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Hvad ved vi om Porcin Cytomegalovirus (PCMV)?

Herpesvirus — det vil sige latent, “livslang” infektion

 Betaendelse i naeseslimhinden hos pattegrise - “Snotsyge”

 Medfadt- og tidlig infektion » alvorlig sygdom eller dgdsfald

« Aldre grise » mild eller ingen sygdom

e Sger » ingen sygdom, abort eller superinfektion

« [andrelande er ~90 % af besaetningerne smittet
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Hvilke laesioner laver PCMV?

e Histologi:
« Cytomegali og intranuklzere
inklusioner
e "Inklusionslegeme rhinitis”
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Figur 1. Histologisk billede af naseslimhinde (N)
kirtler (K) med PCMV inficerede epithel celler (bred pil) med virus inklusions legeme i cellekernen og normale epithel

celler (smal pil). Foto: DTU Veterinasrinstituttet.
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Forekomst og betydning 1 Danmark

 Meget fa undersogelser:
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Nielsen og Astrup, 2009. “Udenlandsk sygdom endelig fundet”. Hyologisk Tidsskrift,

Juni, pp., 10-11.

G. B. Nielsen og S. L. Musse, »Kortleegning af arsager til gvre luftvejsinfektion blandt
pattegrise i en sgnderjysk sobesatning samt beskrivelse af infektionsforlgbet ved

infektion med PCMV,« 2014 (Svinefagdyrlaege opgave)

Tabel 5: Forekomsten af positive naesesvaberprgver for PCMV, angivet i total antal grise og i ¢

Nzsesvaber, PCMV Dag 14 I
Total antal grise 56
Antal grise med positiv prove 15
Andel af grise med positiv préve i % 27

(praevalens)

% 50

Andel af grise med PCMV kuld 1-5
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Figur 1: Andel af grise med PCMV-positive prgver fordelt pa kuld 1-5.
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PCMYV studier — veterineert speciale 2017
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Studiedesign

 Gentaget tveersnitsstudie
 Prgveindsamling i september, oktober og november 2017

e Beseetninger
6 klimastalde og 4 slagtesvinestalde
« Aldersgrupper klimagrise: 2, 4 og 7 uger efter fraveenning
» Aldersgrupper slagtesvin: 2, 6 og 10 uger efter indsaettelse
o 2 stier tilfeeldigt udvalgt i hver aldersgruppe
8 ud af 10 var SPF deklareret

» Alle lokaliseret pa Sjeelland
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Resultater- PCMV alle besatninger, alle indsamlinger - SPYT!

 Over 92 % af alle stier var positive
Hgje niveauer i start til midt klimaperiode og lavere i sidste del af klimaperioden og op
gennem slagtesvineperioden.

PCMYV detekteret i spytpraver
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PCMV - Kvantitative veerdier

Ct-values - PCMV

Distribution of Ct-values - PCMV
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« Der var signifikant korrelation mellem PCMV og hoste

Table 2 p-values (Fishers exact probability test) calculated for different cut-off Cq values for respiratory viruses

09-11-2019

PCMV — sammenhang med kliniske symptomer og influenza

Coughing event +/- Cq<16 Cq<18 Cq<20 Cq<22
p-value (SWIAV) 0.02 0.08 0.10 0.03 na
p-value (PCMV) 0.53 0.0001 0.002 0.02 0.21

na: no analysis

« Ogsa signifikant sammenhang mellem PCMV (Ct<16), pavisning af

svineinfluenza og kliniske tegn (p=0,003)

10
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Studie design — recap fra i morges©

* En enkelt OUA besatning

« SPF + M.Hyo, AP6, Apl12 og PRRSV-2

e @remaerkning af 103 grise kort efter fadsel

* Prgve udtagning (naesesvaber og feeces) uge 2, 3,4, 5, 6, 8, 12

« Klinisk registreringer ugentligt
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PCMYV resultater
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- Ingen forskel pa OUA og behandlede grise
- Signifikant sammenhang mellem PCMV fund og respiratoriske symptomer (p<0,0001)
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OUA projekt — 2. studium — cohorte i en OUA beszetning 2019

* Forelgbige resultater

Respiratory Pathogens

Prevalence (%)

Birth Day | Week?2 | Week4 | Week 5 | Week 6 | Week 8 | Week 12
Influenza A virus 2.3 0.0 25 15 12.5 2.5 5.3
Influenza A

odmO9HINI 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0
PCV2 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0
PCV3 0.0 0.0 15 20 12.5 5 2.6
PCMV 4.7 19.5 90 97.5 97.5 925 7.9

PPV 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 13.2
PRRSV type 1 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0
PRRSV type 2 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0
A. pleuropneumoniae 9.3 2.4 5 10 20 5 2.6
B. bronchiseptica 0.0 61.0 92.5 55 50 42.5 42.1

