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alezace do rodziny Anelloviridae, ro-

dzaju Lotatorquevirus, wirusy Torque
teno (TTV) wykryto po raz pierwszy u lu-
dzi w Japonii w 1997 r. (1) u pacjenta z po-
transfuzyjnym zapaleniem watroby. Od-
krycie to zapoczatkowalo dalsze badania
ukierunkowane na okreslenie roli wirusa
TT w zapaleniach watroby o nieustalonej
etiologii i wykazanie jego zwiazku etiologia

Zycie Weterynaryjne » 2011 « 86(11)

i przebiegiem przewlektych choréb watro-
by, wywotanych okreslonym czynnikiem
etiologicznym, jak réwniez ustalenie drég
szerzenia sie zakazern TTV u ludzi (2).

W 2002 r. po raz pierwszy obecno$¢
TTV stwierdzono u $win oraz u innych
gatunkéw zwierzat (3). Badania retro-
spektywne przechowywanych od lat su-
rowic wykazaly, ze drobnoustroje te krazyly

w europejskiej populacji $win juz co naj-
mniej 20 lat wczesniej (3).

Anellowirusy sa aktualnie uznawane
za drobnoustroje niepatogenne dla ludzi
i zwierzat (4), jakkolwiek w przesztosci,
a takze obecnie wyrazane sa poglady od-
nosnie do ich potencjalnego wspétudziatu
w etiologii niektérych chordb $win o wie-
loczynnikowej etiologii (5, 6, 7).

Dane dotyczace znaczenia wiruséw To-
rque teno sus (TTSuVs) w etiologii zaka-
zef mieszanych u tego gatunku zwierzat,
mimo prowadzonych od kilku lat badan,
tez nie sa jednoznaczne. Wiele danych,
przede wszystkim z o$rodkéw naukowych
zajmujacych sie zakazeniami cirkowiru-
sowymi (PCVDs), wskazuje na potencjal-
ny ich udzial w etiologii choréb wywota-
nych przez te drobnoustroje. Najbardziej
intensywne prace w omawianym obszarze
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Importance of Torque teno viruses in the
etiology and pathogenesis of swine diseases
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The purpose of this paper was to present newly
emerged pathogens, called Torgue teno viruses. Ac-
cording to the presently accepted dlassification, Torque
teno (TT) viruses belong to the genus Lotatorquevi-
rus, family Anelloviridae. In this article the updated
TTV molecular and genetic features are presented.
Two TTV swine genotypes were established, name-
ly TTVSu1 and TTVSu2. Despite the common occur-
rence of these viruses in humans and many animal
species including swine, there is no direct evidence
of a link between the mentioned agents and a de-
fined human and/or animal disease. However, dur-
ing the co-infection with porcine circovirus type 2
(PCV2), the situation described in this paper, TTVSu
strains may possibly contribute to the development
of dinical course of the PMWS syndrome. During
the single infection with TTV in humans or any an-
imal species including swine, no clinical symptoms
occur despite of the long term carrier state accom-
panied by viremia. Concluding, it seems to be nec-
essary to continue research concerning the role of
TT viruses, including the TTVSu strains, particularly

in mixed infections.
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realizowane sa gtéwnie w tych oérodkach
naukowych, ktére zajmuja sie od lat pro-
blemem zakazert PCV2.

Biorac pod uwage rosnace zaintereso-
wanie TTSuVs, przede wszystkim w §rodo-
wisku naukowym, oraz prawdopodobne,
coraz czeéciej sygnalizowane, praktyczne
implikacje zwiazane z powszechnym wy-
stepowaniem tych drobnoustrojéw w po-
pulacji $win i jednoczesnie brak publikacji
na ten temat w krajowym pi$miennictwie
weterynaryjnym, poza wcze$niejsza pra-
3 (8) uznano za celowe zaprezentowanie
przegladu aktualnie dostepnych danych
odnosénie do tych stosunkowo niedawno
odkrytych u $win wiruséw.

Wiasciwosci biologiczne
wirusow Torque teno

Badaniami molekularnymi ustalono, ze
TTVs zawieraja pojedyncza ni¢ DNA
(ssDNA) spolaryzowanga ujemnie, o dlu-
gosci DNA — w przypadku szczepdéw ludz-
kich skfadajaca sie z 3537-3853 nukleoty-
déw. Dlugos$¢ genomu szczepdéw $winskich
(TTVSuV) wynosi okolo 2800 nukleoty-
déw. Ich genom ma forme kolista i skta-
da sie z regionéw kodujacych i nie ko-
dujacych. Nazwa drobnoustroju ,Torque
teno” nawiazuje do ksztaltu genomu tego

wirusa: torque, po lacinie znaczy naszyj-
nik, a tenuis — cienki lub smukly.

