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Az évszakok hatasanak vizsgalata
az ikerellések elofordulasara
holstein-friz tehenészetekben

SUMMARY

Background: Twin pregnancy and twinning in dairy cattle herds reduce the overall
profitability. Cows calving twins are at greater risk for periparturient problems as
well as metabolic disorders in connection with their reproductive performance.
Twin pregnancy increases not only the average days open and services per con-
ception (effect on the dam), but increases the incidence of abortion, stillbirth,
mortality and foetal growth retardation in the twin calves. Some factors (e.g.
parity, season, genetic lineage) can influence the frequency of twinning. Although
many studies have shown the effect of season on twinning, the scientific litera-
ture is still contradictory.

Objectives: The aim of our study was to calculate the number and ratio of twin
births in 5 typical Holstein-Friesian dairy farms in Hungary. In addition, our goal
was to determine whether twinning is influenced by the season and farm.
Materials and Methods: In this study, the effect of season on twin calving was
evaluated in 5 Holstein-Friesian dairy herds retrospectively. Data have been col-
lected between years 2001-2010 with the well-known and commercially available
“RISKA” management software. A total of 31 234 deliveries have been evaluated.
Effect of the season and farm has been evaluated with the chi-squared test.
Results and Discussion: Our results revealed that most of the twin births could be
observed during the summer (p = 0.002); the causatives are still questionable, but
one possible cause can be that during the fall months, the weather is colder, and
the summer heat stress is over. During the study period, 1281 (3.94%) twin births
occurred. The ratio of twin deliveries on the farms varied between 3.43-4.35%.
Further large scale studies are needed. Dairy cattle breeders should develop strat-
egies to manage twinning.



SZARVASMARHA AZ EVSZAKOK HATASA AZ IKERELLESRE

A szarvasmarha unipara allat, azaz rendszerint a petefészkeken egy tlusz4 érik
és ovulal, majd az anyaallat sikeres vemhesilést kbvetden egy borjat ellik. Alkal-
manként - ahogyan ez mas egyet ell§ allatfajokban is megtorténik - ikreket
hoz a vilagra. Néhany esetben, pl. a szarvasmarha hUstipusl hasznositasaban
az ikerellés kedvezd jelenség, mivel 0sszességében megnovelve az egy anya-
tehénre jutd valasztott borjak testtomegét, javithatja a jovedelmeziséget és
felveti az ikerellésre hajlamos csalddok kitenyésztésének gondolatat (3, 12).

Az ikerellés a tejhasznu Az ikerellések a tejhasznl tehénpopulacidban szintén jelen vannak, egyesek sze-
tehéndllomdnyokban rint azonban nemkivdnatos jelenségként (18). Tobb tanulméanyban leirtdk, hogy

a megnévekedett egy-egy ikerellés 100-250 USD kozotti tobbletkiadast okoz az allattartonak (1, 6).
kéltségek miatt Ez az 0sszeg az ikerellett tehenek és borjaik tartasanak megnovekedett kdltsége
nemkivdnatos jelenség (fokozottabb ellen8rzés, tobblettakarmanyozas, jarulékos allategészségligyi

kezelések) miatt alakul ki. FRICKE szerint az ikerellett tehenek hosszabb szer-
vizperibdusban vemhesllnek, és fogékonyabbak bizonyos szaporodasbioldgiai
problémaéakra (pl. magzatburok-visszatartasra, nehézellésre, méhgyulladasra), ill.
nagyobb ardnyban alakul ki bennlk valamilyen anyagcserét érint8 betegség (pl.
oltégyomor-helyzetvaltozas vagy szubklinikai ketdzis), ezért hamarabb selejtezik
ki ezeket az allatokat (7). Tovabba, a vetélések, halvaellések és az Ujszilott-ha-
landésag nagyobb ardnya is jellemzd rajuk (21).

Vegyes ivarl ikerborjak Usz8iben szinte mindig el&forduld rendellenes jelen-

Vegyes ivaru ikerborjak ség a freemartinizmus. Ez Ugy alakul ki, hogy a két magzat méhlepényei kozotti

liszéiben tapasztalhaté anasztomozisokon keresztll a nGivarl magzatba him nemi hormonok is atjutnak

a freemartinizmus a him ivarG magzatbdl, ezért az (isz6 magzat ivarmirigyei (és nemi szervei) nem
jelensége fejlédnek ki megfelelGen.

Ez az intrauterin kdrnyezeti hatas altalaban a vemhesség 49-55. napja kozott
|ép fel. A jelenség akkor is el6fordulhat, amikor a him ivard magzat korai magzati
korban elpusztul, és a vemhesség kihordasa utan csupan egyetlen Uszdborjl
szUletik meg; ez a borjl is nagy valészinlséggel infertilis lesz. A vegyes ivarinak
szlletett ikerborjak Usz8inek 92%-a freemartin, tehat az ilyen Usz8k 8 szazaléka
lesz csak szaporoddképes (17).

Az azonos ivar( ikermagzatok nagyon ritkan (az 6sszes ellés mintegy 0,3%-aban)

A gyakrabban eléfordulé ugyanabbdl a petesejtbdl fejlddnek ki — egypetéjliek, monozigdtak. A gyakrabban
kétpetéji ikerpdrok el&forduld kétpetéjl ikerparok két kllonbozd, a ciklus soran petevezetébe kerult
ikerovuldcié miatt megtermékenyitett petesejtbdl jonnek |étre. Ehhez ikerovulacidonak kell bekdvet-
fejlédnek ki keznie, ami a tejhasznU allomanyokban az 6sszes ovulacié 14%-aban fordul eld (8).

