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Caprin arthritt encefalitt virus, CAEV

m Retrovirus

e Lentivirus
= Kappekledt RNA virus

gp120

Docking
Glycoprotein

Lipid
Membrane
gp41

Transmembrane
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Lentivirus

m Geit og sau
e Smafe lentivirus
= Caprin arthritt encephalitt virus (CAEV)
= Maedi-visna virus (MVV)

m Menneske
e HIV (human immunsviktvirus1 og -2)

m En rekke andre dyrearter

e SIV (simian immunsviktvirus)

e FIV (felin immunsviktvirus)

e Equin infeksigs anemi virus (EIAV)
e BIV (bovin immunsviktvirus)



Virus replikasjonssyklus

protein
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Livssyklus til retrovirus

Adsorption to i l ' I @
specific receptor .
m Nye virus
Ve I’tS- Penetration
cellen - @ @ @
Reverse
transcriptio ~—
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; Translation
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Capsid f
assembly
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Malceller for CAEV

T Lymphocyte
> @
Lymphoid
Stermn Cell -
—_— thymus NK Lymphocyte
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o— (D
Pluripotent B Lymphocyte Plasma Cell

(blood clotting)

Stem Cell
\ ‘ Erythrocyte
.
/ is Megakaryocyte

Macrophage
o or
"~ Dendritic Cell
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Smitteveier for CAEV

m Jur: viktig malorgan
m Hovedsmittevei vertikalt: fra mor til avkom
via infisert melk og ramelk

m Ulike studier viser at kje serokonverterer i lgpet av
fa mnd etter foring med virusinfisert ramelk

m horisontalt mellom dyr

i neerkontakt; via inhalering av @
sekreter fra luftveiene som
inneholder virus/infiserte celler




Immunrespons mot CAEV infeksjon

m Vedvarende/kronisk infeksjon sszeasn.

bindingsproteine

3. Klassisk
komplementaktivering og lyse
av membrankiedte virus

2. Foe-Reseptor mediert
endocytose og

e ikke- ngytraliserende SR2FERSER 22 v

AR Koloossk cellulaer cytotoksisitet, Fo-

antistoffer i SRR
. . R @nOPPSKYtende wirus
= Stor antigen variasjon _

= indre ngytraliserende
epitoper

4B, Antistoffavhengia

Docking
Glycoprotein

Lipid
Membrane

mhttp://www.youtube.com/wat . S
ch?v=rY(ZJiuf18 ”
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Immunrespons mot CAEV infeksjon

mimmun aktivering:

e virusinfiserte makrofager
farer til flere
virusinfiserte makrofager

= @kt virusproduksjon
= Kliniske symptomer

m ingen vaksine tilgjengelig

1. ot
Blokkering awv virale
binding sproteiner

3. Klassisk
komplementaktivering og lyse
awv membrankiedte virus

2. Fe-Reseptor mediert
endooytose 0oQg
destruksjon aw virus

48 . Antistoffavhengig
celiulaer cytot oksi.-:i tet, Fc-
resep tor binding ti
antistoffdekkede

an. Klassisk
komplementaktivering
pa cellemembraner
infisert awv
knoppskytende virus

malceller, infisert av

@noppsky tende virus
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CAE sykdomsutviking

infiserte monocytter > differensierer til
vevsmakrofager i malorganene; i ledd, jur, lunger

differenieringen er essensiell for virusreplikasjon

immunmedierte lesjoner oppstar i malorgenene som
folge av akkumulering av virusinfiserte makrofager
og andre immunceller

Malorganer: jur, ledd, sentralnervesystemet, lunger




CAE sykdomsutviking

m Sakte, progressiv utvikling
m Kliniske observasjoner:
» L eddbetennelse
= Mastitt
= Encefalitt
= Avmagring
= |Interstitiell lungebetennelse

m Variasjoner i grad, mange
asymptomatiske dyr

m Konsekvens: reduksjon i melke-
produksjon, reduksjon av fadselsvekt
og vekst, gkt dadelighet blant dyr,
generelt darligere dyrehelse
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carpal arthritt

Macrophage Pathogen

¥ Pathogen
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Macrophage Pathogen

Pathogen
Recognition
Receptor

"