Regiony kodujace TTVs to sekwencje
nukleotydowe wchodzace w sktad trzech
otwartych ramek odczytu ORF1, ORF2
i ORF3. W ORF1 zlokalizowane sa trzy
hiperzmienne regiony — HRV1, HRV2
i HRV3. Prawdopodobnie dzigki obecno-
$ci bialek kodowanych przez te regiony
moga one unika¢ odpowiedzi immunolo-
gicznej gospodarza, co sprawia, ze zaka-
zenie przybiera charakter przewlekly (8).
Wirusy te nie maja otoczki. TTVs wystepu-
ja powszechnie nie tylko w populacji ludzi
i $win, ale takze u wielu gatunkéw zwierzat
uzytkowych, towarzyszacych i wolno zyja-
cych. DNA TTV izolowano miedzy inny-
mi ze §liny, kalu, nasienia, surowicy, mle-
ka, z6lci, weztéw chlonnych i tkanki wa-
trobowej (1).

Powszechnos$¢ wystepowania TTVSu
zwigzana jest prawdopodobnie z szeregiem
réznych drég, ktérymi moga zakazac sie
wrazliwe zwierzeta. Za najczestsze uznaje
sie poziome (horyzontalne) szerzenie si¢
wirusa. Jego zrédlem jest zanieczyszczony
nim kat lub $lina, a brama wejscia do or-
ganizmu jama ustna $win. Badania Ara-
mouniego i wsp. (9) wykazaly mozliwos¢
transplacentarnej (pionowej) transmisji
TTVSu od matki do ptodéw. Za pionowy
sposéb zakazania uznac tez mozna zaka-
zenie oseskdw przez matke droga siarowa
lub poprzez mleko. Mozliwe jest réwniez
wewnatrzmaciczne zakazanie si¢ plodéw
(10). TTVSu, podobnie jak PCV, wyka-
zuja tropizm do komoérek ukladu limfa-
tycznego. Dowiedziono, ze obecno$¢ ich
stwierdza sie praktycznie we wszystkich
tkankach $win (badano miedzy innymi:
migdalki, jelito biodrowe, ptuca i krezko-
we wezly chlonne). Co ciekawe, obecnos¢
wirusa w tych tkankach wykazano u plo-
déw juz w 53, a nastepnie w 73 dniu roz-
woju plodowego oraz w tkankach §win ba-
danych w 1, 5, 15 i 24 tygodniu zycia. Ilo§¢
wirusowego DNA wzrastata w komoérkach
W stopniu istotnym wraz z wiekiem zwie-
rzat (9). Jak wykazali to inni autorzy (11),
tkanki niektérych ptodéw oraz prosiat do
5 tygodnia zycia moga by¢ wolne od oma-
wianych wiruséw. Opinie te potwierdzili
swoimi badaniami autorzy japoriscy (12).

U $win wyodrebniono dwa wyraznie
zréznicowane genetycznie typy (TTVSuV1
i TTVSuV2). Wykazano, ze réznice w se-
kwencjach nukleotydéw moga wynosi¢
ponad 50%. Zréznicowanie w obrebie ge-
nomu szczepéw zaliczanych do genotypu
TTVSuV1 jest wieksze (>30%) niz w geno-
typie drugim (<15%) i ma pewne uwarunko-
wanie geograficzne. Mimo powszechnosci
wystepowania wiruséw TT u ludzi i zwie-
rzat, dotychczas nie ustalono bezposrednie-
go zwiazku miedzy obecnoscia TTVs w or-
ganizmie a jakakolwiek specyficzna choroba.

Szereg prezentowanych w ostatnich
latach prac dowodzi, ze wirusy TTVSu,
w tym przede wszystkim TTSuV2, sa duzo
czesciej, i co najwazniejsze, w wiekszych
ilociach stwierdzane u §win dotknietych
chorobami zwiazanymi z zakazeniem ich
cirkowirusem $win (porcine circovirus
diseases — PCVDs). Zagadnienie to jest
szczegoblnie jasno udokumentowane w od-
niesieniu do prosiat z objawami poodsa-
dzeniowego zespotu wyniszczajacego (po-
stweaning multisystemic wasting syndrome
— PMWS) oraz w odniesieniu do zespo-
tu skérno-nerkowego (porcine dermatitis
and nephropathy syndrome — PDNS; 13,
14, 5). Dodatkowo dowiedziono, za pomo-
cq testu real time — PCR, ze ilo$ci antyge-
nu TTSuV2 u $win z PMWS sg zdecydo-
wanie wyzsze niz u prosiat i warchlakéw
zdrowych (15).