Vagéhidi ivarszervek vizsgalata soran (n = 4400) a tobbes ovulacié ardnya tehe-
nekben nagyobbnak mutatkozott, mint Usz8kben (19, 30, 31). Kisebb mintaszamu
in vivo vizsgalat (n = 125 és 240) szintén nagyobb aranyu ikerovulaciés aranyt alla-
pitott meg tejelé tehenekben (40%), mint az Uszékben (1,4%) (31). Erdekes 6ssze-

A nagyobb tejtermelési flggés, hogy a nagyobb tejtermelés(i tehenekben az ikerovulacidk ardnya 20%
tehenekben az iker- korili, mig a kisebb képességl tarsaikban ez 7% (31). Ez alapjan, mas tanulmany
ovuldciék ardnya eredményivel 6sszhangban Ggy tlnik, hogy az ikerovulaciok és ikervemhességek

20% kériili el&forduldsa kapcsolatban all a tejtermeld képességgel (18, 31). Tehat a tejterme-

|és fokozasara iranyuld szelekcié kdvetkezményeként egyre gyakoribb az ikervem-
hesség. Mara a tejhasznl szarvasmarhatelepeken tdbbszor fordul eld az ikerellés
(> 4%), mint a hGshasznU allomanyokban (< 4%) (31).

Mar az 1920-as évektdl kezdve tobb tényezdt sejtettek és mutattak ki az
ikervemhesség hatterében: pl. a tehén kora (16) és genetikai hattere (20) vagy
az évszak hatdsa (2). Szamos egyéb korlilményt is 6sszefliggésbe hoztak az iker-
vemhesség elGfordulasaval, mint pl. antibiotikumok és hormonok hasznalata,
petefészekcisztak jelenléte, a szervizperidédus hossza, és a tejtermelés mértéke
(15, 18, 22, 23, 24, 31).



Az ikervemhességet
befolydsolé tényezbk:

a tehén kora
genetikai hattere
az évszak
antibiotikum- és
hormonkezelések
petefészekcisztdk
a szervizperiédus
hossza

a tejtermelés
mértéke

az ellések szama

Legnagyobb szaGmban

a nydri hénapokban

tapasztaltak ikerellést

5 magyarorszagi
tehenészeti telepen

vizsgdltdk retrospektive

az ikerellések
szdmat, aranyat

MAGYAR ALLATORVOSOK LAPJA | 2016. OKTOBER

Az ikervemhesség genetikai hatterét igazoltak azok a vizsgalatok, amelyek
soran szelekciéval ndvelték az allomany ikervemhességének aranyat. A kisérletek-
ben hlshasznl és tejhasznl szarvasmarhafajtak egyedei egyarant részt vettek.
Bar az ikervemhesség drokdlhetdsége kicsi (h? = 0,08-0,09), az ikerborjas tehenek
tovabbtenyésztésével az ikerellések gyakorisaga sikeresen névelhetd (5, 11, 15).

Az elbforduladsi esetek vizsgalataval kiderllt, hogy az anyaallat kora, ellései-
nek szama hatéassal van az ikervemhesség arényéara; a kezdeti 1%-o0s aranybdl a
masodik és harmadik vemhességre akar 10% is lehet. A legnagyobb novekedés
a masodik ellésnél kovetkezik be (18, 31).

Az évszak hatédsa az ikervemhességekre nem egyértelm{ az eddig megjelent
kozlemények alapjan: egyesek taladltak osszefiiggést (22, 24), mig masok nem
(13). Egy holland tanulmanyban az ikerellések novekedését aprilis és szeptember
hénapok kozott figyelték meg (22), mig Szald-Arabiaban, ahol rendkivil szaraz és
meleg a nyar, majus és janius hénapokra esett a legtobb ikerellés (24). Egy masik
tanulmanyban a legnagyobb el&fordulasi arany is hasonlé id8szakra esett, vagyis
amikor a teheneket augusztus és oktober kdzott termékenyliltek (26). JOHANSSON és
mtsai szintén aprilis és janius kozott figyelték meg a legtobb ikerellést (14, 15). GHAvI
HOSSEIN-ZADEH és mtsai ugyancsak a nyari hdnapokban taladltdk az ikerelléseket a
legnagyobb szamban (9). Ennek hatterében valészinlileg a meleg nyari hénapok
utani hlvosebb 38szi id6szak, egylttal az erre az id8szakra frissen elkészUlt témeg-
takarmany, a javuld kondicid allhat, amely nagyobb ovulaciés ratat eredményez.

SAJAT VIZSGALATOK

Vizsgalatunk célja az volt, hogy megallapitsuk az ikerellések szamat és megha-
tarozzuk azok aranyat, valamint évszaktél valé figgését néhany jellegzetes hazai
nagylzemi tehenészeti telep adatan. Amennyiben az ikerellés inkabb kedvezdt-
len kovetkezményeket von a tehenészetekben maga utan, fel kell készilni ennek
kisz(irésére, a szaporodasbioldgiai menedzsment segitségével vald csokkenté-
sére ott, ahol erre kapacitas és igény mutatkozik.

