sukeltg infekcijg ir iSanalizuoti epidemiologinius
ypatumus.



Darbo uzdaviniai:

1. Atlikti kac¢iy specifiniy korona virusui antikiiny serologinius tyrimus imunofermentinés
analizés metodu.

2. Ivertinti kaciy specifiniy korona virusui antikiiny tyrimy duomeny analize.

3. Nustatyti, kokioje kaciy amziaus grupéje kaciy specifiniai korona virusui antikiinai
cirkuliuoja ir palyginti uzsikrétusiy kacéiy skaiciy jvairiose grupése, atsizvelgiant j jy lytj ir veislg.
4, Ivertinti ir nustatyti kaciy specifiniy korona virusui antikiiny pasiskirstymo daznj pagal

sezoniSkuma.



1. LITERATUROS APZVALGA

1.1. Taksonomija, morfologija ir genetika

Kaciy korona virusas (FCoV) priklauso Coronaviridae Seimai Alphacoronavirus genciai.
Coronaviridae seimos nariai yra suskirstyti j keturias gentis. Alphacoronavirus ir
Betacoronavirus apima virusus, kurie daugiausia uzkre¢ia zinduolius. Sios gentys kilusios i3
Sik§nosparniy geny pulo. Gammacoronavirus ir Deltacoronavirus grupés virusai, uzkreéia
pauks¢ius ir zinduolius. Sios gentys gautos i§ pauki¢iy ir kiauliy geny pulo (Woo ir kt., 2012).
Alphacoronavirus genciai taip pat priklauso Suny korona virusas (angl. CCV) ir perduodamas
gastroenterito virusas (angl. TEGV) (1.1. pav.) (Beth ir kt., 2013).
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1.1 pav. Alphacoronavirus genties filogenetinis medis (Gary ir kt., 2018).

Kaciy korona viruso virionas sudarytas i§ genomo padengto nukleokapsidés (N)
baltymais, kurj supa bilipidiné membrana arba apvalkalas kiles i§ Seimininko lastelés. Siame
apvalkale i$sidéste trys pagrindiniai strukttiriniai baltymai (spyglio (angl. Spike), membranos
(angl. Membrane) ir apvalkalo (angl. Envelope)), kurie uzbaigia viriono struktiirg (1.2. pav.)
(Pedersen ir kt., 2009b).
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1.2. pav. FCoV virusinés dalelés struktira. Nukleokapsidés baltymai padengia RNR genoma.
Spyglio, membranos ir apvalkalo baltymai yra jtvirtinti S$eimininko lgsteliy kilmés bilipidinéje
membranoje (Tasker S., 2018).

Spyglio (S) baltymai yra 150 kilodaltony (kDa), kuriy didzioji dalis i$sikiS¢ uz virusinés
dalelés apvalkalo. Sie Ziedlapiy formos S baltymai suteikia j kariing panasia forma, kuri matoma
elektroninio mikroskopo nuotraukose (1.3. pav.). S baltymas yra esminis FCoV patogeniskumo

veiksnys, kurio pagalba uztikrinama veiksminga makrofagy infekcija (De Groot ir kt., 1989).

1.3. pav. Elektroniniu mlkroskopu atllkta korona v1rus1nes dalels nuotrauka. Korona virusas yra
100 nm — 160 nm skersmens (German, 2012).

Apvalkalo (E) baltymai (10 kDa) beveik visiskai jterpti j bilipiding membrana. Jie turi
trumpg citoplazming uodegg (Maeda ir kt., 2001). E baltymai yra butini apvalkalo formavimuisi
ir kity membraniniy baltymy fiksavimui viriono susidarymo vietoje (Lim ir Liu, 2001).

Membranos (M) baltymai (25 kDa — 30 kDa) yra pagrindiné viruso apvalkalo sudedamoji
dalis. 10 proc. sio baltymo yra issikise uz virusinés dalelés apvalkalo. M baltymy saveika su N
baltymais skatina virusinés dalelés surinkimg (Holmes, 1985; Spaan ir kt., 1988; Lai, 1990).



Nukleokapsidés (N) baltymai (43 kDa — 50 kDa) jungiasi prie RNR grandinés ir sudaro
spiraling nukleokapside. Sgveikaujant N ir M baltymams nukleokapsidé yra jtraukiama j naujai
suformuojamg viriong (Narayanan ir kt., 2000). N baltymas taip pat dalyvauja viruso RNR
replikacijos ir transkripcijos procese (Spaan ir kt., 1988).

Korona virusai turi didZiausig genoma i$ visy $iuo metu zinomy RNR virusy, kurj sudaro
mazdaug 30 kilobaziy. Kac¢iy korona virusas priklauso viengrandés RNR grupés apvalkalétyjy
virusy Seimai. RNR genomo 5' gale iSsidéste 2 atviro skaitymo rémeliai, ORF-1a ir ORF-1b
(angl. ORF — open reading frame), koduojantys du polimerazés poliproteinus (1a ir 1b). Sie
poliproteinai viruso replikacijos metu yra suskaidomi j nestruktirinius funkcinius baltymus, kurie
yra naudojami viruso RNR replikacijai ir transkripcijai. Genomo 3' gale iSsidéste like atviro

skaitymo rémeliai, kurie koduoja struktarinius ir papildomus baltymus (1.4. pav).
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1.4. pav. FCoV genomo geny organizavimo schema. 5' galo poliadenilinta uodega ir 3' galo
kepurélé yra tipiné RNR struktora naudojama baltymy generavimui Igsteléje (Chang ir kt., 2010,
Brown ir kt., 2009).

Viruso genome koduojami papildomi baltymai néra batini jo replikacijai ar infekcijos
eigai. FCoV papildomus baltymus koduoja 3abc ir 7ab atviro skaitymo rémeliai. Tiksli
papildomy baltymy funkcija nezinoma, taciau vieno ar abiejy Siy geno klasteriy iStrynimas
slopina viruso poveikj organizmui (Haijema ir kt., 2004). 3c, 7a arba 7b papildomy baltymy
mutacijos galimai daro jtaka FIPV padermiy vystymuisi i§ FECV padermiy (Vennema ir kt.,
1998; Kennedy ir kt., 2001). 7b papildomas baltymas (26,5 kDa) i§skiriamas i§ uzkrésty lasteliy

gali veikti kaip imuninés sistemos moduliatorius (Rottier, 1999).

1.2. FCoV serotipai ir biotipai

FCoV yra skirstomas j du serotipus (I ir 11). Jie gali buti skirstomi pagal gebéjima augti
lasteliy kultroje ir antigeninj ry$j su CCoV (Kipar ir Meli, 2014, Lewis ir kt., 2015, Shiba ir kt.,
2007).



FCoV serotipy paplitimas buvo tiriamas daugelyje $aliy, jskaitant JAV (Vennema ir kt.,
1999), Junktines Karalystes (Addie ir kt., 2003), Japonija (Hohdatsu ir kt., 1992, Shiba ir kt.,
2007), Austrija (Benetka ir kt., 2004) ir Sveicarija (Kummrow ir kt., 2005). Nepriklausomai nuo
naudoty tyrimo metody, didZioji dalis (nuo 80 proc. iki 90 proc.) natiiraliai pasitaikanciy
infekcijy buvo priskirtos FCoV | serotopui. Kaciy korona viruso I serotipui bidingas genetinés
medZziagos panaSumas artimas kiauliy transmisinio gastroenterito virusui. FCoV 11 serotipo
genomas artimas suny korona virusui (1.5. pav.). Genetinés medziagos apsikeitimas grei¢iausiai
jvyko dél FCoV | serotipo ir Ssuny korona viruso rekombinacijos. Dél Sios rekombinacijos FCoV I
serotipo spyglio genas ir gretimi regionai buvo pakeisti atitinkama suny korona viruso genomo
dalimi (Gergely ir kt., 2008).

Pol S 3aqbcEM N 7ab

RO gy ] N
FON-1 N Mgy S N g
- |

| .
{\ AL

A
—EII:bD—-\[F[]DD -

—I:II:bDI—Iﬁ“[] -
_:“:t":] -:lﬂuﬂ 0O -
T
1.5. pav. Genetiniai ry$iai tarp skirtingy kaciy ir Suny korona virusy genotipy. Kaciy sekos
zymimos mélyng spalva, Suny sekos Zymimos oranzine spalva, kiauliy sekos zymimos violetine

spalva. Rodyklés nurodo galimas rekombinacijy vietas (Sophie ir kt., 2011).

Serotipuose jvairiy S geny buvima atspindi skirtingos in vitro augimo charakteristikos. Il
FCoV serotipo dauginimas lasteliy kulttiroje vyksta itin gausiai. Efektyvus Il FCoV serotipo
augimas lasteliy kulttroje leidzia platy jo panaudojimg daugelyje atliekamy tyrimy. Taciau

lasteliy kultiiroje auginami | FCoV serotipo izoliatai pasizymi maza augimo sparta. Reikéty
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pabrézti, kad | serotipas sudaro didziausig dalj vyraujancio FCoV, kurio neefektyvus augimas
riboja serotipo panaudojimg tyrimams (Gergely ir kt., 2008).

Kaciy korona virusas skirstomas j 2 biotipus (ka¢iy Zarnyno korona virusg (angl. FECV) ir
kaciy infekcinio peritonito virusg (angl. FIPV). Sie biotipai skiriasi savo virulentiskumu.
Labiausiai aplinkoje paplites FCoV biotipas — FECV. Kadiy zarnyno korona virusas yra mazai
virulentinis arba avirulentinis tipas, sukelia lengvas Zarnyno trakto infekcijas. Sios infekcijos
klinikiniai pozymiai dazniausiai neaptinkami arba yra nezymis (pvz.: jauny ka¢iuky
viduriavimas). Ankstesniy tyrimy duomenimis teigta, kad FECV replikuojasi tik Zarnyno epitelio
lastelése (Liesbeth ir kt., 2010, Pedersen ir kt., 2008, Beth ir kt., 2013). Si hipotezé buvo laikoma
pagrindiniu skirtumu tarp kacéiy zarnyno korona viruso ir kaciy infekcinio peritonito. Naujausi
moksliniai tyrimai atskleidzia, kad nattiralios infekcijos eigoje FECV aptinkamas ir kraujyje, tik
daug mazesniais kiekiais nei FIP. Pernesamas krauju FECV gali patekti j daugelj vidaus organy
(mezenteralinius limfmazgius, tonziles, skydliauke, bluznj, kauly Ciulpus). Reikéty pabrézti, kad
FECV infekcija patekdama j vidaus organus nesukelia sisteminiy pazeidimy, kurie yra pastebimi
FIP uzsikrétimo atvejais (Meli ir kt., 2004, Chang ir kt., 2010).