Analizujac dane dostepne na temat
TTVs, w tym przede wszystkim odnos$nie
do TTSuVs, nalezy stwierdzi¢, ze, mimo
opublikowania w pi$miennictwie $wiato-
wym okolo 1000 prac naukowych na te-
mat tych drobnoustrojéw, ich biologiczne
wlasciwosci nie sa dostatecznie poznane.
Zwigzane jest to przede wszystkim z nie-
moznoscia prowadzenia badan w warun-
kach in vitro z powodu braku linii komor-
kowej sluzacej do namnazania wirusa (1).
Brak réwniez informacji odnosnie do mo-
lekularnych mechanizméw determinu-
jacych replikacje tych wiruséw. Niewat-
pliwie, mimo wielu wskazujacych na taka
mozliwos¢ posrednich dowodédw, istnieja
zréznicowane poglady na temat ewentu-
alnego udzialu tych drobnoustrojéw w po-
wstawaniu choréb o wielowaznej etiologii.
Podkresli¢ jednakze nalezy, ze, odno$nie do
znaczenia TTV w etiologii choréb ludzi,
aktualnie zdecydowanie przewaza poglad
o ich niepatogennosci (1).

Epidemiologia zakazen

W populacji $win TTVSu wystepuja po-
wszechnie. Dotychczasowe badania wska-
zuj3, ze wszedzie tam, gdzie tego rodzaju
prace prowadzono (Hiszpania, Szwecja,
USA, Kanada, Brazylia, Japonia, Wlochy),
obecnos¢ TTSuVs stwierdzano u wiekszo-
$ci badanych $win (16). Wystepowanie tych
drobnoustrojéw w populacjach zwierzat
w réznych krajach oceniane jest w zalez-
noéci od wieku badanych zwierzat na po-
ziomie 24—100%. Wart podkreslenia jest
fakt, ze, jak juz wspomniano, autorom ja-
poniskim (12) nie udalo si¢ wykry¢ TTSuV
u prosiat ponizej 30 dnia zycia. Badacze
niemieccy (17), wykorzystujac technike
rt— PCR, wykazali obecno$¢ jednowaz-
nych zakazen TTSuV1 u 32% z 203 osob-
nikéw z réznych ferm zlokalizowanych
w Niemczech, TTSuV 2 u 17% i miesza-
ne zakazenia TTSuV 1/TTSuV 2 u 32%.
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Dowiedziono tez, ze czesto$¢ wystepo-
wania TTSuV w tkankach zakazonych
zwierzat rosnie wraz z ich wiekiem, osia-
gajac maksymalna warto$¢ — 100% osob-
nikéw zakazonych w wieku okoto 15 tygo-
dnia zycia (11).

Stwierdzenie duzych ilosci kwasu nukle-
inowego tych wiruséw w organizmie doro-
stych $win moze wskazywac na ograniczo-
ng, np. z powodu zakazen PCV2, spraw-
no$¢ ich ukladu immunologicznego.

Material genetyczny TTSuV stwierdza-
no w: kale, §linie, zach, nasieniu oraz sia-
rze i mleku. Drobnoustroje te wystepuja
réwniez w populacji dzikéw. Jak wykaza-
ty to badania hiszpaniskie (18), obecnosé
TTVs stwierdzono w 80% ze 100 prébek
pluc pobranych od dzikéw. TTSuV1 wyka-
zano w 20% prébek, TTSuV2 w 49%, a za-
kazenia mieszane TTSuV1/TTSuV2 w 19%
badanych materiatéw.

Jak wskazuja na to wyniki badan tere-
nowych i eksperymentalnych, omawiane
wirusy szerzga si¢ zar6wno drogg pozioma,
jak i pionowa. W zwigzku z tym, ze wirus
wysiewany moze by¢ przez zwierzeta z wi-
remia wraz z katem, w przypadku prosiat
najbardziej prawdopodobnym sposobem
zakazenia wydaje sie droga doustna. Do
zakazenia prosigt oseskéw moze tez dojs¢
poprzez siare i mleko. Badania dotyczace
obecno$ci TTVSu w nasieniu wykazaly
obecnos¢ tych wiruséw u ponad 50% ba-
danych knuréw (10), co moze wskazywac,
ze nasienie jest waznym wektorem w ich
transmisji. Knury zakazone przetrwale
moga sia¢ TTVs okresowo. Wedlug nie-
ktérych autoréw zakazenie droga plcio-
wa wrazliwych loch moze prowadzi¢ do
zaburzen w rozrodzie.