ANYAG ES MODSZER

A retrospektiv vizsgalat sordn 0sszesen 5 magyarorszagi tehenészeti telep ada-
tait gyUjtottik. A tehenészetek az orszag klUlonbozd teriletérdl keriltek ki: az
A és E tehenészet Eszak-Dunantllrél, a B, C és D lizemek az Alféldrél. Mind az 5
telep azonosnak tekinthetd tejtermelési szinvonall volt (7800-8500 literes lak-
tacios termelés napi kétszeri fejés mellett), valamint ugyancsak hasonld tartasi
és takarmanyozasi technoldgiat (mélyalmos/novekvd almos, valamint egységesen
TMR) alkalmazott. Az adatok gyljtéséhez a RISKA telepiranyitasi programot hasz-
naltuk, és a 2001 és 2010 kozotti évekbdl, 6sszesen 31 234 vemhességi adat allt
rendelkezéslinkre. Az ikerellések havonkénti megoszlasat grafikonon mutatjuk be.
Az évszakok és az lUzemek hatdsat az ikerellések Un. megfigyelt és a vart érté-
keinek (vagyis a csoportonként megmutatkozott tényleges és a teljes allomany
atlaga szerint elvart elemszamok) dsszehasonlitasaval (khi>-teszt) vizsgaltuk (27).

EREDMENYEK

Avizsgalati allomanyokban az ellésekbdl 1281 volt ikerellés, ami 0sszességében
3,94%-o0s ikerellésiaranynak felel meg. Ateljes vizsgéalati dllomaéany ikerelléseinek
havonkénti gyakorisagat az 1. dbra mutatja. A tendencidzus valtozas sze-
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1. ABRA. Az ikerellések
havonkénti megoszldsa

FIGURE 1. Monthly distribu-
tion of twin calving
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2. ABRA. 2016 aprilisaban szlletett hdrmas ikerborjak
(isz6k) (Anya neve: Arpagone Kenya, Apa neve: 22836

Woodmarsh Metalic-ET, tenyészt: Geo-Friz Mg. Kft., Onga)

FIGURE 2. Calf-triplet (heifers) born in April 2016 (Dam:
Arpagone Kenya, Sire: Woodmarsh Metalic-ET, breeder:
Geo-Friz Mg. Ltd., Onga)

rint az ikerellés az év kozepére éri el csGcspontjat, amit a
kovetkez$ év tavaszaig tartd folyamatos csokkenés kovet
(1. abra). Kiegészitésil megjegyezzik, hogy az altalunk
elemzett tenyészetekben az ikerellések havi eloszlasa 0%
és 17% kozott valtozott.

Evszakonként 6sszesitve megallapitottuk, hogy a leg-
tobb ikerellés a nyari hénapokban (4,80%) volt jellemzd
(1. tdbldzat). Ezt kdvetSen a tavaszi (4,05%), majd az 8szi
hénapokban (3,83%) is jelent8s volt az ikerborjak szUletése.
A 2. dbrdn harmas UszG8ikrek lathatdok, amelyek idén apri-
lisban szilettek a Geo-Friz Mg. Kft. ongai telepén. Az ike-
rellések szezonalis ingadozasa szélesebb tartomanyban
volt megfigyelhetd az lzemek kozott: 1,95%-t61 5,44%-ig.
Gazdasagonként tekintve az ikerellés leggyakrabban az
A gazdasagban (4,35%) volt megfigyelhetd, ezt kdvette a C,
majd az E, B, s legvégil a D (3,43%).

A szezonalitas vonatkozasaban a statisztikai teszt szami-

tott khi>-értéke (15,0326) meghaladta a kritikus khi?-érté-
ket (7,8147, df = 3), igy az ikerellések gyakorisdganak évsza-
konkénti valtozasa szignifikdnsnak tekinthetd (p = 0,002;
2. tdbldzat): nyadron nagyobb szdmban, egylttal nagyobb
gyakorisdggal sziletnek az ikrek, a téli hénapokban viszont
a legkevésbé.
A gazdasagonkénti statisztikai vizsgalat is szignifikans-
nak (p = 0,020; 3. tabldzat) adédott, hiszen a szamitott
khiz-érték (11,7003) itt is meghaladta a kritikus értéket
(9,4877, df = 4). Az E (izem képviselte leginkabb az atlagot.
Két Uzemben (A és C) az atlagosnéal gyakrabban fordult
elé az ikerellés, mig masik két Gzemben (B és D) ennél
ritkdbban.