Kaciy infekcinio peritonito virusas yra labai virulentiSkas ir sukelia sunkig sisteming
infekcijg. FIP aptinkama re¢iau negu FECV, taciau FIP infekcijos baigtis dazniausiai — letaliné
(Pedersen ir kt., 2008, Beth ir kt., 2013). FIP sukelia daugelio organy ir audiniy pazeidimus,
dazniausiai pasitaikan¢ius pilvaplévés srityje (Hui-Wen ir kt., 2011, Pedersen ir kt., 2009a,
Pedersen ir kt., 2012). Kaciy infekcinio peritonito atsiradimas siejamas su FECV mutacijy
pasireiskimu. Si infekcija neplinta jprastu fekaliniu-oraliniu bidu, 0 i§sivysto sporadiskai
(Pedersen ir kt., 2008, Beth ir kt., 2013).

Mutacijos teorija teigia, kad FECV uzsikrétusios katés veikiamos pasikartojancios
infekcijos ciklo ir FECV mutacijy (vykstan¢iy gyviino viduje) sukelia viruso virulenti§kumo ir
tropizmo poky¢ius. Sie veiksniai paskatina FIPV issivystyma. Kaéiy infekcinio peritonito
iSsivystymas sustabdo infekcijos perdavimo galimybe (Pedersen, 2009, Pedersen ir kt., 1981b,
Poland ir kt., 1996). Siy jvykiy eigoje panaikinamas enterocity tropizmas, virusui suteikiami
jrankiai produktyviai daugintis monocituose, makrofaguose ir sistemingai plisti uz zarnyno trakto
riby (Pedersen ir kt., 2014). Mutacijy atsiradimas Siejamos su struktiriniais (S genu) ir
papildomais (3abc ir 7ab genais) virusiniais genais (Chang ir kt., 2010, Chang ir kt., 2012, Chang
ir kt., 2011, Herrewegh ir kt., 1995, Kennedy ir kt., 2001, Licitra ir kt., 2013, Pedersen ir kt.,
2012, Vennema ir kt., 1998).

11



1.3. FCoV plitimas

FCoV infekcijos pasireiskia jvairiuose Felidae Seimos nariuose (naminése, laukinése
katése). Didzniausi FCoV susirgimai stebimi naminiy ka¢iy populiacijoje. Veislynuose
sergamumas svyruoja nuo 80 proc. — 90 proc. gyviiny. Prieglaudose virusg skleidzia apie 75 proc.
— 100 proc. kaciy. Namuose laikomy kaciy (kuriuose auginama viena katé) sergamumas
dazniausiai svyruoja nuo 10 proc. iki 50 proc. gyviny (Sharif ir kt., 2009).

FCoV j organizmg daznausiai patenka po kontakto su uzterStomis iSmatomis,
fekaliniu-oraliniu biidu (Sabshin ir kt., 2012) arba oro-laseliniu bidu. Pradiniuose infekcijos
etapuose virusas gali biiti aptinkamas seilése, kvépavimo taky iSskyrose ir §lapime. Praéjus
savaitei nuo uzsikrétimo kaciy iSmatose galima aptikti virusg (Pedersen ir kt., 2014). FCoV
dazniausiai yra perduodamas sveikoms katéms dalijantis viena kraiko dézute su uzsikrétusia kate
(Pedersen ir kt., 2008). Uzsikrétusiy kaéiy iSmatose virusas aptinkamas nuo keliy savai¢iy iki
keliy ménesiy. Viruso atsiradimas iSmatose gali bati periodinis arba nuolatinis (Kipar ir Meli,
2010). Leétiskai serganti FCoV katé tampa nuolatiniu uzkrato $altiniu. D¢l pastovaus uzkrato
katés aplinkoje susiformuoja faziy cikliSkumas: uzsikrétimas, Salinimas, pasveikimas ir
pakartotinas uzsikrétimas (Pedersen ir kt., 2009b). Sis ciklas paskatina naujy virusiniy padermiy
vystymasi. FECV infekcijos padariniai gali skirtis priklausomai nuo imuniteto ar individualiy
gyviiny savybiy. Po pirmo kontakto su infekcija imuninés sistemos aktyvavimas neleidzia katei
susirgti, taciau esant pakartotinam kontaktui, katés organizmas tampa labiau imlus FECV,
kuomet pasireiskia simptomatika (70 proc. — 80 proc. kaciy). Kita dalis kac¢iy gali tapti
besiptomiais nesiotojais ir viruso platintojais (10 proc. — 15 proc. kaciy). Maza dalis kac¢iy yra
atspari FCoV infekcijai (5 proc.). Joms neaptinkama $iai ligai budingy simptomy. Reikéty
pabrézti, kad esant dideliam FCoV paplitimui FECV mutacijos ir FIP iSsivystymas pasireiskia tik
5 proc. uzsikrétusiy kaciy.

Daugelis korona virusy (pvz.: sukeliantys sunky timinj kvépavimo taky sindromg (angl.
SARS) yra zoonoziniai. Sie korona virusai gali plisti tarp gyviiny ir Zmoniy. FCoV atveju

infekcija néra uzregistruota Zmoniy tarpe (Dye ir kt., 2008).

1.4. Kaciy korona viruso dauginimasis organizme

Kaciy organizme korona viruso replikacija prasideda virionui prisitvirtinus prie lastelés-
Seimininko receptoriaus. Siam prisijungimui naudojamas viriono S baltymas, kuris jungiasi prie
Seimininko Igstelés membranoje esancios aminopeptidazés N (angl. APN) (Balint ir kt., 2012,

Cham TC ir kt., 2017). Dauguma alfa korona virusy naudoja $§ Seimininko lgstelés pavir§iaus
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receporiy (Andrew D. Regan ir kt., 2008, Andrew D. Regan ir kt., 2010). APN yra lasteliy
pavirsiaus glikoproteinas (apie 150 kDa), iSreisSkiamas ant granuliocity, monocity, fibroblasty,
neurony bei inksty, kvépavimo ir vir§kinimo epitelio lasteliy pavirSiaus. Il serotipo (ne | serotipo)
FCoV S baltymas ir Kkiti alfa korona virusai prisijungimui naudoja specifiska kaciy viruso formai
skirta Seimininko lastelés receptoriy (angl. fAPN) (Van Hamme E, ir kt., 2011).

FCoV patekimui j Igstele gali biiti naudojamas nuo receptoriaus nepriklausomas
mechanizmas (angl. ADE — antibody-dependent enhancement). Sis mechanizmas veikia imuninj
atsaka, kurio pagalba virusu yra uzkre¢iami monocitai ir makrofagai. Siuo baidu virusas pasklinda
po visg organizma (Jaimes ir kt., 2018). ADE patekimo mechanizma FIPV Il serotipas naudoja
nesant specifinio fAPN receptoriaus. Atlikty tyrimy duomenimis nustatyta, kad §is mechanizmas
naudojamas FIPV 11 serotipo patekimui j Iastelg in vitro metodu ir FIPV | serotipo patekimui j
lastele in vivo metodu (Takano ir kt., 2008a, Takano ir kt., 2008b).

FCoV replikacijos ciklas tesiasi viriono dalelei prisijungus prie lasteliy receptoriaus ir
patekus j lastelés citoplazma. FCoV j lastele-§eimininka patenka endocitozés badu. Sio patekimo
budu, su Igstelés receptoriumi susijunges virusas, sukelia virusinés ir lastelinés membranos
susiliejimg. Virusinés lgstelés membranos susiliejimg skatina FCoV S baltymas (Burkard C ir kt.,
2014).

Virusinés ir Igstelés-Seimininko receptoriy susiri§imag lydi du biocheminiai reiskiniai.
Sékmingam membranos susiliejimo indukavimui su endocitinémis puslelémis vykdoma:
proteazés aktyvacija arba FCoV S skilimas ir endosominio pH kritimas (Fehr ir kt., 2015, Millet
ir kt., 2015). Dél membranos susiliejimo, FCoV nukleokapsidé iSleidzia viruso genomg j
citoplazmg. Lastelés-Seimininko citoplazmoje atliekama viruso genomo replikacija ir baltymy
sintezé. FCoV susintetinti replikazés baltymai inicijuoja genomo replikacija (Masters ir kt. 2013,
825-858 p.)

Replikacijos eigoje sintezuojami nestruktariniai baltymai, kurie surenkami kartu su
replikazés-transkriptazés kompleksu. Sis kompleksas sudaro salygas RNR replikacijai ir vélesnei
struktiiriniy baltymy transkripcijai. Apdorotus sintezés ir replikazés baltymus virusinis
viengrandés teigiamos ribonukleortigsties (angl. SSRNA +) genomas nukopijuoja j ssSRNA tarping
molekule. Subgenominése RNR (angl. sgRNR) transkribuojami likusieji struktiiriniai ir papildomi
genai (Masters ir kt., 2013, 825-858 p.).

FCoV S, M ir E struktiiriniy baltymy jterpimas ir brendimas prasideda endoplazminio
tinklo (angl. ER) citoplazmoje. Galutiniai strukttriniy baltymy brendimo procesai (pvz.:

glikozilinimas) vyksta virusinius baltymus gabenant pernesimo keliu j ER-Golgi tarpinj
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kompartmentg (angl. ERGIC — endoplasmic reticulum-Goldi intermediate compartment) (Millet
ir kt., 2015). Lygiagrec¢iame procese, ERGIC srityje, N baltymai jungiasi prie sintezuoty
genominiy ssSRNR + molekuliy, kurios jtraukiamos j subrendusius virionus. Naujy virusiniy
daleliy surinkimas labiausiai reguliuojamas M baltymui saveikaujant su N baltymu esanciu
ERGIC srityje. Sios saveikos skatina viriono susiformavimg (Fehr ir kt., 2015). Kai virionas yra
visiS§kai surenkamas, naujas FCoV virusas transportuojamas per sekretorines pusleles j Iastelés
pavirsiy ir paSalinamas uz lgstelés riby. Viruso salinimas vyksta egzocitozés budu, kuris néra

reguliuojamas viruso (Masters ir kt., 2013, 825-858 p.).

1.5. Rizikos veiksniai FCoV infekcijos pasirei§kimui

Remiantis serologiniy tyrimy duomenimis nustatyta, kad FCoV i$plitima gali lemti didelis
ka&iy apgyvendinimo tankis. Sis veiksnys lemia greita uzsikrétima virusu. Auksto patogeniskumo
virusas mutuoja ir vyksta tolimesnis FCoV vystymasis (Rottier ir kt., 2005, Foley ir kt., 1997).
FCoV plitimg gali paveikti jvairtis poky¢iai vykstantys uzkrésto gyviino organizme, kaip:
Seimininko imuninis atsakas, veislé, genetika, amzius ar lytis (Yunjeong ir kt., 2016, Norris ir kt.,
2005, Foley ir kt., 1997, Rohrbach ir kt., 2001, Pesteanu-Somogyi ir kt., 2006).