Ocena znaczenia TTSuV jako czynnika
etiologicznego chorob $win

Z jednej strony obecno$¢ omawianych wi-
rusow stwierdza si¢ powszechnie u zdro-
wych $win, co moze wskazywad, ze drob-
noustroje te nie sa wylacznym czynni-
kiem etiologicznym jakiejkolwiek choroby.
Z drugiej strony wielu autoréw uwaza, ze
moga wplywac na rozwdj niektérych cho-
réb lub wrecz moga by¢ przyczyna ich
ujawnienia si¢. Powyzsze zalezne moze
by¢ przede wszystkim od intensywnosci
zakazenia (6). W ostatnim czasie zapre-
zentowano szereg danych dowodzacych
prawdopodobnego udzialu TTVSu w etio-
logii PCVDs.

Na prawdopodobny udzial TTSuVs
w etiologii zespolu skérno-nerkowego
jako pierwsi zwrécili uwage Krakowka
i wsp. (20, 7). Badaniami eksperymentalny-
mi wykazali, ze zakazenie $win gnotobio-
tycznych TTSuV1 siedem dni przed zaka-
zeniem PCV2 prowadzi do ujawnienia sie
klinicznych objawéw poodsadzeniowego
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zespolu wyniszczajacego (PMWS). Dodat-
kowo stwierdzili, ze zakazenie §win wiru-
sem zespolu rozrodczo-oddechowego (por-
cine reproductive and respiratory syndro-
me virus-PRSV) i TTSuV1 prowadzito do
wystapienia objawéw klinicznych podob-
nych do tych, jakie obserwuje sie w prze-
biegu zespolu skdrno-nerkowego (PDNS).
Na znaczenie TTVSu, jako wspolprzyczy-
ny PMWS, zwrécili tez uwage Ellis i wsp.
(5). Dowiedli oni, ze w przypadku zaka-
zent mieszanych PCV2 i TTVSul czesto-
tliwos¢ wystepowania PMWS jest wiek-
sza niz przy zakazeniach jednowaznych —
wylacznie PCV2. Z kolei Kekarainen i wsp.
(19) stwierdzila, ze u $win z PMWS wy-
stepowanie TTSuV2 jest znacznie czest-
sze niz u osobnikéw wolnych od PMWS.
Stwierdzono réwniez, za pomocg techni-
ki rt— PCR, ze ilo$§¢ materialu genetycz-
nego tego wirusa w tkankach dotknie-
tych PMWS $win jest istotnie wieksza
niz u zwierzat zdrowych. Jak wykazala
w 2007 r. ta sama grupa badaczy, 97% pro-
sigt dotknietych PMWS bylo zakazonych
PCV2iTTSuV2. W przypadku $wiri zdro-
wych drobnoustroje te stwierdzano w ko-
morkach 78% osobnikéw. Wykazano jed-
noczesnie, ze wirus ten nie wystepuje we
wszystkich tkankach zakazonego nim zwie-
rzecia. Stwierdzano go przede wszystkim
w plucach, wezlach chlonnych, migdal-
kach i dwunastnicy.

Niezwykle interesujace dane odnosnie
do znaczenia zakazen mieszanych w etiolo-
gii PMWS zaprezentowali autorzy szwedz-
cy (14). Prosieta chorujace z objawami
wspomnianej choroby (34 osobniki) bada-
li w kierunku obecnosci trzech wiruséw:
PCV2, TTV (TTSuV1, TTSuV2) i nowo
odkrytego wirusa Bocavirus, nalezacego
do parwowiruséw $win (porcine boca like
virus — Pbo-likeV). W takich samych kie-
runkach badali prosigta zdrowe (24 osob-
niki). Stwierdzili, ze zwierzeta chorujace
z objawami PMWS w 71% przypadkow
zakazone byly wszystkimi wymienionymi
grupami wiruséw, podczas gdy u prosiat
wolnych od PMWS réwnoczesna obec-
no$¢ tych drobnoustrojéow wykazano tylko
w 33% przypadkéw. W obu poréwnywa-
nych grupach zwierzat obecno$¢ wszyst-
kich wymienionych wiruséw stwierdzono
w wezlach chlonnych. Na podstawie uzy-
skanych wynikéw badacze szwedzcy wy-
suneli hipoteze, wskazujaca na znaczenie
wielowaznych zakazen wirusowych w etio-
logii choréb zwigzanych z zakazeniami
PCV2. Warto wspomnied, Ze na znaczenie
parwowiruséw $win (PPV), jako czynnika
majacego wplyw na ujawnienie sie PMWS
w przebiegu zakazen poodsadzeniowego
zespolu wyniszczajacego PCV2, zwracali
uwage wczes$niej Ha i wsp. (21).