1. TABLAZAT. Az ikerellések
el6forduldsa évszakonként és
telepenként

TABLE 1. Frequency of twin
calving according to season
and farm

2. TABLAZAT. Az ikerellé-
sek évszakonkénti alakuldsd-
nak statisztikai probdja

TABLE 2. Chf? statistic test
of twinning according to
seasons

3. TABLAZAT. Az ikerellé-
sek telepenkénti alakuldsa-
nak statisztikai probdja

TABLE 3. Ch/? statistic test of
twinning according to herds

A megvizsgalt magyar-
orszdgi Gllomdnyban
nydrra esett a legtébb
ikerellést

Szdmos szakmai felté-
telezés fogalmazddott
meg az ikerovuldcidk
hormonadlis hdatterével
kapcsolatban
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Osszes Osszes Ikerellések | Ikerellések | Ikerellések | Ikerellések
ellés ikerellés (tavasz) (Q'ED) (6sz (tél)

A 6995 318 4,35 59 3,94 99 5,44 82 4,35 78 4,35
B 6880 244 | 3,43 67 4,18 66 3,69 49 2,98 62 3,37
C 5119 225 4,21 43 4,59 68 4,61 72 4,88 42 3,41
D 3344 121 3,49 19 2,96 52 5,37 33 3,84 17 1,95
= 8896 373 | 4,02 67 4,13 123 5,03 84 3,38 99 4,23
Ossze-
sen 31234 | 1281 | 3,94 | 255 | 4,05 | 408 | 4,80 | 320 | 3,83 | 298 | 3,69

Ikerellések

Evszak megfigyelt ’Ikerel’lesek Szamitott khi?
5 vdart szama (E)
szama (0O)
Tavasz 255 258,300 -3,2999 0,0422
Nyar 408 348,610 59,3895 10,1176
Osz 320 342,623 -22,6226 1,4937
Tél 298 331,467 -33,4671 3,3791
Osszesen 1281 1281,000 (o] 15,0326*
* p=0,002
LGBl S Ikerellések
megfigyelt . > Szamitott khi?
5 vart szama (E)
szama (0)
A 318 286,886 31,114 3,3745
B 244 282,169 -38,169 51632
C 225 209,946 15,054 1,0795
D 121 137,147 -16,147 1,9012
E 373 364,852 8,148 0,1820
Osszesen 1281 1281,000 0] 11,7003*
* p=0,020

MEGVITATAS

Vizsgalati allomanyunkban az atlagosnal tobbszor fordult eld ikerellés a tavaszi
id6szakban, de a leggyakrabban nyaron, egyezve a kordbban emlitett szakiro-
dalmi megfigyelések zomével. A nyéari ellésli teheneket harom évszakkal (280
napos vemhesség) korabban, a megeldz8 év &szén termékenyitették sikeresen.
A jelenséget egyes szerz3k az allatokat nyaron érintd hdstressz csokkenésével
magyarazzak, azaz szerintlk ebben az iddszakban tobb ikerovulaciora kerllhet
sor, ill. kisebb fokU az embrionalis mortalitas (25). NIELEN és mtsai szerint §szre
kiegyenlitettebb a tehenek takarmanyozasa és energia-haztartasa (22). WILTBANK
és mtsai - ismerve a tlszénbvekedési hullamok jellegzetességeit - felvetik,
hogy az ikervemhességet eredményezd tobbszords ovulacié két egymast kovetd
tlsz&érési hullambdl is szarmazhat (31). GINTHER és mtsai vizsgalatukban arra deri-
tettek fényt, hogy a tobbet ovulalé tehenek 93%-aban szarmazik a két szinkron-
ban ovulald tisz8 egyazon tlszénovekedési hullambdl. A kérdés az, hogy milyen
endokrin torténések lehetnek ennek a folyamatnak a hatterében? A szakiroda-
lom tobb valasszal is szolgal: az egyik lehetséges magyarazat szerint a jovébeni
dominans tiisz8 és egy masik, alarendelt tiisz6 valamiért egyazon fejlédési (érés,
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Egyesek a nagyobb
FSH-szintet teszik
feleléssé

A vemhességi glikopro-
tein igéretes diagnoszti-
kai eszkéznek tiinik
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méret stb.) fazisban van, ezért nagyjabél egy idében valnak képessé az ovulaciodra.
Az ovulacié folyamata ekkor kevesebb, mint 8 dra alatt zajlana le, mert a fenti
szerz8k 8 6ranként vizsgaltak az allatokat, és a két vizsgalat kozott nem tértént
lathatd valtozas (10). Masik feltételezésre alapozva az FSH- (follikulus-stimulalé
hormon) koncentracié nem csokken le eléggé ahhoz, hogy a szubordinalt (alaren-
delt) tUsz8 atretizdlédjon, hanem folyamatosan nagyobb koncentracié mérhetd,
mint az egyet ovuldld allatok esetében, két tlisz8 (dominans + alarendelt) egyidejl
ben két tlUsz6 egymas melletti fejlddését kovették nyomon a szerzdk, és meg-
allapitottak, hogy az egyidejlileg két tuszlvel rendelkezd allatokban az ovulacié
elétt nagyobb volt az FSH koncentracidja, mint az egyszeres ovulacidju allatokban.
Ebbdl arra kovetkeztettek, hogy nagyobb FSH-vérkoncentracié tébbes ovulacidhoz
vezethet. A kerings FSH tehat oka lehet egy masodik dominans tiszd érésének is
(31). Nagyobb tejtermelés(i tehenekben a t6gy véraramlasa jelent8sen megnovek-
szik. Ehhez nagyobb energiabevitel szikséges, ami altalaban a bélrendszer vérel-
latasanak novekedésével jar, igy a majba érkezd vérmennyiség is né. Ennek folyo-
manyaként a majban tobb szteroidhormon termelddik, igy elméletileg ezekben
az allatokban nagyobb lehet pl. az FSH és az 6sztrogén mennyisége. Erdekesség,
hogy az emelkedett FSH-koncentracié hishaszni tehenekben/isz8kben nem jar
tobbes ovuléciéval (4).