Didel¢je kaciy grupéje (n) epidemiologinés mutacijos (E) rizika yra didesné ir teoriskai
iSreiksta forumuléje: E = n2 - n. Galima teigti, kad namuose, kuriuose yra 2 katés — mutacijos
rizika E = 2. Kai Siuose namuose gimsta 4 kac¢iukai (i$ viso 6 katés), rizika eksponentiskai
padidéja nuo 2 iki 30 (62 - 6). Didelis individy skaicius sparc¢iai padidina mutacijy kiekj ir FECV
virtimo j FIPV rizika. Didelis kaciy skai¢ius yra vienas i$ pagrindiniy rizikos veiksniy, Kuris
siejamas su kaciy infekcinio peritonito i$sivystymu (Rottier ir kt., 2005).

Nustatyta, kad kac¢iy korona Vvirusiné infekcija pasireiskia katéms turinéioms silpng
imuning sistema, kurig daZnai lemia amzius. Reik§mingai didesnéje susirgimo rizikos grupéje yra
jaunesni kaciukai (apie 70 proc.) ir senos katés (Rottier ir kt., 2005, Pedersen ir kt., 2014). FIP
dazniausiai pasireiskia nuo 3 savaiciy iki 3 mety amziaus katéms (Addie ir Jarrett, 2006).
Kaciukai gime¢ endeminiuose namuose tampa jautris infekcijai, kai praranda pasyvy sisteminj ir
vietinj (laktogeninj) motinos imunitetg. Jprastai jy amzius nuo 6 savai¢iy iki 10 savaiciy. Siekiant
apsaugoti jaunus kac¢iukus (apie 5 sav. — 6 sav. amziaus) rekomenduojama juos nujunkyti ir
atskirti nuo motinos. To nepadarius didéja jy uzsikrétimo rizika. Kaciukai, kurie per pirmuosius 2
gyvenimo ménesius (svarbus imunologinis laikotarpis) neturi kontakto su virusu aplinkoje ir
uzsikrétusia motina, gali biiti apsaugoti nuo uzsikrétimo (Addie ir kt., 2009). FIP infekcijos

i§sivystymo tikimybé padidéja vyresnéms nei 10 mety katéms. Si rizika susijusi su imuninio
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atsako sumaz¢jimu. Imuninio atsako mazéjimas pasireiskia dél senatvés arba kity
imunosupresijos veiksniy. Reikia pabrézti, kad stiprus imuninio atsako susilpnéjimas pasireiskia
FIV (kaéiy imunodeficito viruso) ar FeLV (kaciy leukemijos viruso) infekcijos atveju (Ariani ir
kt., 2019).

1.6. FECYV ir FIP sukeliamos infekcijos ir ju skirtumai

FECV infekcijos dazniausiai yra siejamos su ligomis, kuriy daugelis susirgimo atvejy
lieka asimptominiais. Jauniems kaciukams gali pasireiksti lengvas trumpalaikis viduriavimas
trunkantis keleta dieny, kas yra vienintelis ligos Zenklas. Vémimas pasireiSkia maZesniam atvejy
skai€iui ir paprastai néra reik§mingas simptomas. Tik retais atvejais virusas gali sukelti sunky
minj arba létinj vémima ir (arba) viduriavima, kuris gali pasibaigti mirtimi (Sharif ir kt., 2010).

FIPV sukelia peritonita, Kuris dazniausiai pasireiskia 3 ménesiy — 16 ménesiy ir vyresnio
amziaus (> 10 mety) katéms. Si infekcija yra viena i§ pagrindiniy naminiy kaé¢iy mirties
priezas¢iy. Nuo 5 proc. iki 12 proc. kaciy, uzsikrétusiy FCoV infekcija, gali pasireiksti FIP
iSsivystymas (Liesbeth ir kt., 2010). FIP budingas difuzinis vaskulitas, poliseroz¢é ir sunki
limfopenija (Addie ir kt., 2009, Kipar ir Meli, 2014, Pedersen, 2009a).

Laikotarpis nuo pradinio kontakto su FECV iki klinikiniy ligos pozymiy atsiradimo gali
trukti iki keliy savai¢iy, ménesiy arba retais atvejais net iki keliy mety. Sis laikotarpis gali
atspindéti laika, kurio reikia FIPV mutantams vystytis arba ligai progresuoti i§ subklinikinés j
kliniking bukle (Legendre ir kt., 2009, Pedersen, 2009b). Ligos simptomy atsiradimas — tai
signalas, kad katés imuniné sistema neatsilaiké pries virusa. Siuo atveju pasveikimo tikimybé yra
labai maza. Nepaisant jvairiy gydymo bandymy daugeliui pacienty nedelsiant ar po keliy savaiciy
atliekama eutanazija. Pasitaiko iSskirtiniy atvejy, kai katé atsigauna, taciau klinikiniai pozymiai
gali pasikartoti po ménesiy ar net po mety (Legendre ir kt., 2009).

Kaciy, kuriy imuninis atsakas yra silpnas issivysto efuziné arba §lapia kaciy infekcinio
peritonito forma. Ligos pradzioje atsiranda nespecifiniai ligos pozZymiai, tokie kaip létinis svorio
sumaz¢jimas, kar§¢iavimas, apetito praradimas ir mieguistumas. Gali pasireiks$ti anemija
sukelianti gleivinés pabalima (pvz.: danteny). Taip pat gali pasireiksti viduriy uzkietéjimas arba
viduriavimas. Slapia ligos forma sparéiai progresuoja, sukelia baltymy turin¢io skys¢io nuotekj i
pilvo ertmg, kas lemia pilvo i$siplitima (pagrindinis FIP sergamcios katés pozymis). Skystis taip
pat gali biiti kaupiamas kratinés lastoje ir sukelti kvépavimo sutrikimus. Dauguma kaciy su slapia

FIP forma mirsta per artimiausius 2 ménesius nuo pirmy ligos pozymiy atsiradimo (Addie, 2009).
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Katéms, turin¢ioms dalinj lgsteliy imunitetg iSsivysto sausa kaciy infekcinio peritonito
forma. Ligos pradzioje stebimi panasis ligos simptomai, kaip ir §lapioje FIP formoje. Biidingas
svorio mazgjimas, karS¢iavimas, apetito stoka ir mieguistumas. Kiti pozymiai pasireiskia
priklausomai nuo to, kokie vidaus organai yra pazeisti granulomy (pilvo limfmazgiai, Zarnos,
kepenys, inkstai, akys, plauc¢iai). Nuo 10 proc. iki 25 proc. kaciy pasireiskia neurologiniai
sutrikimai. Granulomos atsiradusios centrinéje nervy sistemoje sukelia paralyziy, disorientacija,
pusiausvyros praradimg, drebulj, traukulius, elgesio pokycius ir §lapimo nelaikymg. Daznai
atsiranda kepeny ir inksty pazeidimy, kurie diagnozuojami naudojant cheminius testus.
Granulomos gali atsirasti ir kriitinéje. Kai kuriais atvejais vienintelis paveiktas organas biina akis
(Addie, 2009). Kadangi sausa FIP forma progresuoja léciau, katés gyvenimo trukmé — ilgesné nei
sergant slapia forma. Galima teigti, kad jei akis — vienintelis organas paveiktas granulomy, katé
tikétina gyvens ilgiau. Katés turin¢ios apetita, bet neturin¢ios neurologiniy pozymiy ar anemijos
paprastai gali iSgyventi iki vieneriy mety po pirmyjy klinikiniy pozymiy atsiradimo. Taciau
nusilpus imuninei sistemai sausa ligos forma gali pereiti j Slapia FIP, taip pakeiciant ligos eiga.
(Pedersen NC, 2009a). Nepaisant vyraujanc¢ios formos, liga neiSvengiamai pasibaigia gyviino
mirtimi (Patel ir kt., 2009, Goodson ir Randell, 2009).

1.7. FCoV diagnostika

Nuolatiné FCoV cirkuliacija ka¢iy populiacijoje galimai padidina virulentisko FIP
iSsivystymo tikimybe. Kadangi FIP patogenezé yra menkai suprantama, nuolatinis uzsikrétusiy ir
FCoV platinanciy kaciy aptikimas ir izoliavimas gali sumazinti FIP atsiradimo rizikg. Tam

naudojami jvairtis FCoV diagnostiniai metodai (Sharif ir kt., 2010).

1.7.1. Serologiniai tyrimai

Siekiant nustatyti FCoV jtariamai infekuotoms katéms yra naudojamas imunofermentinés
analizés metodas (IFA), kurio pagalba yra nustatomas kiekybinis ka¢iy korona viruso antikiiny
skaiCius kraujo méginiuose. FIP atvejais kac¢iy korona viruso antikiiny skai¢ius yra didesnis nei
FECV, taiau néra tiksliai nustatyto atitinkamo intervalo, kuris indikuoty FIP infekcija. Siekiant
diagnozuoti FIP yra atliekami papildomi tyrimai (Sharif ir kt., 2010).

1.7.2. Rivalta testas
Tikslesnis FIP nustatymo testas (pvz.: Rivalta testas) yra paremtas efuziniy skysciy
meginiy tyrimais. FIP sergancios katés paprastai turi geltona, klampy, turtingg baltymais skystj,

kuriame aptinkamas mazas lgsteliy kiekis. Iprastai efuziniame skystyje vyraujanti baltymy
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koncentracija yra > 35 gramy /1 su mazu albumino ir globulino kiekiu (Tasker, 2018). Uminés
fazés baltymo (angl. AGP — acute phase protein) aptikimas susidariusiame skystyje yra galimas
FIP diagnostinis rodiklis. FIP seroteigiamy kaciy méginiuose AGP koncentracija yra > 1,55
mg/ml (Giori ir kt., 2011).

Rivalta testas yra paprastas, nebrangus metodas, kuriam nereikia specialios laboratorinés
jrangos ir gali biiti lengvai atlickamas privacioje praktikoje. Jis labai naudingas siekiant nustatyti
ar susikaupes efuzinis skystis yra sukeltas FIP ar galimai kitos ligos. Teigiama testo reakcija
sukelia didelé baltymy, fibrino ir uzdegiminiy mediatoriy koncentracija.

