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Borna Disease virus (BDV)
charakteristika

RNA virus, ¢eled’ Bornaviridae, ¥ad Mononegavirales
Zpiusobujeonemocréni teplokrevnych zivaticha (savcl,
ptaci, lidé)

Prenos infekceslinami, exkrety, nosnim sekretem,
vstupni brana nosni sliznice, GI

Wsokaafinita k CNS (limbicky systém)
Moznost zpisobenilatentni (perzistentni) infekce

Sireni podél olfaktorickych drah intraaxonalné,
transsynapticky, limbicky system, CNS, periferie

Bode a Ludwig 2003, Durrwald R et al 1997,
Ludwig a Bode 2000, Schwemmle M et al 1998
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Prubéh BDV infekce u zvirat vs lidi

Forma priabéhu

Charakteristika

Asymptomaticka

Bez klinickych priznakii,
nejcastéjSi

S neurologickymi pFiznaky

Poruchy rovnovahy, chize, kirece,
poruchy polykani...

S poruchami nalady
a chovani

Somnolence, apatie, agitovanost,
agresivita, zmény chuti k jidlu,
socialni a sexualni chovani...

Letalni

Nehnisava encefalomyelitida

VWSS pozitivita u pacienti s psychickymi poruchami vs

zdravi jedinci

Ludwig a Bode 2000, Salvatore M et al. 199




Mechanismus pusobeni BDV
v CNS

Mechanismus pisobeni Charakteristika

Primy Pasobeni virovych antigénna
receptory (glutamatergni, D2 a D3
receptory), serotonergni
noradrenergni systém

Nepiimy Zmeény zpisobené imunitni reakci
organismu a rozvojem zéiul
v CNS

Ovlivnéni genomu Asimilace BDV sekvenci do
genomu mozkovych bik, mutace,
zvyseni rizika rozvoje psychickyc
poruch

Ludwig a Bode 2000, Dietrich a kol. 1998, Solbrig a kol. 2010, Fescho2@10




Viro-psycho-imunologicky model

Rizikové faktory

Pacient s vrozenou
dispozici

Virové proteiny
\

Rackova, upraveno podig

Dietrich a kol. 1998




Diagnostika BDV infekce

Stanoveni

Charakteristika

Rizika

Protilatky (Ab)

Detekce kontaktu s BDV

Pouze detekce kontaktu
s BDV, neuréuje
souwasny stav

Antigeny (Ag),
cirkulujici
Imunokomplexy (CIC)

Detekce faze virémi

Pozitivita pouze v akutni
fazi virémie

RNA

Detekce @Fitomnosti viru

Mozna faleSna pozitivita
(kontaminace...)

Material: serum, plna krev, mozkomisni mok, mozkova

tkan

Metody: Ab (IFA, ELISA), Ag, CIC (ELISA), RNA (PCR)

Bode a kol. 2001, Thakur a kol. 2009




Faktory ovlivinujici nalez pozitivity BDV
infekce

Lokalita (endemicke oblasti vs oblasti s nizkym
vyskytem)

N~ /7

Zvolend laboratorni metoda(10x vyssi pozitivita BDV
pii detekci CIC vs Ab)

Odebrany material (sérum, mozkomisni mok, mozkova
tkan)

Charakteristika souboru (vék, pohlavi, diagnosticke
spektrum, psychopatologie...)

Ostatni faktory (kontakt se zviaty, imunitni zmény,

sezonni vyskyt...) Bode a kol. 2001, 2005, Bode a Ludwig 200
Thakur a kol. 200¢




Vyskyt BDV infekce u lidi

Prvni detekce BDV protilatek v roce 1985, pozitivia
2-4% u pacienti s neuropsychiatrickymi onemocgnimi

WSSi pozitivita u pacienfi s psychickymi poruchami (afektivni
poruchy, schizofrenie) vs zdravi jedinci

Korelace s délkou a intenzitou onemoani

WsSsi pozitivita u HIV pozitivnich pacienti v souvislosti
Imunosupresi

Studie s negativnimi nalezy

Néalezy vCR: pozitivita BDV CIC u psychiatrickych pacienti
26-66%, zdravi jedinci 37%

Rott a kol. 1985, Bode a kol. 2001,Bode a Ludwig 200
Rackova a kol. 2009




BDV, zavislost, imunita, CNS

Geneticka
dispozice

CNS - dopaminergni systém

Zvysena senzitivita k psychoakt. Il.
Zvyseni cravingu
Zvyseni rizika relapsu
Zmény v oblasti nalady...