Az, hogy szarvasmarhaban pontosan milyen mechanizmus &all a t6bbszords
ovulacid hatterében, és hogy miért éppen nyaron kovetkezik be tdbb ikerellés
a nagy mintaszamu vizsgéalatokban, tovabbra sem tisztazott. Vizsgalatunkban
éves szinten atlagosan 4% volt az ikerellés el8forduldsa, ami nyadron megkoze-
litette az 5%-ot. Ezek az értékek az &ltaldnosan ismert gyakorisagnak felelnek
meg. Elképzelhetdnek tartjuk, hogy a tobbet ovulald tehenek aranya akar jelen-
tdsen is nagyobb lehet a ténylegesen ikret ellett tehenek aranyanal. SzeLENyI és
mtsai felmérésében az ikervemhesség elGfordulasa a korai ultrahangos vem-
hességi vizsgalat idejében atlagosan 8,4% (28). Ugyancsak SzELENYI és mtsai
progeszteron és bPAG-1- (bovine pregnancy-associated glicoprotein-1) értékeket
vizsgaltak egy, ill. két sargatestet képezd tehenekben, és azt talaltak, hogy bar a
vemhességi glikoprotein a vemhesség 85. napja utani idészakban igéretes diag-
nosztikai eszkoéznek tlnik az ikervemhesség kimutatasara, de a klinikai haszna-
lathoz nagyobb érzékenység és specifikussag szikséges (29).

Az ikerellések évszakonkénti és gazdasagonkénti valtozasa ugyancsak felhivja
a figyelmet a genetikai hajlam mellett az éghajlati (mikroklimatikus) kornyezet
modositd hatadsara. A tehenek egészséglgyi statusza is kornyezeti tényezdként
szerepel. Talan érdemes hangsulyozni, hogy az ikerelléssel kapcsolatban felho-
zott megallapitasok zomuikben az északi félgombdn igazak. A masodik borjazas-
t6l gyakoribba vald ikerellés rairanyitja a figyelmet a koraérd tipusaink korllte-
kint6 felnevelésére és arra, hogy szervezetlk még éveken keresztll fejlddésben
van. Végll, az ikerellés kapcsan gondolhatunk a szarvasmarhafaj eredeti szapo-
rodasi jellegére (8szi szezonalis polidsztria), amelyet szezonalissa valtoztattunk,
de Ugy tlnik, a legerdteljesebb vemhesilési idészak mégis az §sz maradt.

Fontos kiemelni, hogy az ikerellések kezelésére a telepi menedzsmentben
kilon oda kell figyelni, mivel a nagy tejtermeléssel az ikerellések szdmanak
novekedése gazdasagilag jelentds kiadastobbletettel jarhat, ami negativ hatas-
sal lehet a tejtermelés jovedelmezdségére.
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Citrobacter freundii okozta vérfertozés
ujszilott borjuban

Esetismertetés

SUMMARY

Background: Septicaemia is a dangerous often fatal disease of new-born calf,
which is induced by Escherichia coli bacterium in majority of the cases.
Objectives: The authors report the first case of Citrobacter freundii induced sep-
ticaemia in a new-born calf.

Materials and Methods: Two calves died in a small herd presenting weakness
and anorexia in age of 2 days. One of these animals was presented for laboratory
examination. After gross pathological investigation bacteriological examinations
were performed from the joint, lungs and liver. The disk diffusion test was used
for antibiotic sensitivity of the isolated bacterium strain. Tissue samples were col-
lected from brain, lungs, spleen, liver, and kidney for histological and immunohis-
tochemical (IHC) examinations. A rabbit anti-Mycobacterium bovis (BCG) antibody
was used for IHC test, which detects several different bacterial species.

Results and Discussion: Mild icterus and suffusion haemorrhages on serous
membranes were observed. Histological examination revealed acute haemor-
rhages in meninges, kidney, spleen and lungs. Serous meningitis, acute degen-
eration of liver and kidney and mild interstitial pneumonia was also present.
Additionally coccobacilli were found in the brain, lungs, kidney, and spleen with
histological examination and with IHC methods. Coliform bacterium was cultured
from lungs and liver, which was identified as C. freundii. The strain was sensitive
to gentamycin, streptomycin, colistin, marbofloxacin, tetracycline, doxycycline,
sulphonamide+trimethoprim, ceftiofur and cefquinome. The bacterium strain
was moderate resistant to neomycin, spectinomycin, enrofloxacin, flumequine,
florfenicol, and it was resistant to ampicillin, amoxicillin, amoxicillin+clavulanic
acid, sulphonamide and cephalexin. Other bacteria (including Brucella and Cam-
pylobacter) or viruses (including Schmallenberg virus, bluetongue virus and bovine
virus diarrhoea virus) were not detected.
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CITROBACTER FREUNDII OKOZTA VERFERTOZES U)JszULOTT BORJUBAN

A borjak vérfertézése egy hirtelen fellépd, sllyos foki megbetegedés, amely
elsGsorban a két hétnél fiatalabb egyedekben fordul eld, és az esetek nagy
részében a gondos gydgykezelés ellenére is elhullassal végzddik.