Bandymui atlikti yra naudojamas skaidrus vamzdelis (10 ml) pripildytas ~ 8 ml distiliuoto
vandens j kurj jdedamas 1 lasas acto rugsties (labai koncentruotas actas, 98 proc.), turinys gerai
i¥maiSomas. Sio tirpalo pavir§iuje kruop$&iai yra paskirstomas 1 laselis efuzinio skys&io. Rivalta
bandymas yra neigiamas, jei efuzinio skyscio laselis iSnyksta, o tirpalas iSlicka skaidrus. Jei lasas
islaiko savo forma, lieka prisitvirtings prie pavir§iaus arba létai pliduriuoja link vamzdelio dugno
(laselio, medtizos pavidalo), bandymas apibréziamas kaip teigiamas (1.6. pav.). FIP atzvilgiu $is
metodas pasizymi 91 proc. jautrumu ir 66 proc. specifiskumu. Teigiami rezultatai kartais gali biti
uzfiksuoti katéms sergancioms bakteriniu peritonitu ar limfoma. Taciau tokj efuzinj skystj lengva
atskirti atliekant mikroskopinius ar citologinius tyrimus, kuriy metu yra nustatoma bakterijy
kulttirg (Hartmann ir kt., 2003, Addie ir kt., 1990, 300-312 p.)

1.6. pav. Teigiamas Rivalta testo méginys (Tasker ir kt., 2019).

1.7.3. PGR metodas

Atvirkstinés transkriptazés polimeraziné grandininé reakcija (angl. RT-PCR) yra greitas ir
jautrus FCoV aptikimo metodas. FCoV nustatymui atlikti naudojami j genomo
konservatyviuosius regionus nukreipti pradmenys: Pol (Escutenaire ir kt., 2007, Dye ir kt., 2008),
7b gena (Kennedy ir kt., 2008, Kiss ir kt., 2000), ir 3' netransliuojama regiong (angl. 3'UTR)
(Sharif, ir kt., 2008, Duarte ir kt., 2009). Siy pradmeny naudojimas leidzia aptikti dauguma

FCoV padermiy (Benetka ir kt., 2004, Addie ir kt., 2003).
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FCoV RNR aptikimui (RT-PCR metodu) gali biiti naudojami audiniy, efuziniy skysciy,
kraujo, smegeny skyscio (angl. CSF) ar vandenyje esantys méginiai. RNR yra labai jautrus
degradacijai biopolimeras. Surenkant RNR méginius i§ audiniy nevykdomas fiksavimas
formalinu. Formalinas gali degraduoti tiksling RNR ir sumazinti PGR tyrimo jautruma. Tyrimy
tikslais imami méginiai dazniausiai surenkami j specialius RNR konservavimo skysc¢ius (Barker ir
kt., 2017).

FCoV RNR aptikimas (ypa¢ didelis kiekis) kraujyje, efuziniame skystyje, audiniuose,
CSF ir (arba) vandeniniuose méginiuose yra svarbus FIP diagnozavimo rodiklis. Tac¢iau FCoV
RNR buvimas tiriamuosiuose méginiuose neturéty bati vienintelis kriterijus, pagal kurj
nustatoma galutiné diagnozé (Barker ir kt., 2017).

FCoV RNR aptikimas i§maty méginiuose vykdomas atliekant PGR tyrima. Sio tipo
tyrimas yra jautrus ir naudingas metodas naudojamas FCoV platinan¢iy kaciy sekimui. PGR
signalo stiprumas i§matose koreliuoja su Zarnyne esan¢iu viruso kiekiu. Sie rezultatai naudingi
nustatant kates platinancias didelj viruso kiekj ir didinancias sveiky kac¢iy uzsikrétimo rizika
(Sharif ir kt., 2009).

1.7.4. Histopatalogija ir Imunohistocheminiai metodai

Galutiné FIP diagnozé atlieckama atlikus histopatologinius audiniy tyrimus (kepeny, inksy,
zarny limfmazgiy). Pagrindiniai FIP infekcijos pozymiai — granuliomatoziniai mazgeliai vidaus
organuose ir efuzinis skystis kriitinés ar pilvo ertméje. Histopatoliginiy tyrimy rezultatams
patvirtinti atliekami imunohistocheminiai metodai (angl. IHC), kurie nustato FCoV antigeng
audiniy méginiuose (Gibson ir kt., 2007, Giordano ir kt., 2005).

1.8.FCoV gydymas

FIP ligos eiga greitai progresuoja, o serganéiy ka¢iy mirtingumas pasireiskia beveik 100
proc. atvejy (Malbon ir kt., 2019). FCoV infekcijos plitimui sumazinti gyviinai gali biiti
vakcinuojami. FIP sergancios katés nepagydomos. Taikomas simptominis gydymas, kuris
suSvelnina ligos klinikinius poZymius

FIP vakcinos kiirimo eigoje buvo atlikta daug nesékmingy bandymy. Tikrinant vakcinos
efektyvumga nustatyta, kad didziaja serganéiy gyviiny dalj sudaré vakcinuotos katés. Siuo metu
yra sukurta viena vakcina, kurig galima jsigyti JAV ir kai kuriose Europos Salyse. Vakcina
skiriama intranazaliai. Jg sudaro temperatiirai jautrus II tipo FCoV padermés (DF2) mutantas.

Reikia pabrézti, kad aplinkoje didesnj paplitima sudaro I tipo korona virusai (Addie ir kt., 2001,
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Addie ir kt., 2003). Atliktuose vakcinuoty kaciy tyrimuose nenustati daznesni FIP susirgimo
atvejai, todél galime teigti, kad sukurta vakcina yra saugi.

Atlikti vakcinos efektyvumo tyrimai yra nenuoseklis. Pasiekta vakcinuoty gyviiny
apsauga yra nuo 0 proc. iki 75 proc. (Hoskins ir kt., 1995, McArdle ir kt., 1995, Scott ir kt., 1995,
Gerber ir kt., 1990). Vakcina neveiksminga katéms turéjusioms kontakta su FCoV, dél to jos
naudojimas yra ribotas. Vakcinos veiksmingumas prilkauso nuo katés amziaus. Taciau reikia
pabrezti, kad vakcina gali biiti naudojama tik nuo 16 savaités ir vyresnio amziaus katéms. D¢l Siy
prieZasCiy vakcina daZniausiai nerekomenduojama.

Medikamenty naudojimas neapsaugo nuo FIP susirgimo, bet gali pagerinti gyviino fizing
bikle. Mokslininky atliktuose tyrimuose nustatyta, kad Chlorokvino vartojimas (maliarijai
gydyti) slopina FIP viruso replikacija, turi prieSuzdegiminj poveikj. Nudojant Chlorokving katém
padidéjes alanino aminotransferaziy kiekis, Sio vaisto naudojimas — ribotas. Istirtas Ciklosporinas
A blokuoja korona virusy dauginimasi lgsteliy kultiiroje, taciau jis nebuvo iSbandytas in vivo.
Nustatyta, kad imunosupresiniai vaistai (pvz.: ka¢iy omega interferonas) buvo naudoti FIP
pacienty gydymui, ta¢iau jy poveikis ribotas ir mazai istirtas. Pastebéta, kad kaciy gydymas
Prednizolonu ir Ciklofosfamidu gali sumazinti FIP klinikinius simptomus, ta¢iau mazai pakeicia
ligos eiga (Pedersen ir kt., 2015).

Dabartinés rekomenduojamos FIP sergan¢iy kaciy gydymo procediiros susijusios su
gyvenimo kokybés gerinimu iki neiSvengiamos mirties. Siekiant FIP ligos simptomy
palengvinimo taikoma terapiné paracentezé (iStraukiamas pilvo ar Kitose srityse susikaipes
efuzinis skystis) pilnaverté mityba, antibiotikai (siekiant i§vengti antrinés bakterinés infekcijos).
Sunkios anemijos atvejais atliekamas kraujo perpylimas. Terapijos taikymas gali pagerinti katés
apetitg ir padéti priaugti netekto svorio. Taciau iki Siol eutanazija yra vienintelis biidas siekiant

apsaugoti kat¢ nuo galimy kanc¢iy (Addie ir kt., 2009).

1.9. Apsaugos priemonés FCoV infekcijos suvaldymui

Kontrolé yra efektyviausias ligos suvaldymo metodas, kuris gali uzkirsti kelia FCoV
infekcijos paplitimui. Infekcijos pasalinimui arba sumazinimui yra naudojamos kelios kontrolés
strategijos. Aplinkos kontrol¢ yra placiausiai naudojama priemoné, o geros higienos priemones
neatsiejama jos dalis (Dye ir kt., 2008).

FCoV ant jvairiy pavirsiy (drabuziy, zaisly, priezitiros jrankiy), neturtingos aplinkos ar

iSmaty gali iSgyventi iki 7 savaiciy. Tinkamas valymas ir dezinfekavimas yra svarbus viruso
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sunaikinimo biidas. Virusas gali biiti inaktyvuojamas su dauguma buityje naudojamy
dezinfekanty. Viena i§ galimy dezinfekavimo priemoniy yra natrio hipochlorito 1:32 tirpalas. Sis
tirpalas ruoSiamas tik naudojimo metu, apsaugant nuo neigiamo $viesos poveikio (Drechsler ir
kt., 2011).

Aplinkos apsaugos ir rekomenduojamos geros higienos priemonés:

e Kaciy kraiko dézutes turi buti laikomos Svarios ir i§déstytos atokiau nuo maisto ir
vandens dubenéliy. Kiekvieng dieng i§valoma pasalinant iSmatas. Visiskai iSvaloma ir
dezinfekuojama bent kartg per savaite (Addie ir kt., 2009).

e Kaciy skai¢iaus mazinimas prieglaudose ir veislynuose, kuriuose vyrauja didelis kaéiy
skai¢ius. Vienoje vietoje rekomenduojama laikyti ne daigiau kaip 2—5 kaciy grupe. Sios grupés
turéty bati suskirstytos pagal amziy (kaciukai jaunesni nei 4 mén. turéty biti atskirti nuo
suaugusiy kac¢iy) (MacLachlan ir kt., 2010).

e Ligos pasireiskimo daznuma taip pat galima kontroliuoti atskiriant jaunus kac¢iukus,
kuriems kyla infekciné rizika uzsikrésti nuo motinos. Izoliuojant sergancias kates nuo sveiky
individy (Lutz ir kt., 2002, MacLachlan ir kt., 2010).
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2. MEDZIAGOS IR METODAI

Tyrimo vieta. Tyrimai buvo atliekami Nacionaliniame maisto ir veterinarijos rizikos

vertinimo institute (NMVRV1), Virusologiniy tyrumy skyriuje nuo 2017 mety sausio ménesio iki

2019 mety geguzés meénesio. Tyrimas atliktas laikantis Mokslo ir mokymo tikslais naudojamy
gyviiny laikymo, priezitiros ir naudojimo reikalavimy, patvirtinty Valstybinés maisto ir

veterinarijos tarnybos direktoriaus 2012 m. spalio 31 d. jsakymu Nr. B1-866 (Zin., 2012, Nr.

130-6595).
Tyrimo objektas. Tyrimo laikotarpiu IFA metodu FCoV atzvilgiu buvo istirti 137 kaciy

kraujo serumo meéginiai, kurie buvo pristatyti ] NMVRVI i§ Lietuvos jvairiy veterinarijos kliniky

ir pavieniy gyventojy auginanciy kates.

o

2.

