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G‹R‹fi

Borna hastal›¤› ilk kez 1800’ lerin bafl›nda enfeksi-

yöz özellikte bir sinirsel hastal›k olarak tan›mlanm›fl-

t›r (1,2,3). ‹lk kez  Güney Almanya’ da koyun ve at-

larda nörolojik bozukluklara yol açan etken, ad›n›

Saksonya’daki Borna kasabas›ndan al›r. Buna sebep

bölgedeki epidemik salg›nda çok fazla say›da at›n

hastal›ktan ölmesidir. Önceleri at ve koyunlar›n has-

tal›¤› olarak kabul edilen Borna hastal›¤› daha sonra

tavflan, kedi, koyun, s›¤›r, geyik, lama, su ayg›r›, ta-

vuskuflu da dahil olmak üzere çok say›da ve farkl›

türde hayvanda ortaya ç›k›nca tüm s›cakkanl› hay-

vanlar› etkileyebildi¤i anlafl›lm›flt›r (2,3,4,5,6,7, 8,).

Hastal›¤›n co¤rafi yay›l›m alan› kesin de¤ildir. An-

cak do¤al enfeksiyon sadece Orta Avrupa, Kuzey

Amerika ve Japonya ve ‹srail gibi Asya ‘n›n baz›

bölgelerinde görülmüfltür (1).

Son y›llarda nöropsikiyatrik hastalar›n BDV spesifik

antikorlar serebrospinal s›v›da BDV spesifik antikor

tafl›yabildi¤i bildirilince borna hastal›¤› dünyan›n il-

gisini çekmeyi baflard› (7). Bu derlemede borna has-

tal›¤›n›n zoonotik yönünün olup olmad›¤›n›n ortaya

konmas› amaçlanm›flt›r. 

Etken, Yay›lma, Bulaflma ve Klinik Semptomlar

Borna hastal›¤›n›n etkeni olan virusu (BDV) seg-

mentsiz, zarfl› bir RNA virusudur. Genomik boyutu

yaklafl›k olarak 9 kb.dir (3,4,5,9,10). Replikasyon ve

transkripsiyon infekte hücrenin nukleusunda gerçek-

leflir. Etken genomik yap›s› aç›s›ndan  Mononegavi-

rales‘e benzer. Zaten  Bornaviridae ailesinden proto-

tipik bir virüs olarak tan›mlan›r (4,5,7,9).
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Hastal›¤›n bulaflmas›nda olfaktoryel yolun rol oyna-

d›¤› ileri sürülmektedir. Zira intranazal infeksiyon

etkindir. Ayr›ca olfaktoryel alanlar›n do¤al yoldan

infekte oldu¤u atlarda hastal›¤›n erken döneminde

ödem ve yang› oluflur. Periferal kandaki mononükle-

er hücrelerde görülen nükleik asit ve proteinler de

hastal›¤›n hematojen yoldan bulaflt›¤›n› düflündürür.

Do¤al bir rezervuzar ve vektör özelli¤inde oldu¤u

için rodentlerde oluflturulan deneysel infeksiyonlar

virusun tükrük, idrar ve feceste bulundu¤unu ortaya

ç›kartm›flt›r. Bu nedenle bu tip sekret ve ekstretler bu

virusle beraber di¤er patojenik viruslerin de tafl›nma-

s›nda önemlidir. Rodentler do¤al bir rezervuar ve

vektör özelli¤indedirler (1,5).