A borjak vérfertézése
sordn a kérokozd
legtébbsz6r a gyomor-
bélcsatorndn Gt, ritkab-
ban a kéldékén, vagy az
orr és a garat nydlka-
hdrtydjdn keresztil jut
a keringésbe a sziiletést
kéveté 2-5 napon beliil

Az érintett borjak
sdrgasdg és laz tiine-
teit mutaté tehenektdl
szlilettek, és két napon
beliil elpusztultak

Az egyik tetembél
részletes patoldgiai,
immunhisztokémiai és
bakteriolégiai vizsgdla-
tokat végeztek

A vérfertdzést tobbnyire olyan, a kdrnyezetben eldforduld szennyezd baktériu-
mok okozzak, amelyek kifejlett, egészséges egyedeket 6nmagukban nem képe-
sek megbetegiteni. Az ilyen elhullott borjakbdl a leggyakrabban izoldlhatd bak-
térium az Escherichia coli, de alkalmanként szamos mas fajt is ki lehet mutatni
(3). A fert6zés legtobbszor a gyomor-bélcsatornan at, ritkdbban a kdlddékon, vagy
az orr és a garat nyalkahartyajan keresztll jut el a nyirok—, ill. a vérérrendszerbe
a szlletést kdvetd 2-5 napon belll (4). A fert8zés kialakuldsaban fontos szerepe
van az erésen szennyezett kdrnyezetnek és a focstejitatas hibainak (3). Ezek a
hianyossagok egylttesen meggatoljak az UjszUlottben az egészséges bélflora és
a kornyezeti fertézésekkel szembeni megfelelS ellenalléd képesség kialakulasat.

ANYAG ES MODSZER

Egy 30 egyedbdl allo, legeldn tartott, vegyes hasznositasl szarvasmarha-allo-
manyban 1 héten belll két tehén enyhe fok( sargasag és laz kiséretében egy-
egy gyenge életképességli borjat hozott a vilagra, amelyek az ellés utan 2 nappal
elpusztultak. Agazdaebbenaziddszakban néhany mas tehénnélis 3-4 napig tartd
enyhe fok( sargasagot és alkalmanként lazra utald zihalast és izzadast figyelt
meg. A két elhullott borju kozll az egyik laboratériumi vizsgalatra kerllt. Ez az
allat nem tudott folallni, de szopasi reflexe volt, igy sikerilt focstejjel megitatni.
A kdrboncolasat kovetben az agyveldbdl, tudEbdl, 1épbdl, majbdl és vesébdl min-
tat vettlink kdérszovettani vizsgalat céljara. A 4%-os formaldehidoldatban fixalt,
paraffinba dgyazott szervekbdl 4 um vastag metszeteket készitettlink, amelye-
ket hematoxilinal és eozinnel (HE), Giemsa-festéssel, tovabba Warthin-Starry-
féle ezUstimpregnacidval festettiink meg. Sorozatmetszeteken immunhisztoké-
miai (IH) vizsgalatot végeztiink a Mycobacterium bovis (BCG) ellen termelt elle-
nanyag felhasznaldsaval a korabban leirt médon (6). Ezzel a médszerrel a szo-
veti elvaltozasokban jol feltliintethetdk a legkllonfélébb baktériumfajok, szamos
gomba, sét néhany egysejtl parazita is. Mintat vettlink bakterioldgiai vizsgalat
céljara a tid&bdl, a majbdl és az izileti folyadékbdl, amelyet 5% juhvérrel kiegé-
szitett Columbia-agarra, valamint Drigalski-agarra oltottunk ki, és 37 °C-on 24
oran at inkubaltunk. Szelektiv taptalajokon megkiséreltlik kimutatni a Brucella
spp. és Campylobacter spp. torzseket is. A kitenyésztett torzsek meghatarozasa
QUINN és mtsai szerint tortént (5), amit rapid ID32E (bioMérieux SA, Lyon, Fran-
ciaorszag) lemezen valé megerdsités kovetett, mig a baktérium gydgyszerérzé-
kenységi vizsgalatat korongdifflizids mbdszerrel végeztik.

EREDMENYEK

A kiuls6 vizsgalat soran a klltakard, a koldok és a labvégek épek voltak. Az izU-
letek nem voltak lathatéan duzzadtak, de az Ureglkben kissé megszaporodott,
vorhenyes izilleti folyadékot taladltunk. A belsd vizsgalattal enyhe fok( sargasa-
got, valamint a koldokben, a vesék korlli kotészovetben, a 1ép és az oltd savds-
hartyaja alatt, tovabba a lagyagyburokban kiterjedt, frocskolésszerl vérzéseket
lattunk. A maj megnagyobbodott, okkersagan elszinez4dott és a normalis-
nal konnyebben szakithaté volt. Az oltdgyomor részben alvadt tejjel kbzepe-



A patoldgiai vizsgalat
sordn enyhe foku sar-
gasdgot, testszerte vér-
zéseket, valamint savds
lagyagyburok-gyulla-
ddst figyeltek meg

A bakteriolégiai
vizsgdlattal a madjbél és
a tlidébél szintenyészet-
ben, nagy csiraszadmban
coliform baktériumot
izoldltak, amely