Tyrimo planavimas. Katés suskirstomos j tiriamas grupes, pagal:

Iyti (moteriskosios ir vyriskosios).

amziy (tiriamieji suskirstyti j 3 grupes: katés iki 2 mety amziaus, vyresnés nei 2 metai katés ir

vyresnés nei 10 mety katés).

veisle (sudarytos 2 grupés: miSriny ir veisliniy kaciy).

gyvenamaja vietg (sudaytos dvi grupés: naminés katés ir prieglaudoje auginamos katés).

sezong (sudarytos 4 grupés: ziemos, pavasario, vasaros, rudens).

1. Medziagos

Tyrimui naudoti reagentai ir cheminés medZziagos:

Plovimo tirpalas (prie$ naudojima praskiedziamas 20 karty)

TMB substrato tirpalas

Ribiné kontrole

Teigiama kontrolé

Neigiama kontrolé

FCoV konjugatas

Reakcijos sustabdymo tirpalas

Virkon S — dezinfekcinis tirpalas (1 proc.)

Teigiama kontrolé (sausai Saldyta), atskiesta laikoma - 25 °C (x 5 °C) temperatiiroje
Neigiama kontrolé (sausai $aldyta), atskiesta laikoma - 25 °C (x 5 °C) temperatiiroje
Plovimo tirpalas (prie$ naudojimg praskiedziamas 200 karty)

Substrato tirpalas ,,A*
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e Substrato tirpalas ,,B*

Irenginiai ir nustatyti parametrai:

e Spektrofotometras (automatinis mikroploksteliy analizatorius): 650 nm/450 nm

Centrifuga: 1000 aps./min — 2000 aps./min.

Termostatas: + 37°C £3°C, + 18°C — + 26°C temperatiira

Sky€iy purtykle.
Saldytuvas + 5 °C (3 °C) temperatiira
Saldiklis - 25 °C (5 °C) temperatiira

2.2. Metodas
Kaciy korona viruso diagnostika buvo atlieckama pritaikant kokybinés imunofermentinés
analizés (IFA) technika, kuri leidZia identifikuoti kaciy korona viruso antikiinus (Ak)

indivudualiuose kaciy kraujo serumo ir pilvo ertmés skysc¢io meéginiuose.

Naudoti rinkiniai:
1. EVL (angl. European Veterinary Laboratory, Nyderlandai).
2. NovaTec (Immunodiagnostica GmbH, Vokietija), pradétas naudoti nuo 2018 mety lapkri¢io

meénesio.

2.2.1. Imunofermentiné analizé
Veikimo principas:

FCoV Ak nustatymui yra naudojama neteisioginés imunofermentinés analizés technika
(2.1. pav.), kuriai naudojamos mikrplokstelés duobutés padengtos FCoV specifiniu antigenu
(glikoproteinais).

Tyrimo metu testuojami méginiai yra atskiedziami ir inkubuojami duobutése, kuriose
esantys specifiniai FCoV antikiinai sudaro FCoV antiktiny imuno—kopleksa ir pasilicka suristi
mikroplokstelés duobutése. Su FCoV specifiniu antigenu nesusijunges antikiiny perteklius
iSplaunamas. Po Sulinéliy plovimo j duobutes jpilama HRP zZyméto konjugato tirpalo, kuris
prisijungia prie specifiniy FCoV antikiiny. Neprisijunges HRP zZyméto konjugato tirpalo
perteklius iSplaunamas. Pakartotinai praplovus j Sulinélius pilamas substratas (TMB ir peroksido
misinys). Peroksidazé skaido peroksida ir katalizuoja tetrametilbenzidino oksidacija bei,

atitinkamai spalvos pasikeitima. Jei tiriamajame serume yra antigenui specifiniy antiktiny,
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Sulinélio reakcijos spalva tampa mélyna. Sustabdzius fermentine reakcija (0,2 M sieros riigsties
tirpalu) Sulinéliy spalva tampa geltona.

Spalvos intensyvumas yra proporcingas antikliny koncentracijai tiriamajame méginyje
(kuo didesnis intensyvumas, tuo didesné FCoV antikiiny koncentracija méginyje; kuo mazesnis
spalvos intensyvumas, tuo mazesné méginio Ak koncentracija, tuo daugiau i$ rinkinio
prisijungusiy su fermentu suristy antiktiny), kuri matuojama automatiniu mikroploksteliy

analizatoriumi (spektrofotometru).

wash wash

2.1. pav. Imunofermentinés analizés (angl. ELISA) tyrimo schema.

Méginiy paruoSimas

Kraujo méginys surenkamas j mégintuvélius be antikoagulianto. Surinktas kraujo méginys
paliekamas netrikdomai kambario temperattroje (15 min. — 30 min.), leidZiant kraujui sukre$éti.
Kresulys pasalinamas centrifuguojant 1000 aps./min — 2000 aps./min, 10 minu¢iy Saldomoje
centrifigoje. Gautas supernatantas vadinamas serumu. Po centrifugavimo svarbu skystg
komponentg (serumg) nedelsiant perkelti j Svary polipropileno mégintuvélj, naudojant pastero

pipete. Tyrimo metu méginiai turi bati laikomi + 2 °C — + 8 °C temperatiroje.

Pasiruos$imas tyrimui (EVL)

Prie$§ naudojimg visi reagentai palaikomi 15 min. + 18 °C — + 26 °C temperatiiroje
tamsioje vietoje. Atskiedziamas koncentruotas (200 x) plovimo tirpalo buteliukas su 3980 ml
distiliuoto vandens. Sis tirpalas yra vadinamas ,,Plovimo tirpalu®. ] visas duobutes jpilama po 250
ul atskiesto ,,Plovimo tirpalo®, tada iSkratoma ir kartojama dar 4 kartus. Po paskutinio plovimo
mikroplokstelé nusausinama absorbuojanc¢iu popieriumi, taip pasalinant ,,Plovimi tirpalo*
likucius.

Naudojant rinkinj pirmg karta, teigiama kontrol¢ atskiedZiama su 0,5 ml distiliuoto
vandens, o neigiama kontrolé atskiedziama su 1,0 ml distiliuoto vandens, tuomet iSpilstoma }
Saldomuosius mégintuvélius ir laikoma - 25 °C (x5 °C) temperetiiroje.

Atskiroje mikroploksteléje atliekami kontroliy (neigiamos, teigiamos) ir tiriamyjy méginiy

3 kartiniai skiedimai, pradedant santykiu 1:30, tuomet 1:90, 1:270 (2.2. pav. arba 2.3. pav.).
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5l 50 pl 50 pl

Méginys 145 pul 100 pl 100 pl
buferinio tirpalo buferinio tirpalo buferinio tirpalo
1:30 1:90 1:270

2.2. pav. Pirmas skiedimo biidas (méginiy ir kontroliy).

Sul 2ul 0,5 ul
Meéginys 145 pl 100 pl 100 pl
buferinio tirpalo ~ buferinio tirpalo buferinio tirpal
1:30 1:90 1:270

2.3. pav. Antras skiedimo biidas (méginiy ir kontroliy).

Procediira

1. I paruosta (iSplautg) rinkinio mikroplokstele ipilama po 100 ul buferinio tirpalo (BI) (1 Al,
A2, A3 duobutes).

2. ] mikroplokstele perkeliama po 100 pl atskiesty kontroliy (neigiamg ir teigiama) ir tiriamyjy
serumy (2.4. pav.)

3. Mikroplokstelé uzdengiama (dangteliu, aliuminio folija ar lipnia juosta) ir paliekama

inkubuotis 1 valandg + 37 °C (x 1 °C) temperatiiroje.
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1:30 1:90 1:270 1:30 1:90 1:270 1:30 1:90 1:270 1:30 1:90 1:270
BL |BL |BL ' ‘ ‘ ‘ '

Bl. — duobutés su buferiniu tirpalu ||
N — neigiama kontrolé
T T T T —teigiama kontrolé
1—Meginys Nr. 1

2 —Meéginys Nr. 2

3 — Meéginys Nr. 3 -

e R B A = o T

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

2.4. pav. Kontroliy ir méginiy iSpilstymas mikroploksteléje.

4.

10.
11.
12.

13.

Mikroplokstelés turinys iSkratomas rankiniu biidu, mikroplokstelé plaunama j visas duobutes
jpilant po 250 pl atskiesto ,,Plovimo tirpalo. Mikroplokstelé iSkratoma, plovimas kartojamas
dar 4 kartus. Po paskutinio plovimo mikroplokstelé nusausinama absorbuojan¢iu popieriumi,
taip paSalinant ,,Plovimi tirpalo* liku¢ius.

I kiekvieng mikroplokstelés duobute iSpilstoma po 100 pul HRPO anti-raiSiniy antikiiny
konjugato.

Mikroplokstelé uzdengiama (dangteliu, aliuminio folija ar lipnia juosta) ir palickama
inkubuotis 1 valandg + 37 °C (x 1 °C) temperatiiroje.

Mikroplokstelés turinys iSkratomas rankiniu biidu ir plaunamas j visas duobutes jpilant po
250 ul atskiesto ,,Plovimo tirpalo*. Mikroplokstelé iskratoma, plovimas kartojamas dar 4
kartus. Po paskutinio plovimo mikroplokstelé nusausinama absorbuojanciu popieriumi, taip
pasalinant ,,Plovimi tirpalo* likucius.

Lygiomis dalimis sumaiSomas substrato ,,A“ tirpalas su substrato ,,B* tirpalu (3 eilutéms: ,,A*
1,5 ml+,,B“ 1,5 ml). Svelniai papurtoma ir i§pilstoma po 100 pl j kiekviena mikroplokstelés
duobute.

Mikroplokstelé paliekama inkubuotis 10 min. — 13 min. + 18 °C — + 26 °C temperatiiroje
tamsioje vietoje.

I kiekvieng mikroplokstelés duobute iSpilstoma po 50 pl,,STOP* tirpalo.

Rezultato nuskaitymas atliekamas per 10 min. po reakcijos sustabdymo.

Optinis tankis mikroplokstelés duobutése nuskaitomas naudojant automatinj mikroploksteliy
analizatoriy, matuojant su 450 nm ilgio bangos filtru.

Vertinamas kiekvieno méginio titras (1:30, 1:90, 1:270) pagal optinio tankio reikSmes.

Rezultaty skaiCiavimas:
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Méginys yra teigiamas, jei MOTas0> 2,5 x NKOTasp (Skiedime 1:30).

Kiekybinio antikliny tyrimo rezultatai yra vertintini, kai:

Neigiamos kontrolés OTaso dydis yra < 0,400, titro pabaigos taskas < 1:30 skiedime.
Teigiamos kontrolés OTaso dydis yra > 0,800, titro pabaigos taskas > 1:270 skiedime.