Tüm hayvanlarda hastal›k nörolojik bozukluklara

yol açar (1,3,4,5,9,10). Etken mononukleer hücrele-

re infiltre olur. Dissemine nonprulent karakterde me-

ningoensefalomiyelit gelifltirir (2,4,5,6,7). Serebral

hemisfer ve beyin kökündeki gri maddede dejeneras-

yona yol açar (4,5). Nöronlarda ve bazen de glia hüc-

relerinde asidofilik intranukleer inkluzyon cisimleri

meydana gelir. Bu cisimciklere Joest-Degen inkluz-

yon cisimleri ad› verilir (4). Hastal›¤›n inkubasyon

süresi birkaç haftadan birkaç aya kadar surer (7). Do-

¤al yoldan infeksiyonu alan atlarda ajite agresif dav-

ran›fllar oluflur (1,4,9).Ancak do¤al infeksiyonlar bir-

çok vakada da subkliniktir.Bu davran›fllar  haftalarca

sürer ve ilerleme göstererek paraliz ve ölüme kadar

gidebilen locomotor ve duyu disfonksiyonuna neden

olur (7). Postmortem bak›da ise limbik sistem nöron-

lar›nda gen üretimine ve beyinde mononükleer hüc-

relerde yang›ya rastlanm›flt›r. Akut safhada atak-

si,depresyon, dairesel hareketler, durup kalma,kol-

laps paraliz ortaya ç›kar. Bu durum nonprulent özel-

likte meningoensefalitten kaynaklan›r. Klinik hasta-

l›k genellikle 1-3 hafta kadar sürer ve ölümle sonla-

n›r (1,4,9).  Bazen yang› haftalarca sürer ve hayvan-

lar sterotip motor davran›fl bozukluklar› sergilerler.

Bu davran›fllar diskinezi, distoni ve merkezi sinir sis-

teminde dopamin sisteminde oluflan de¤iflimlerdir.

Bunlar ise azalan aktivite ve kafleksi olarak tan›mla-

n›r (1). Hastal›k eriflkin farelerde asemptomatik orta-

ya ç›kar ve patogenez çal›flmalar› için uygun de¤il-

dir. Ancak infekte yeni do¤an farelerde fliddetli nö-

rolojik hastal›klara yol açar. Atlardaki bulgular›n ak-

sine ratlar ve yeni do¤anlarda infeksiyon büyüme ge-

rili¤i, hiperaktivite, agresif davran›fllar, ataksi, hasar-

l› duyu oluflumlar› fleklinde özetlenir. Deneysel yol-

dan infekte edilen primatlarda  ilk 4-6 haftada davra-

n›fl bozukluklar›n›n geliflti¤i bildirilmifltir. 3 hastada

sosyal ve seksüel davran›fl de¤iflimleri geliflmifltir.

Bunlar anormal dominant iliflkiler, hiperaktivite,

apatetik ve hipokinetik özellik geliflimi fleklinde aç›-

¤a ç›km›flt›r  (1,5).

Son y›llarda insanlarda görülen baz› nörolojik hasta-

l›klara ait bulgular etkenin insanlarda da infeksiyon

oluflturabildi¤i ve zoonotik özelli¤e sahip oldu¤u gö-

rüflünü güçlendirmifltir (1,6,7,8,11).

‹nsanlarda Borna Olas›l›¤› 

Son y›llarda yap›lan araflt›rmalar (3,7,8,9,11,12,

13,14,15,16) insanlarda geliflen nöropsikolojik

semptomlar›n Borna hastal›¤› ile ba¤lant›l› olabile-

ce¤ini düflündürmektedir. Bu konu üzerine e¤ilmek

için Almanya, Amerika ve Japonya’da kurulan mer-

kezlerde psikiyatrik hastalar›n BDV ile iliflkisi arafl-

t›r›lmaktad›r. BDV’nin zoonotik özelli¤ini onayla-

yan veya kabul etmeyen birçok çal›flma vard›r (2,3).

Ancak çapraz bulaflmaya dair elimizde bir kan›t ol-

masa da BDV’nin zoonotik yönü dikkatle göz önün-

de bulundurulmal›d›r (3).

Sa¤l›kl› kontrol grubu ve psikiyatrik hastalar aras›n-

da karfl›laflt›rma yap›larak yürütülen bir  çal›flmada

(16) insan serumunda BDV fosfoproteinine rastlan-

d›¤› aç›klanm›flt›r. Baflka bir çal›flmada BDV veya

BDV benzeri ajanlarla gerçekten infekte gözüken

psikiyatrik hastalarda reaktif antikorlar bulunmufltur.