C. freundii-nek bizonyult
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sen telt volt. Egyéb koérjelzd értékl elvaltozast nem taldltunk. A kérszovettani
vizsgalattal a maj szerkezetének felbomlasat és a majsejtek vacuolas elfajula-
sat, valamint epepangast, a vesében friss kelet( vérzések mellett a tubulu-
sokban heveny hamsejtelfajulast, a lIépben pedig ugyancsak kiterjedt vérzé-
sek mellett a lymphoid sejtek kilrtlését figyeltik meg. A tid8ében sulyos fokl
friss keletl vérzést (1. dbra), tovabba elszértan enyhe fokl szdvetkdzi gyulla-
dast, végul az agyvel§ allomanyaban és az lagyagyburokban kiterjedt heveny
vérzéseket, valamint heveny savds lagyagyburok-gyulladast allapitottunk meg
(2. abra). A HE-, valamint, a Giemsa-festéssel rovid palcakbdl all6 baktérium-
embodlusokat taladltunk a Iépben, a tuddben (vo. 1. bra), a vese glomerulusaiban
(3. dbra) és az agyvelSben (4. dbra). Leptospirdkat a WS-festéssel nem mutattunk
ki. A baktériumokat az IH-médszerrel a |épben, tiddben, vesében és agyvelében
ugyancsak sikerllt megtalalni. Az immunfestddés a rovid palcak mellett kilon-
b6z8 méretli rogok formajaban is megfigyelhetd volt (5., 6. és 7. abrdk).

A bakteriolégiai vizsgalattal a majbdl és a tuddbdl szintenyészetben, nagy
csiraszamban coliform baktériumot izolaltunk, amely C. freundii-nek bizonyult.
Az izUleti folyadékbdl csupan vegyes baktériumflorat tenyésztettlnk ki. Brucella
spp. és Campylobacter spp. baktériumokat nem mutattunk ki. Az izolalt C. freundii
torzs a gentamycin, a streptomycin, a colistin, a marbofloxacin, a tetracyclinek,
a doxycyclin, a szulfonamidok + trimethoprim, a ceftiofur (3. generacids cefa-
losporinok) és a cefquinome (4. generaciés cefalosporinok) irant érzékenynek
bizonyult. Mérsékelten érzékeny volt a neomycin, a spectinomycin, az enrofloxa-
cin, a flumequine (1. generaciés kinolonok) és a florfenicol irdnt, mig rezisztens
az ampicillin, az amoxicillin, az amoxicillin + klavulansav, a szulfonamidok és a
cefalexinnel (1. generéciés cefalosporinokkal) szemben.

Az esetleges virusos fertGzések kizarasa céljabdl elvégzett viroldgiai vizsga-
latok a szarvasmarha virusos hasmenése, a Schmallenberg-virus, valamint a
kéknyelvbetegség virusa szempontjabél negativak lettek. A két gyenge élet-
képességl borjat ellett tehén koézll az egyikben ellenanyagokat mutattunk ki
a Schmallenberg- és a kéknyelvbetegséget okozd virusokkal szemben, mig a

1. ABRA. Borjd, tidé
Sulyos fokd friss kelet( vérzés. A nyilak baktériumhalmazo-
kat jelolnek. H.-E., 100x

FIGURE 1. Calf, lung

Severe, acute haemorrhage. The arrows indicate groups of

bacteria

2. ABRA. Borju, agyveld
Savos lagyagyburok-gyulladas és sulyos fokl friss keletd vér-

zések az agyburokban és az agyvel§ allomanyaban. H.-E., 100x

FIGURE 2. Calf, brain
Serous meningitis and severe, acute haemorrhages in the
leptomeninges and in the brain
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3. ABRA. Borji, vese
Baktériumembolus egy glomerulusban (nyil). Giemsa, 400x

FIGURE 3. Calf, kidney

Bacterium embolus in a glomerulus (arrow)

5. ABRA. Borji, agyveld
Piros immunfestddés jelzi a vérerekben és a friss keletd

vérzések kornyezetében elhelyezkedd baktériumokat.
IH, 200x

FIGURE 5. Calf, brain
Red immunostaining indicates the presence of bacteria in the
blood vessels and next to the acute haemorrhages. IH

4. ABRA. Borji, agyveld
Rovid palca alakl baktériumok a vérerekben (nyil) és a friss
keletll vérzések kdrnyezetében. Giemsa, 400x

FIGURE 4. Calf, brain
Coccobalilli in the blood vessels (arrow) and next to the acute
haemorrhages
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6. ABRA. Borju, Iép
Piros immunfestddés jelzi az érpalyaban elhelyezkedd
baktériumokat. IH, 400x

FIGURE 6. Calf, spleen
Red immunostaining indicates the presence of bacteria in a
vessel. IH



7. ABRA. Borji, vese
Piros immunfestddés jelzi a glomerulus kapillarisban elhe-

lyezkedd baktériumokat. Immunohisztokémia, 400x

FIGURE 7. Calf, kidney

Red immunostaining indicates the presence of bacteria in the
capillaries of the glomerulus. Immunohistochemistry

A C. freundii széles
kérben eléfordul a ter-
mészetben, kimutattak
szdmos dllatfaj és az
ember bélcsatorndjabél,
valamint talaj-, viz- és
takarmdnymintdkbdl is