Pasiruosimas tyrimui (NovaTec)

Prie$ naudojima visi reagentai palaikomi apie 30 min + 18 °C — + 26 °C temperattroje
tamsioje vietoje. Atskiedziamas reikiamas kiekis koncentruoto (20x) plovimo tirpalo (pvz.: 10 ml
plovimo tirpalo + 190 ml distiliuoto vandens). Taip paruostas tirpalas yra vadinamas “Plovimo
tirpalu”. Atskirame mégintuvélyje atlickami tariamyjy méginiy skiedimai (1:100): 10 pl méginys
sumaisomas su 900 pl buferinio tirpalo pagal 2.5. paveiksle nurodyta schema (kruopséiai

sumaiSoma naudojant skysciy purtykle).

10 ul serumo

méginys 900 ul (1:100)

Méginiy skiedimo tirpalas

2.5. pav. Tiriamyjy méginiy ir kontroliy skiedimo schema.

Procediuira

1. T rinkinio plokstelés Sulinélius po 100 pl iSpilstomos kontrolés ir praskiesti (1:100) méginiai
(pav. 2.6. arba 2.7). Sulin¢lis A1 arba Al + A2 palickamas substratui (TMB) tus¢ias.

2. Mikroplokstelé uzdengiama (aliuminio folija ar lipnia juosta, pateikta kartu su rinkiniu) ir

inkubuojama + 37 °C (£ 1 °C) temperatiroje apie 1 val. (£ 5 min.).
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1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
ATBLT 2 \ \ \ \ |
Bl - tuscias -

B NK 3 NK — neigiama kontrolé
C RK 3 TK — teigiama kontrolé |

' ) RK — Cut off kontrolé ||
D | RK 4 1-Meéginys Nr. 1
E TK A 2 — Méginys Nr. 2 —
F 1 5
G 1 irt.t
H 2

2.6. pav. Kontroliy ir méginiy i$pilstymo mikroplokstel¢je schema.

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
A | BL | BL [irtt [irtt : ! ! : :
Bl — tuséias ||
B | NK | NK | .. NK — neigiama kontrolé
c | RK | RK TK — teigiama kontrolé |
RK — Cut off kontrole |
D | TK | TK 1 - Méginys Nr. 1
B | 1 2 —Meginys Nr. 2 —
F 2 2
G 3 3
H 4 4

2.7. pav. Kontroliy ir méginiy iSpilstymo mikroplokstel¢je schema.

3. Mikroplokstelés turinys iskratomas rankiniu arba automatiniu baidu.

4. Mikroplokstelés Sulinéliai pripildomi “Plovimo tirpalu” po 300 ul. Mikroplokstelé iSkratoma
rankiniu arba automatiniu budu. Plovimas kartojamas dar 2 kartus (viso 3 plovimai).
Plovimas tarp kiekvieno ciklo turéty buti > 5 s. Blogai iSplauta plokstele gali parodyti
aukstesnius OT.

5. T visus Sulinélius i$pilstoma po 300 pl FCoV konjugato, isskyrus Al ar Al + A2.

6. Mikroplokstelé uzdengiama (aliuminio folija ar lipnia juosta, pateikta kartu su rinkiniu) ir
inkubuojama + 18 °C — + 26 °C tamsoje apie 30 min.

7. Mikroplokstelés Sulinéliai pripildomi “Plovimo tirpalu” po 300 pl. Mikroplokstelé iSkratoma
rankiniu arba automatiniu budu. Plovimas kartojamas dar 2 kartus (viso 3 plovimai).

8. I kiekvieng mikroplokstelés duobute iSpilstoma po 100 pl TMB substrato tirpalo.

9. Mikroplokstelé uzdengiama (dangteliu) ir inkubuojama + 18 °C — + 26 °C temperatiiroje
tamsoje apie 15 min.
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10. I kiekvieng mikroplokstelés duobute iSpilstoma po 50 pul ,,STOP* tirpalo.

11. Rezultaty nuskaitymas atliekamas per 30 min. po reakcijos sustabdymo.

12. Optinis tankis mikroplokstelés duobutése nuskaitomas naudojant automatinj mikroploksteliy
analizatoriy, 450/620 nm ilgio bangos filtru.

13. Patikrinami rinkinio kontroliy patvirtinimo kriterijai (jeigu nors vienas kriterijus neatitinka,

tyrima reikia kartoti) (2.1. lentelé).

2.1. lentelé. Kontroliy patvirtinimo kriterijai.

Mikroploksteliy duobutés Absorbcijos verté
Bl su TMB tirpalu Al arba Al + A2 < 0,100
NK B1 arba B1 + B2 < 0,200 ir RK-cut-off
RK Cl+DlarbaCl+C2 |0,150-1,30
TK ElarbaEl + E2 > RK

Rezultaty skai¢iavimas:

Ribinis absorbcinis vidurkis (RK) nustatomas apskai¢iavus ribing kontroliy (RK) verte.
Pvz.: RK 0,39 + 0,37 = 0,38

Rezultatai ver¢iami ] NTU (angl. Nova Tec Units) vienetus (2.5. lentel¢).

Meéginio OT (vidurkis) X 10
RK

= NovaTec Units (NTU)

1,591 X 10
0,43

Pvz.: = 37 NTU (angl. Units)

2.2. lentelé. Rezultaty vertinimas pagal pateiktas reik§mes.

Rezultatas | NTU Interpretacija
Teigiamas > 11 Meéginyje aptikti antiklinai prie$ patogena

Jtariamas 9—-11 | Neaiskus antikliny aptikimas pries patogeng. Rekomenduojama
tyrimg pakartoti po 2 sav. — 4 sav., paémus nauja méginj. Jeigu ir
vél rezultatai tokie patys, méginys vertinamas, kaip neigiamas

Neigiamas | <9 Meéginyje antikliny pries patogena neaptikta

Rezultatai laikomi patikimais, kai BloTsso < 0,100, NKoT4s0 < 0,200 ir NK < Bl, TKoTss0> RKoTaso
(RKoTssoabsorbcojos verté nuo 0,150 — 1,30).
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2.3. Statistinis duomeny apdorojimas

Statistiné duomeny analizé buvo atlikta naudojantis SPSS 25 (Statistical Package for the
Social Sciences) programg ir Microsoft Exel skaic¢iuokle.

Kokybiniy duomeny 2 nepriklausomy grupiy palyginimui buvo naudotas > kriterijus
(angl. Chi-square tests). Yra apskai¢iuojamas ligos pasireiskimy daznis (Seroteigiami ir
seroneigiami gyviinai), procentiné dalis ir statistinis reikSmingumas tarp grupiy. Skirtumai tarp

grupiy laikyti statistiSkai reikSmingi, kai p < 0,05.
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3. REZULTATAI

3.1. Kacdiy korona viruso pasireiSkimo jvertinimas

Tyrimo metu iSanalizuoti 137 kaciy tyrimo rezultatai. Nustatyta, kad didZioji méginiy
dalis (66 proc.) yra seroteigiami, turi specifiniy antikainy pries FCoV. Seroneigiamy rezultaty
dalis kur kas mazesné (34 proc.) (3.1. pav.). Tirty rizikos faktoriy aprasomosios statistikos
rezultatai pateikiami 3.1. lenteléje. p reikSmé rodo atlikto tyrimo statistinj patikimuma, kurio
pagalba galime pagrjstai atmesti klaidingg hipotez¢. Kai p > 0,05 iskelta hipotezé laikoma
statistiSkai nereikSminga ir atmetama, p < 0,05 rodo, kad yra maza tikimyb¢, jog nustatytas

skirtumas buvo tik atsitiktinumas.

100
N 80
(75}
:q:;, 60
£
< 40
=
= 20
0
Teigiama Neigiama
2017 m. 01 mén. — 2019 m. 05 m.

3.1. pav. Kaciy korona viruso sergamumo pasireiSkimas nuo 2017 mety sausio ménesio iki 2019

mety geguzés ménesio.

3.1. lentelé. Statistiniai rizikos faktoriy rezultatai.

Rizikos faktoriai P reik§mé
Lytis 0,509
AmZius 0,269
Veislé 0,489
Vieta 0,491
Sezonas 0,102

3.2. Kadiy korona viruso tyrimy aktualumas
Nuo 2017 mety sausio ménesio iki 2019 mety geguzés ménesio buvo atlikti 365 virusiniy
infekcijy tyrimai. Nacionalinio maisto ir veterinarijos rizikos vertinimo institute, Virusologiniy

tyrimy skyriuje atlieckami Sie vurusologiniai tyrimai: panleukemijos viruso (angl. FPV), kaciy
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herpes viruso (angl. FHV), kaciy kalici viruso (angl. FCV), ka¢iy imunodeficito viruso (angl.
FIV), kaciy leukemijos viruso (angl. FeLV), kaciy korona viruso (FCoV) tyrimai.

Didziaja tyrimy dalj sudaré kaciy korona viruso tyrimai (137). Panasiu daznumu
pasizyméjo kaciy herpes viruso (atlikti 44 tyrimai), kaciy kalici viruso (atlikti 51 tyrimai), kaciy
imunodeficito viruso (atlikti 60 tyrimy) ir kaciy leukemijos viruso (atlikti 65 tyrimai)
diagnostiniai tyrimai. Kac¢iy panleukemijos viruso tyrimai sudaré maziausia atlikty tyrimy dalj
(atlikti 8 tyrimai). Atlikty tyrimy daznio pasiskirstymas rodo, kad kaciy korona viruso tyrimai yra
vieni i§ paklausiausiy Nacionalinio maisto ir veterinarijos rizikos vertinimo institute,

Virusologiniy tyrimy skyriuje, lyginant su kitomis kaciy virusinémis infekcijomis (3.2. pav).

40%
35% —
30%
- 25%

20% 38%
15%
10%
5%
0%

Atvejai, proc

2%]

FIvV FeLV FCV FHV FPV FCoV
Kaciy virusinés infekcijos

3.2. pav. Kaciy virusiniy infekcijy tyrimy daznis Nacionaliame maisto ir veterinarijos rizikos

vertinimo institute, Virusologiniy tyrimy skyriuje.

3.3. FCoV pasireiSkimas pagal lytj

Buvo vertinama kaciy korona viruso pasireiskimo priklausomybé pagal lytj. Sudarytos dvi
grupés, kurias sudaré moteriskosios ir vyriskosios lyties atstovai.

IStyrus 75 moteriskosios lyties kates, 64 proc. kaciy buvo diagnozuotas korona virusas. 36
proc. (i$ 75 individy skai¢iaus) kaciy tyrimai buvo neigiami. Is 62 vyriskosios Iyties kaciy
teigiama diagnoze pasireiskeé 69,4 proc individy. 30,6 proc. (i§ 62 gyviiny) vyriskosios lyties
kaciy nebuvo diagnozuotas korona virusas.