Z kolei Aramouni i wsp. (13), badajac
przyczyny postepujacego wyniszczenia
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u prosiat odsadzonych, wysuneli hipote-
zg, ze jednym z czynnikéw etiologicznych
tej coraz czesciej wystepujacej choroby,
okreslanej obecnie nazwa zesp6! okoto-
odsadzeniowego zahamowania przyrostéw
(periweaning failure to thrift syndrome —
PFTS), moze by¢ TTSuV2.

Badania dotyczace mieszanych (PCV2,
TTSuV1, TTSuV2) zakazen uktadu rozrod-
czego knuréw i loch wykonata miedzy in-
nymi Ritterbusch i wsp. (22), badajac tkanki
jader, nasienie oraz wezly chfonne 17 knu-
réw oraz jajniki, ptyn pecherzykowy i ma-
cice 83 loch. Uzyskane rezultaty dowiodly
obecnosci PCV2 w 47% préobkach nasie-
nia, ponad 87% prébkach weztéw chlon-
nych i ponad 35% prébkach jader. TTSuV2
znaleziono w jadrach 16 z 17 knuréw
i wszystkich ocenianych wezlach chlon-
nych. TTSuV1 wykryto w mniejszym od-
setku badanych prébek. Cytowani auto-
rzy wykazali, Zze knury moga by¢ okreso-
wymi siewcami TTSuVs oraz ze obecnos¢
wirusa w ejakulacie nie wplywa na mor-
fologie plemnikéw. W przypadku ukladu
rozrodczego samic najczesciej z drég rod-
nych izolowano DNA TTSu2V, prawie 50%
prébek dodatnich, w kolejnosci TTSuV1
30% probek dodatnich i PCV2 6% prébek
dodatnich. Biorac pod uwage powszech-
no$¢ wystepowania wymienionych wiru-
s6w w ukladzie rozrodczym loch i knuréw
oraz brak wptywu zakazenia na morfolo-
gie nasienia oraz zmiany w macicy, wspo-
mniani autorzy wyrazili watpliwo$¢ co do
znaczenia mieszanych zakazen wymienio-
nymi drobnoustrojami w etiologii zabu-
rzen rozrodu $win.

Zdaniem Kekarainen i wsp. (3) fakt,
ze czesto$¢ mieszanych zakazen PCV2
i TTSuVs jest w warunkach terenowych
bardzo wysoka, a mimo to zakazenia te
maja zazwyczaj przebieg subkliniczny,
to prawdopodobne jest réwniez, ze pro-
blemem w omawianym aspekcie nie jest
sam fakt mieszanych zakazen, ale inten-
sywnos$¢ zakazenia tymi wirusami. Poza
tym mozna sadzi¢, ze duze ilosci TTSuVs
u $win dotknietych PMWS zwiazane sa
ze znang powszechnie ostabiong spraw-
noscig ukladu odpornosciowego $win za-
kazonych PCV2.

Rozpoznawanie

Na razie nie opracowano zadnej linii ko-
morkowej przydatnej do izolacji TTVs. Je-
dynymi, powszechnie wykorzystywanymi
metodami w wykrywaniu zakazen TTVs
u ludzi i zwierzat jest PCR, w tym rézne
modyfikacje tej metody. Aktualnie trwaja
prace nad opracowaniem techniki hybrydy-
zacji in situ. Jak na razie, metoda ta umoz-
liwia wykrycie tych wiruséw tylko wtedy,
gdy ilos¢ DNA tych wiruséw w tkankach
jest bardzo duza.
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Podsumowanie

Analizujac dane dotyczace omawianych
anellowiruséw, mozna wysunac poglad,
ze, mimo coraz wiekszej liczby prac do-
tyczacych TTSuVs, brak jednoznacznie
przekonujacych danych odnos$nie do ich
patogennosci dla $win. Wiadomo jednak,
ze szczepy TTSuVs réznia sie znacznie
w zakresie ich zjadliwosci, ktéra zalezna
jest zaréwno od typu TTSuV, jak i szcze-
pu w obrebie typu. Skutki zakazenia mie-
szanego omawianymi wirusami i innymi
drobnoustrojami zaleza prawdopodob-
nie réwniez od rodzaju wspétzakazen,
czyli koinfekcji.
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