Dietrich a kol. 199¢, Ludwig a Bode200C(, Solbrig a kol. 201(




Hypoteza

e Pacienti se zavislosti na psychoaktivnich
latkdch maji vyssi pozitivitu infekce Borna
disease virem (BDV) ve srovnani se zdravymi

jedinci

o Pozitivita BDV je vySSi na p@&atku detoxifikace
(v dobé aktivniho abusu) a klesa Bhem
abstinence (po ukokeni odvykaci l€by)




Metodika

41 pacienfi ( 23 zen, 18 muil), vék 19-62 let, )

pramérny vek 36,3 roku (+/- 12,06) hospitalizovanych

gro z5a8/|slost MKN 10 2006-2008 v den 0, 28 paciant
en

Kontrolni soubor: 126 darai krve (97 muai, 29 zen)

Vyéetfenl'é)ozitivity BDV CIC v séru metodou ELISA v
den0Oab

DalSi laboratorni vySefeni: vstupni screening,
kontrolni vySetieni na konci |€by v den 0 a 56

Ostatni sledované parame_tr]ye.g?ychiatrické rodinna
anamnéza, délka abusu, infeéni onemocréni v dobé
odbéru, kontakt se zviraty...




Casovy plan studie

Navst#va

IOI—‘
=

Den

Informovany souhlas

Vstupni a vystupni kritéria

Rodinna anamnéza

Osobni anamnéz

Infek ¢ni anamnéza

Navykova anamnéeza

Infek éni onemocréni v poslednich 2-4 t.

Kontakt se zviraty

Laboratorni vySetireni (KO+diff, JT, hepatitidy,
HIV)

Laboratorni vySetireni (KO+diff, JT)
Laboratorni vySetireni (BDV CIC)
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Diagnosticke slozeni souboru

Diagndza Celkovy pocet Pocet muzi
(%)

Alkohol F10.2 |24(58,54%)
Ostatni | celkem |17 (41,46%)
F11.2 |3

F13.2 |2
F15.2 |5
F19.2 |7




Cile studie

Primarni cile
e Srovnani pozitivity BDV infekce u pacienfi

s diagndzou zavislosti se zdravymi jedinci
(darci krve)

e Srovnani pozitivity BDV infekce v den0

(aktivni abusus) a den 56 (2 ®&sice abstinence)

Sekundarni cile

o Korelace pozitivity BDV infekce v den O
s ostatnimi sledovanymi parametry (€K,
diagndza, doba abusu, RA, infeéni
onemocréni...)




Vysledky - pozitivita BDV infekce

Pozitivita BDV CIC u zavislych
pacientu vs darci krve bez
signifikant. Rozdilu v den 0 a 56,

Pozitivita BDV CIC p=0,179, p=0,223

Pozitivita BDV CIC v den 0 a 56
bez signifikant. rozdilu, p=0,779

Signifikantné vyssi BDV CIC
pozitivita u mladsich pacientu,
p=0,064

Signifikantné vyssi BDV CIC
pozitivita u nizSich hodnot
jaternich testu (GMT), p= 0,027

Neprokazana souvislost BDV CIC
Den O Den 56 pozitivity s dalSimi
charakteristikami (anamnesticka
a demograficka data)

Zavisli pacienti Darci krve




Zaver a diskuze

Neprokazali jsme vySSi pozitivitu BDVu pacienti s dg.
zavislosti ve srovnani s kontrolnim souborem zdravych
jedincua

Neprokazali jsme pokles BDV pozitivity Ehem abstinence
naopak nesignifikantni nanmist BDV pozitivity

Prokazali jsme signifikantni souvislost BDV ¥ku a hodnot
jaternich testi (mladsi pacienti vyssi pozitivitu BDV, vySSi
pozitivita BDV u mensiho jaterniho poskozent)




Zaver a diskuze

Neprokazali jsme souvislost BDV pozitivity a dalSich
anamnestickych udaji (RA, kontakt se zviaty, infekce,
doba abusu...)

Alterace imunitniho systemu abusem psychoaktivnich late
zi‘ejmé neznamena zvysenou aktivaci bornavirové infekce

Vliv stresu psychického stavu pacient a vybéru souboru na
pozitivitu BDV infekce a jeji dynamiku




Dékuji za pozornost !




Imunitni poskozeni neni spojeno s vysSsSim
rizikem BDV infekce u zavislych pacient




Prevalence of BDV infection {30%]
13% with disease splsodes; arrow Indicates palich from symptomatic (0 well-stabe)
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