Kadangi p > 0,05 galima teigti, kad tyrimas — nereik§mingas. Néra reik§mingo rysio tarp

lyties ir FCoV pasireiskimo (3.3. pav.).
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3.4. FCoV pasireiskimas pagal amZiaus grupes

Buvo vertinama kaciy korona viruso pasireiskimo priklausomybé pagal amziaus grupes.

IStirty gyviny amzius svyravo nuo 2 ménesiy iki 15 mety. Grupes sudaré: <2 mety — jauni
gyviinai, > 2 mety — vidutinio amziaus katés, > 10 mety — senos katés.

Didziaja dalj tirty gyviny sudaré jaunos Katés (70 proc.). Tyrimo metu nustatyta, kad
pirmoje grupéje, kurioje vyravo jauni gyvinai, 63,8 proc. (i$ 96 kaciy) teigiamai diagnozuota
korona virusiné infekcija. 36,5 proc. (i§ 96 individy skaiciaus) kac¢iy nesirgo. Antroje grupéje —
vidutinio amziaus katés, i§ 37 individy 70,3 proc. uzfiksuoti teigiami korona viruso rezultatai.
29,7 proc., antros grupés, sudaré sveikos katés. IStyrus treciaja grupe, senas kates — 100 proc.

buvo teigiamai diagnozuotas korona virusas. Trecioje kaciy grupéje sveiky kaciy neaptikta.

Kadangi p > 0,05, galima teigti, kad tyrimas — nereik§mingas. Néra reik§mingo rysio tarp

amziaus ir FCoV pasireiSkimo (3.4. pav.).
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3.4. pav. Kaciy FCoV sergamumo priklausomybé pagal amziaus grupes.

3.5. FCoV pasireiSkimas pagal veisle

Buvo vertinama kaciy korona viruso pasireiskimo priklausomybé pagal veisle. Gyviiny
veislé buvo suskirstyta j dvi grupes: veislinés katés ir miSriinai.

Didziaja dalj tirty gyviiny sudaré misriinai (66,6 proc.). Tyrimo metu nustatyta, kad
misrany tarpe 68,7 proc. (i$ 83 tirty gyviny) sirgo korona virusu. 31,3 proc. (i$ 83 tirty individy)
gyviny nebuvo diagnozuota korona virusiné infekcija. Veisliniy kac¢iy tarpe buvo istirtos 54
katés, i$ kuriy 63 proc. individy diagnozuotas kac¢iy korona virusas. 37 proc. ( i§ 54 tirty gyviiny)
iStirtyjy nebuvo diagnozuotas korona virusas.

Kadangi p > 0,05, galima teigti, kad tyrimas — nereik§mingas. Néra reik§mingo rysio tarp
veislés ir FCoV pasireiskimo (3.5. pav.).
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3.5. pav. Kaciy FCoV sergamumo priklausomybé pagal veisle.

3.6. FCoV pasireiskimas pagal laikymo vietg

Buvo vertinama kaciy korona viruso pasireiskimo priklausomybé pagal laikymo viets.
Sudarytos dvi grupés, kurias sudaré katés auginamos namuose (viena arba kelios katés) ir
prieglaudoje (su dideliu skai¢iumi kaciy).

Didziaja dalj tirty gyviiny sudaré katés auginamos namuose (77,4 proc.). Tyrimo metu
nustatyta, kad i§ 106 namuose auginamy kagiy 67,9 proc. serga ka¢iy korona virusu. Sie
rezultatai parodo gana nejprastai auksta namuose laikomy kaciy sergamuma. 32,1 proc. (i§ 106
tirty individy) namuose laikomy kaciy nesirgo kaciy korona virusine infekcija. Prieglaudoje
laikomy kaciy tyrimai sudaré itin mazg dalj tirty gyviuny skai¢iaus (22,6 proc.). I$ 31 méginio
kaciy korona virusine infekcija sirgo 61,3 proc. individy. 38,7 proc. (i$ 31 tirto méginio) kaciy
uzfiksuoti seroneigiami rezultatai.

Kadangi p > 0,05, galima teigti, kad tyrimas — nereik§mingas. Néra reik§mingo rysio tarp
kaciy laikymo vietos ir FCoV pasireiskimo (3.6. pav.).
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3.6. pav. Kaciy FCoV sergamumo priklausomybé pagal laikymo vieta.

3.7. FCoV pasireiSkimas pagal sezoniSkuma

Buvo vertinama kaciy korona viruso pasireiskimo priklausomybé¢ pagal sezoniskuma.
Sudarytos keturios tiriamyjy grupés priklausomai kuriuo mety laiku buvo atliktas diagnostinis
tyrimas (ziemos, pavasario, vasaros, rudens).

Diziausias tyrimy atlikimo daznis uzfiksuotas Ziemos laikotarpiu (32 proc.). Tyrimo metu,
ziemos laikotarpiu, nustatyta, kad i§ 44 tirty kaciy 79,5 proc. buvo diagnozuotas kaciy korona
virusas. 20,5 proc. (i§ 44 individy) ka¢iy nesirgo korona virusu. Pavasario laikotarpiu i§ 31 tirtos
katés seroteigiamy rezultaty dalj sudaré 67,7 proc gyvany. 32,3 proc. kaéiy (i§ 31 atvejo)
neaptikta korona virusiné infekcija. Vasaros laikotarpiu i§ 35 kaciy 57,1 proc. tiriamyjy buvo
uzsikréte korona virusu. 42,9 proc. (i$ 35 individy) gyviiny buvo uzregistruoti seroneigiami ligos
rezultati. Rudens laikotarpiu nustatyta, kad is 27 tirty kaciy méginiy 55,6 proc. gyviiny sirgo
korona virusu. 44,4 proc. tirty kaciy nenustatytas korona virusas.

Kadangi p > 0,05, galima teigti, kad tyrimas — nereik§mingas. Néra reik§mingo rysio tarp
sezono ir FCoV pasireiskimo (3.7. pav.).
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3.7. pav. Kaciy FCoV sergamumo priklausomybés tyrimai pagal sezona.
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4. REZULTATU APTARIMAS

Sergamumas. Nuo 2017 mety sausio ménesio iki 2019 mety geguzés ménesio atlikti
tyrimai ir gauti rezultatai parodé, kad FCoV infekcija yra placiai paplitusi tirtoje kaciy
populiacijoje. 66 proc. kaciy yra uzsikrétusios kaéiy korona virusu. Atskleistas viruso paplitimo

mastas parodo vakciny ir tinkamy viruso valdymo buidy poreikj Lietuvos kaciy populiacijoje.

Pasiskirstymas pagal lytj. Tiriant FCoV priklausomybe nuo lyties buvo istirta 45,3 proc.
vyriskosios lyties ir 54,3 proc. moteriskosios lyties kaciy. Seroteigiamai diagnozuota 64 proc.
moteriskosios lyties kaciy ir 69,4 proc vyriSkosios lyties kac¢iy. Atlikus statisting analize nebuvo
aptiktas reik§mingas skirtumas tarp lyties ir FCoV pasireiskimo. Sie rezultati rodo, kad bet kokie
su lytimi susije skirtumai neturi didelés jtakos FCoV issivystymui. Gautus rezultatus patvirtina ir
kity mokslininky, Bell ir kt. (2006), Ariani ir kt. (2019), Cave ir kt. (2004) atlikti serologiniai
tyrimai. Kity autoriy duomenimis daznesnis FIP susirgimy skai¢ius diagnozuotas vyriskosios
lyties katéms (Robison ir kt., 1971, Rohrbach ir kt., 2001, Pesteanu-Somogyi ir kt., 2006, Kate ir
kt., 2012). Sie rezultatai siejami su gyviino reprodukcija. Teigiama, kad nekastruoti invividai turi
didesne rizika uzsikrésti FCoV, dél galimybeés patekti j lauka. Siuo atveju patiria didesnj streso

lygi (kovojant dél pateliy ar teritorijos) ir galimai tampa imlesni FIP.

Pasiskirstymas pagal amziy. Tiriant FCoV paplitimg pagal amziaus grupes, buvo istirtas
didelis jauny kaciuky (nuo 2 ménesiy iki 3 mety amziaus), skai¢ius (70,1 proc. visy tirty
méginiy). Teigiama diagnozé nustatyta 63,8 proc. jauniems gyviunams, 70,3 proc. vidutinio
amziaus katéms ir 100 proc. senoms katéms. Amzius laikomas svarbiu FIP i$sivystymo rizikos
veiksniu (Yunjeong ir kt., 2016). Nors katés kaciy korona virusu gali uzsikrésti visy amziaus
grupiy, tac¢iau dadzniausiai FIP i$sivysto katéms nuo 3 ménesiy iki 3 mety amziaus. 10 mety ir
vyresnio amziaus katés, dél susilpnéjusios imuninés sistemos, taip pat priskiriamos prie §ios
rizikos grupés (Addie ir Jarrett, 2006, Rottier ir kt., 2005, Pedersen ir kt., 2014, Botucatu ir kt.,
2019). Atlikto tyrimo rezultatai neparodo jokiy reik§mingy skirtumy pagal atitinkamas amzZiaus
grupes, kurias analizavome. Tai reiskia, kad katés, tirtoje populiacijoje, turi vienoda galimybe
uzsikrésti FCoV. Tokius pacius rezultatus parodé ir Bell ir kt. (2007) atliktas tyrimas. Taciau
tokie rezultatai gali buiti dél mazo méginiy skaiciaus, i§ atitinkamos amziaus grupés arba
tinkamas prieglaudoje auginamy kaciy valdymas (pvz.: jauny kaciuky atskyrimas nuo galimai
FCoV nesiojancios katés). Kity mokslininky atltiktuose tyrimuose (Kate ir kt., 2012, Norris ir kt.,
2005, Foley ir kt., 1997, Rohrbach ir kt., 2001, Pesteanu-Somogyi ir kt., 2006, Kass ir Dent,
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1995) didziausias sergamumas nustatytas katéms nuo 2 ménesiy iki 3 mety amziaus. Akkan ir
Karaca (2009) ir Ariani ir kt., (2019) atliktuose tyrimuose nustaté didesnj seroteigiamy rezultaty
daznj suaugusiose ir pagyvenusiose katése. Teigiama, kad Sie gyviinai, galimai dél jy amziaus,
turi didesne galimybg kontaktuoti su virusu ir gaminti antikiinus pries FCoV. Siekiant tikslesniy
rezultaty butina atlikti iSsamesnius tyrimus, kuriuose biity sudarytos reprezentatyvios tiriamos

amziaus grupés.