Ancak BDV’e spesifik insan antikorlar›ndaki düflük

afinite aç›klanamam›flt›r (8). Borna hastal›¤›nda afl›-

lama çok önerilen bir strateji de¤ildir, fakat özellikle

amontadine sulfatla yap›lan antiviral tedavi insan

davran›fl bozukluklar›nda etkinlik göstermifltir.

HIV hastalar›ndaki nörolojik hastal›klar virus köken-

li oldu¤u öne sürülerek HIV hastalar› üzerinde yap›-

lan çal›flmada serebrospinal s›v›da belirgin BDV

RNA’s›na rastlanmad›¤›ndan ötürü bu hipotez kan›t-

lanamadan kalm›flt›r (15). Üç farkl› psikiyatri hasta-

nesinden seçilen 62 flizofrenik hasta üzerinde yürütü-

len baflka bir çal›flmada (11) perifer kandan al›nan

mononükleer hücrelerdeki RNA izole edilerek ince-

lenmifltir. Ancak analizler sonucunda BDV infeksi-
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yonu ile etyolojik ortakl›k tan›mlanmam›flt›r. Çal›fl-

man›n planlanmas›na yol açan, psikiyatrik hastalarda

viral nükleik asit, infeksiyöz partiküller ve BDV an-

tijenini tan›yan antikorlar›n yüksek düzeyde bulun-

mas› olmufltur. BDV infeksiyon-lar›n›n teflhisi için

virusle enfekte olan hücrelerde ‹ndirekt immunflore-

san yöntemi ile antiviral antikorlar aranm›flt›r

(1,4,9,16).  Çal›flma sonucunda insan serumunda

BDV fosfoproteini bulunurken hayvan serumunda

da viral nükleoprotein bulun-mufltur. Buna karfl›n

deneysel veya do¤al yoldan hastal›¤› alan hayvanla-

r›n serumunda üreye dayan›kl› IgG  bulunurken in-

san serumu bu tip özellik göstermemifltir. Tüm bu

klinik semptomlar ve laboratuar analizleri her ne ka-

dar insanlarda BDV infeksiyonunun veya BDV var-

yant›n›n yol açt›¤› bir infeksiyonu düflündürse de du-

yarl›l›¤› yüksek testler uygulamak flartt›r. ‹nsan BDV

hastal›¤› için klinik hipotezler üretilebilir ancak ke-

sin olarak kan›tlanm›fl bir ba¤lant› tan›mlanm›fl de-

¤ildir (12).

Bu noktada BDV insanlarda psikiyatrik bozuklukla-

r›n nedeni olarak düflünülmüfltür Yeni bir moduler

tripl-enzim kaynakl› immunosorbent deney, spesifik

olarak anti –BDV antikorlar›n› ve kanda temel yap›-

sal protein N  ve protein P ‘yi belirleyebilmektedir.

Bu belirleme gerek plazmada serbest antijen bulun-

mas› gerek antikor temelli immun kompleks yap›la-

r›n tan›mlanmas› fleklinde gerçeklefltirilmektedir.

Çal›flmalar baz› insana özgü mental bozukluklarda

BDV enfeksiyonunun patojenik rolünü kan›tlar nite-

likte bulgularla sonuçlanm›flt›r (13).

Sonuç olarak tüm s›cakkanl› hayvanlarda ciddi nöro-

lojik bozukluklarla seyreden ölümcül bir infeksiyon

oluflturan Borna virusun insanlarda da benzer nörop-

sikiyatrik bulgulara neden olabilece¤i olas›l›¤› ol-

dukça yayg›nl›k kazanmaya bafllam›flt›r. Ancak bunu

kan›tlamak için referans laboratuvarlar›n, iflbirli¤i

içerisinde daha ileri tekniklerle çal›flmas› gerekmek-

tedir. Kesinlik kazanmam›fl olsa da hastal›¤›n zoono-

tik niteli¤inin her zaman göz önünde bulundurulma-

s› gerekti¤i kan›s›nday›z. 
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