Mastitt

Class 1| MHG
.‘ + antigen

B 7 Co-receptor

vis

mononukleaer celleinfiltrasjon i snitt fra jur
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Studie: Consequence of natural sheep-goat transmission on detection
and control of small ruminant lentivirus infections in Norway
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Laboratoriediagnostikk

m Indirekte pavisning, antistoffpavisning
(blodpraver, melk)
e ELISA (screening)
= Kit: 90-100% sensitivitet
e Agar immundiffusjon

m Kan ikke skille mellom smafelentivirus
m Antistoffpositiv = virusbaerer

m Serologisk falsk negativ resultat: pga
sakte serokonvertering, lavt antistoff titer
og antigen diversitet

m Serokonvertering: maneder-ar
m Seroreaktivitet fluktuerer:

e anti-gag tidlig i forlgpet

e anti-TM sent/forbundet med arthritt
m Periodisk screening er ngdvendig

>
:
S
=
w’\
et
d
S
=
v
=
=
S
-
=
@
o,
>
©
IS
=
T
Z




Laboratoriediagnostikk

mPavisning av agens (blod, vev)
e antigenpavisning i forbindelse med histopatologiske
forandringer

lunge HE farget, IHC lunge, celledyrking fra jur
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Laboratoriediagnostikk

mPavisning av agens
(blod, vev)
e dyrking av virus

celledyrking fra jur
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Laboratoriediagnostikk

m Pavisning av agens (blod, vev)
e PCR og RT-PCR (oppformering av virusgenom)

m PCR sensitivitet
e avhenger av virus mengden i utgangsmaterialet
e lav og varierende
m PCR spesifisitet
e avhenger av genetiske variasjon i primeromradene.
e stor heterogenitet i lentivirus genomet (risiko falsk negativ)

m Ma bruke PCR med sekvensering for a skille mellom
smafelentivirus varianter

m Egnet til a bestemme status til enkeltdyr

m Serologi og PCR gir optimal deteksjon av CAEV



PCR og sekvensering

3008gag (1) CTGGCGCCCAACGTGGGAGATCCACCACCCCTTTGTCCCCGCGGGGLLTC
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03-16301 2gag g e |t

03-16301 3gag
0316301559  SAU
E 0316301 1509 (€ It
03-16301 7gag S au

03-16301 4gag

Faisal gag2 (c) Sau

04-9069-gagGeit3 .
% L 04-9069-gagS7021 ge It

04-7021F3 gag Sau

05-9274-3G2
05-179 8096
05-3558-iral1g2
05-10127-5gag
05-10127-1gag
05-10127-2gag
05-10127-4gag

—ggi 03-17449 3gag
05-43-gag5

134 05-43-gag4
3{ [ 03-17449 5gag
99 L 03-17449 7gag

2003-10779 2gag
1GA gag 568-1068
03-10779 3 gag
05-43-gag2
05-43-gag6

g9 03-17449 2gag
05-43-gag8
03-17449 1gag
03-17449 6gag
03-17449 4gag
04-7725K3 gag

—E 05-3520-a843-2
68 05-3519-A8g

03-16341 2gag
d,, E 04-13179 1080gag
76 05-3521-a844g

2003-10821 7gag
2003-10821 6gag
2003-10821 3gag
04-13179 9022gag
03-16341 1gag

05-179-9002 G
04-7022F6 gag
S1136-gagl-2-P2
05-11677-1018
05-11677-1156
S9133-GAG-GAG1
CAEVCo gag

0,05

5 r 1978Maedi gag
MVV1514 gag

99 03-12403 2 g
ﬁE‘st‘te gag sau
38 05-8872 3

99104-7021F2 gag g e It

Fylogenetisk analyse

MEGA: neighbour-joining metode

Telemark

gruppe C

Sammeé besetning: isolat 1GA fra
199Y/, resten fra 2003

gruppe B

gruppe A

gag sekvenser fra 2003-2005 (445 bp gagl-gag?)



Risikofaktorer for smitteoverfaring

m Seroprevalens (andelen seropositive) gker med

e Inntak av melk/ramelk fra seropositve madre
(samlemelk)

e Naer-/direkte kontakt, seerlig geit og kje
e med antall dager innomhus, intensiv drift
e starrelse pa flokk

e Kontakt med seropositve sauer

e Utveksling av (avls)dyr

e mer mottagelige raser

e Kontaminert miljg (melkemaskiner)

e in utero/ via sad

e andre underliggende sykdommer
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Risikofaktorer for smitteoverfaring

Seroprevalens minker med

hindret inntak av melk og ramelk fra seropositive
madre og a unnga kontakt mellom mor og kje.

skille infiserte og ikke-infiserte dyr

folger rad/kontroll tiltak, inkl. periodisk testing av
flokken

okt storrelse pa uteareal (god ventilasjon),
gkt alder for avvenning,

semi-intensiv drift

hindre kontakt med seropositv sau