Pasiskirstymas pagal veisle. Tiriant FCoV paplitimg pagal veisle buvo istirta 60,6 proc.
misriny ir 39,4 proc. veisliniy kaciy. Seroteigiami rezultatai nustatyti 68,7 proc. misruny ir 63
proc. veisliniy kaciy. IStyrus méginius nerasta jokiy reikSmingy skirtumy tarp dviejy grupiy.
Siuos rezultatus patvirtina Ariani ir kt., (2019) atliktas tyrimas. Tai parodo, kad visos ka¢iy
veislés gali uzsikrésti FCoV ir inicijuoti FIP iSsivystymg. Taciau pastebéta, kad kai kurios
grynaveislés katés turi didesnj genetinj polinkj ligos i$sivystymui (Addie ir kt. 2009). Veislés
ypa¢ linkusios FIP i$sivystymui yra Abisinai, Bengalijos, Birmos, Himalajy, Ragdolai, Reksai,
Egzotiskoji trumpaplauké, Manksai, Persy, Rusy mélynasis ir Siamo (Bell ir kt., 2006, Pesteanu-
Somogyi ir kt., 2006, Addie ir kt. 2009, Norris ir kt., 2005, Foley ir kt., 1997, Rohrbach ir kt.,
2001). Atliktame tyrime jokiy reik§mingy skirtumy neradome, dél galimai mazo veisliniy gyviiny
skaiCiaus arba mazo skaiCiaus veisliy, kurios turi rizikg FIP iSsivystumui. Siekiant tikslesniy

rezultaty butina atlikti papildomus tyrimus.

Pasiskirstymas pagal laikymo vietg. Tiriant FCoV paplitimg pagal laikymo vietg buvo
iStirta 77,4 proc. namuose auginamy kaciy, i§ kuriy 67,9 proc. sirgo ir 22,6 proc. prieglaudoje
auginamy kaciy, i$ kuriy serganciyjy dalj sudaré 61,3 proc. Aplinkoje, kurioje yra didelis skai¢ius
kaciy, ligos iSsivystymo rizika didesné (Addie ir Jarrett, 2006). Namuose, kuriuose auginama
viena katé seroteigiami rezultatai daznai svyruoja nuo 10 proc. iki 50 proc. Prieglaudose virusg
skleidzia apie 75 proc. — 100 proc. auginamy kaciy (Sharif ir kt., 2009). Tyrimo rezultaty
duomenimis $io rizikos veiksnio reik§mingy skirtumy nenustatéme. Taciau palyginus gautus
rezultatus su literatiiroje pateiktais duomenimis matomas padidéjes namuose auginamy kaciy
sergamumo daznis. Tai gali jvykti, kai namuose laikoma daugiau nei 2 — 5 katés. Didelés kaciy
grupés padidina pakartotino uzsikrétimo tikimybe. Prieglaudose pastebimas priesingas rezultatas
— sumazéjes auginamy kaciy sergamumas. Seroteigiamy kaciy daznis galimai mazesnis dél
serganc¢iy kac¢iy izoliavimo nuo sveiky individy. Izoliavimas gali sumazinti FCoV plitimo greitj

kaciy populiacijoje. Ariani ir kt. (2019) atliktame tyrime, kuriame tirtos katés nors ir gyveno
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grupése isliko sveikos. Tai buvo siejama su galimybe patekti j lauka, dél ko reciau naudojamasi
bendra kraiko dézute ir sumazinamas kontaktas su virusu. Taciau $ig hipoteze paneigia Muirden
ir kt., (2002) ir Cave ir kt. (2004) atlikti tyrimai. Muirden ir kt. (2002) tyré serologinj benamiy
kaciy paplitimg, kurios buvo atveztos j Birmingemo ,,RSPCA* (gyviiny gelb¢jimo centrg).
Tyrimo metu nustaté, kad laukinés arba pusiau laukinés katés serga beveik 2 kartus dazniau nei
naminés katés. Cave ir kt. (2004) istyré FCoV antikiiny paplitimg katése, kurios buvo atveztos j
gelb¢jimo jstaiga, Jungtinéje Karalysteje. Tokie tyrimy rezultatai toliau gerina miisy Zinias ir

supratimg apie FCoV infekcijy epidemiologija jvairiomis aplinkybémis.

Pasiskirstymas pagal sezonus. Tiriant FCoV paplitimg pagal sezong buvo istirta 22,6
proc. kaciy pavasarj, 19,7 proc. rudenj, 25,5 proc. kac¢iy vasarg ir 32,2 proc. ziema. Didesnis
serganCiy kaciy daznis (79,5 proc.) pastebétas ziemos laikotarpiu. PanaSius tyrimo rezultatus
pateikia Takehisa ir kt. (2013) atliktas tyrimas. Kuriame nurodomi 2 pagrindiniai sezonai (Ziema
ir ruduo), kuriy metu pasiekiamas didziausias FCoV susirgimy daznis. Tac¢iau tyrimy metu atlikta
statistiné analizés neparodé jokiy reikSmingy skirtumy tarp iStirty sezony ir FCoV pasireiskimo

rizikos. Galima teigti, kad viruso aktyvumas iSlieka bet kuriuo mety laiku.

Sie serologinio paplitimo skirtumai gali priklausyti nuo: didelio mutacijy skai¢iaus,
sukeliant didel;j skirtingy FCoV padermiy iSsivystyma, kurios gali skirtis virulentiskumu
(Holmes, 2009); individualiy ka¢iy genetiniy komponenty, kurie padiding FIP iSsivystymo
tikimybe¢ (Golovko ir kt., 2013); aplinkos ir kaciy valdymo (Sharif ir kt., 2010, Drechsler ir kt.,
2011, Bell ir kt., 2007, Ying-Ting ir kt., 2013). Sie faktoriai ir atlikti tyrimai rodo, kad mes
negalime papras¢iausiai manyti, kad kitoje Salyje atlickami serologinio paplitimo skai¢iavimai
yra panasus ] musy paciy. Todel FCoV infekcijos tyrimai turi biiti vykdomi jvairiose vietose taip

i8siaiSkinant budingus epidemiologinius faktorius specifingje kaciy populiacijoje.
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ISVADOS

IStyrus kac¢iy serumo méginius nustatéme, kad FCoV yra placiai paplites. Daugiau nei pusé
tirty kaciy (66 proc.) yra uzsikrétusios kaciy korona virusu.

Pagal lytj nepastebétas statistiskai reikSmingas skirtumas tarp moteriskosios ir vyriSkosios
lyties atstovy.

Lyginant amziaus grupes nenustatytas statistiSkai reikSmingas skirtumas, pagal kurj galétume
patvirtinki jauny, vidutinio amziaus ar seny kaciy sergamumo rizika.

Veislés seroteigiamy ir seroneigiamy rezultaty pasiskirstymo daZznis neatskleidé galimos
rizikos grupés.

Lyginant gyviinus laikomus prieglaudose ar namuose neaptikti jokie reikSmingi skirtumai,
kuriy déka galétume sukurti epidemiologinj Sios populiacijos profilj.

Ivertinus ir nustacius FCoV pasiskirstymo daznj pagal sezoniSkumg nerastas joks statistiskai

reikSmingas skirtumas, jspéjantis apie galimg rizikos faktoriaus jtaka ligos pasireiskimui.
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Neringa Gudaityté

Kaciy korona virusinés infekcijos diagnostika

Magistro baigiamasis darbas

Santrauka

Kaciy korona virusas (FCoV) yra atsakingas uz kaciy infekcinio peritonito (FIP), vieno i§
pavojingiausiy kaciy infekciniy ligy sukélimg. FCoV yra labai uzkre¢iama liga, dazna naminiy
kaéiy populiacijose visame pasaulyje. Sis tyrimas skirtas nustatyti FCoV infekcijos ir su ja
susijusiy epidemiologiniy kintamyjy seropozityvumg (rizikos veiksniai: lytis, amzius, veislé,
laikymo vieta, sozoniSkumas).

Darbo tikslas. Istirti ir jvertinti ka¢iy korona viruso sukeltg infekcijg ir iSanalizuoti
epidemiologinius ypatumus.

Tyrimo metodai. Tyrimas atlikti 2017m. — 2019 m. Nacionalinio maisto ir veterinarijos
rizikos vertinimo institute, Virusologiniy tyrimy skyriuje. Tyrimo laikotarpiu buvo istirta 137
kaciy kraujo serumo méginiai IFA metodu.

Rezultatai ir iSvados. IStyrus kaciy serumo méginius nustatéme, kad FCoV yra placiai
paplites. Daugiau nei pusé tirty kaciy yra uzsikrétusios kaciy korona virusu. Pagal lyti
nepastebétas statistiSkai reikSmingas skirtumas tarp moteriskosios ir vyriskosios lyties atstovy.
Lyginant amziaus grupes nenustatytas statistiskai reik§mingas skirtumas, pagal kurj galétume
patvirtinki jauny, vidutinio amZiaus ar seny kaciy sergamumo rizikg. Veislés seroteigiamy ir
seroneigiamy rezultaty pasiskirstymas neatskleidé galimos rizikos grupés. Jvertinus ir nustacius
FCoV pasiskirstymo daznj pagal sezoniSkuma nerastas joks statistiSkai reikSmingas skirtumas,
ispéjantis apie galimg rizikos faktoriaus jtaka ligos pasireiSkimui. Lyginant gyviinus laikomus
prieglaudose ar namuose neaptikti jokie reikSmingi skirtumai, kuriy déka galétume sukurti
epidemiologinj Sios populiacijos profil;.

Raktiniai Zodziai. Kaciy korona virusas, FCoV, IFA
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Diagnosis of feline coronavirus infection

Master thesis
Summary

Feline coronavirus (FCoV) is responsible for the infectious diseases of feline infectious
peritonitis (FIP), one of the most dangerous of cat’s infections. FCoV is a highly contagious
disease common in domestic cat population worldwide. This study is designed to determine the
seropositivity of FCoV infection and it’s associated epidemiological variables (risk factors:
gender, age, breed, living place, seasons).

The aim of the thesis. To investigate and evaluate the infection caused by cat coronavirus
and to analyze epidemiological peculiarities.

Research methods. Study conducted in 2017 — 2019 year, in National Food and
Veterinary Risk Assessment Institute, Department of Virological Research. During the study,
blood serum samples of 137 cats were tested by IFA.

Results and conclusions. After examining feline serum samples it was discovered that
FCoV is widespread. More than half of the cats were infected by feline coronavirus. There was
no statistically significant difference by frequency of infection between female and male cats.
There was no statistically significant difference between age groups in which we could confirm
the risk of morbidity in young, middle-aged or old cats. The distribution of the seropositive and
seronegative results of the breed did not reveal any potential risk groups. After evaluating and
determining the frequency of FCoV distribution by seasons, no statistically significant difference
was found that could show the possible impact of the risk factor. When comparing animals living
in shelters or homes, no statistically significant differences were found that would allow us to
create an epidemiological profile of the population.

Key words. Feline coronavirus, FCoV, IFA
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