S. suis type 2 86.0 75.6 100 100 100 100 100.0
M. hyopneumoniae 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0
M. hyorhinis 0.0 63.4 100 100 100 97.5 60.5

P. multocida 0.0 19.5 100 100 90 60 15.8

H. parasuis 16.3 70.7 100 100 100 97.5 97.4

09-11-2019
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PCMYV - diagnostik

e Traditionelt har der vaeret anvendt histologi

 Men ogsa PCR pa udenlandske laboratorier

« Men med den hgje praevalens kan PCR sa i det hele taget bruges til
diagnostik?

e Seges studium udfart i samarbejde med Kjellerup lab og DTU i 2018 —
stgttet af Svineafgiftsfonden



® KOBENHAVNS UNIVERSITET 09-11-2019 16

KVANTITATIV PCR KAN VARE ET GODT
SUPPLEMENT TIL PAVISNING AF
CYTOMEGALOVIRUS-INFEKTION

MEDDELELSE NR.1162
Naesesvaberprover undersogt ved kvantitativ PCR er vaerdifulde i forhold til

diagnostik af Porcint Cytomegalovirus-infektion pa levende smagrise og kan i vid

udtraekning erstatte histologi af naeseslimhinde fra obducerede dyr.

INSTITUTION: SEGES SVINEPRODUKTION, DEN RULLENDE AFPRAVNING

FORFATTER: LOLA TOLSTRUP, SVEND HAUGEGAARD, LARS ERIK LARSEN*, CHARLOTTE
KRISTIANE HJULSAGER*, TIM KARE JENSEN*, METTE SIF HANSEN*, CHARLOTTE
SONNE KRISTENSEN
*DTU Veteringerinstituttet

UDGIVET: 4. FEBRUAR 2019
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Studie formal og design

e Formal

At undersgge sammenhaengen mellem PCMV niveauer i naesesvabere med
histologiske forandringer typisk for PCMV

« Dette med henblik pa at vurdere om PCR kan anvendes som diagnostisk vaerktgj til
vurdering af patologisk PCMV forekomst

e Design
« [alt blev 46 grise indsendt til Kjellerup med mistanke om PCMYV inkluderet i studiet
e Grisene blev obduceret af Kjellerup laboratoriet

* Prgver af naeseslimhinden blev udtaget til formalin til histopatogisk undersggelse og
til kvantitativ PCR undersggelse pa DTU Veterinaerinstituttet

 PCR analysen var standard real time PCR — det vil sige forskellig fra Fludigm anvendt i
de andre studier
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Resultater

Tabel 1. Resultater fra PCR og histologiske undersagelser.

09-11-2019
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Antal grise
Virus isoleret i naesesvaber 36 (78 %)
Histologisk fund:
Ingen tegn pd PCMV 9 (20 %)
Tvivlsomme tegn pa PCMV Score =1 18 (39 %)

Sikre tegn pa PCMV (inklusionslegemer) Score = 2

19 (41 %)
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Sammenhang PCR kvantitativt og histologi

Sensitivy and Specificity vs cut-offs, score 1+2
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Sammenhang PCR kvantitativt og histologi

Sensitivy and Specificity vs cut-offs, score 2 only
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Konklusion — PCR som diagnostisk redskab

 En PCR veerdi pa over 5.8 logl0 kopier/ml indikerer sikker eller tvivlsom PCMV vurderet med
histologi med en sensitivitet pa 0.7 [0,53-1,00] og specificitet pa 0.90 [0,52-1,00]

« En PCR veerdi pa over 7.2 1og10 kopier/ml indikerer sikker PCMV vurderet med histologi
med en sensitivitet pa 0.89 [0,67-0,99] og specificitet pa 0.96 [0,81-1,00]

 NB - disse kopi-tal geelder for nar analysen er kart med DTUs real time assay — andre assays
kan give andre resultater!

e Pavisning (plus/minus) af PCMV ved PCR siger intet om noget som helst!
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Diskussion/Konklusion

« PCMV forkommer med hgj praevalens i stort set alle besaetninger — er der
sket en stigning de sidste 5 ar?

o Alle aldersgrupper kan veere positive — men hgjest niveau omkring
fraveenning — store forskelle fra besaetning til bessetning og maske ogsa fra
ugehold til ugehold?

 Herpes virus er kendt for at reaktiveres ved stress!

* Flere studier har pavist en sammenhang mellem klinik og hgje maengder
af PCMV — det kan altsa optraede som primaer/sekundaer patogen

» Diagnostik: Patologi er stadig "golden standard”, men PCR kan anvendes
hvis resultatet vurderes kvantitativt

« Kontrol muligheder: Ingen specifikt---de seedvanlige management regler
hjeelper jo nok ogsa pa dette virus!
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Tak for opmaerksomheden

e Spgrgsmal---og sa frokost og weekend®©
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