A C. freundii in vitro
képes az emberi
agyvel6bél szdrmazd
kapillaris endothelsej-
tekbe behatolni és

ott szaporodni

Ez lehet az oka annak,
hogy jelentésebb
gyulladdsos elvaltozdas
a vizsgdlt szervek kéziil
csak az Iagyagyburok-
ban fordult elé
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masik tehén ilyen iranyl szeroldgiai vizsgalata negativ
lett. .
MEGVITATAS

A kozlemény elsé alkalommal ismerteti C. freundii
okozta vérfertézés el8forduldsat borjiban. A bakté-
riumot két parenchymas szervbdl is (tidd, maj) dis
szintenyészetben izolaltuk, tovabbd a C. freundii-hez
hasonld rovid palca alakd baktériumokat a kdrszovet-
tani és IH-vizsgalatokkal csaknem valamennyi vizsgalt
szervben kimutattuk. Citrobacter okozta borju vérferté-
zésrdl eddig egyetlen eset kapcsan jelent meg kozle-
mény, ahol a 4 napos korban elhullott holstein bikabél a
C.koserifajt mutattak ki (4). Abban az esetben a kérbonc-
tani vizsgalattal fibrines sokizlleti gyulladast, geny-
nyes lagyagyburok-gyulladast, belsd szemgyulladast,
lépgyulladast és a vesében mikrotalyogokat talaltak.
A megbetegedés kialakulasaért a szerz8k a hianyos
focstejellatast tették felel§ssé. Esetiinkben az agyvel§-
ben csupan savds lagyagyburok-gyulladast talaltunk,
mig a vezetd kdrbonctani elvdltozasok a feltehetdleg
a szeptikus sokk kovetkeztében testszerte kialakult
sUlyosfokU kiterjedt vérzések voltak.

A C. freundii széles koérben el6fordul a természetben.
Kimutattak szdmos allatfaj és az ember bélcsatorna-
jabél, valamint talaj-, viz- és takarmanymintakbdl is
(2). Lehetséges a személyr8l személyre valé tovaterje-
dés, amelynek |étrejottét anya és csecsem@je kozott
is lefrtak mar (2). Csecsemd&knél és Ujszulott allatoknal a baktériumos vérfer-
t6zés kialakuldsanak kilonodsen kedvez a csokkent védekezlképesség, ezen
belll is a hianyos maternéalis immunitas. Ha a folvett focstej mennyisége nem
elegendd, vagy gyenge a mindsége, esetleg a bélcsatornabdl torténd folszi-
vodasa tokéletlen, az mind hajlamosit a vérfertézés kialakuldsara. Esetinkben
a focstejelldtas rendben megtortént, hidnyossag csak a focstej mindségével
vagy annak felszivédasaval kapcsolatban fordulhatott eld.

Az GjszUlottkori baktériumos vérfert6zés gyakran jar egyltt gennyes lagyagy-
burok-gyulladassal és kovetkezményes idegrendszeri tinetek megjelenésével.
Ennek pontos oka még nem ismert. Az egyik szdba jové magyarazat az agyburkok
kozismerten bdséges vérellatasa, amelyen keresztll nagy mennyiségben kerll-
hetnek baktériumokazlagyagyburokba majd az agyfolyadékba, ahol azutan azok a
gazdaszervezetimmunrendszerétéljorészt védve élhetnek és szaporodhatnak (3).
A C. freundii esetében in vitro kisérletben azt is igazoltak, hogy a baktérium képes
az emberi agyvel6bdl szarmazd kapillaris-endothelsejtekbe behatolni és ott sza-
porodni. A C. freundii ezen képességével magyarazzak, hogy a fert6zés olyan
gyakran jar egyUtt talyog kialakuldsaval az Gjszulott csecsemd&k agyvelejében (1).
A most bemutatott esetben a fert8zéssel dsszefliggésbe hozhatd jelentésebb
gyulladasos elvaltozas a vizsgalt szervek kozUl csak az lagyagyburokban fordult
eld, ami tovabb erdsiti a fenti kisérleti és gyakorlati megfigyeléseket. A vizsgalt
borjiban a legsulyosabb elvaltozas ugyanakkor a sUlyos fokU vérzés volt, ami az
agyvelGben és kulondsen a tudb8ben volt kifejezett. Az allat elhulldsanak kbzvet-
len kivaltd okai is feltehet8en ezek voltak.

A tehenek megbetegedésének okat és igy a koraellést kivalté pontos koril-
ményt sajnos nem sikerilt kideriteni. Az egyik tehénben talalt Schmallenberg-
virus és a kéknyelvbetegség virusa ellen termel3dott ellenanyagok csupan
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A borju fert6z6dése
feltehetéleg még

a méhen beliil vagy

a sziiléutban, esetleg
a fert6zétt kérnyezet-
bél kézvetlenil az ellés
utdn kévetkezett be

A tehenek sdrgasaggal,
lazzal jaré megbetege-
dése hozzdjarulhatott
a borjak vérfertézésé-
nek kialakuldsdhoz
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az allat korabbi fert6z6désére utalnak. A vizsgalt borjiban a kozvetlen virus-
kimutatas az el6bbi virusok és a szarvasmarha virusos hasmenése tekintetében
is negativ lett, amivel kizartuk a szoba johetsd legfontosabb virusok szerepét a
megbetegedésben. A gyenge életképességre és a rovid, 2 napos korlefolyasra
tekintettel a borjl fertézddése feltehetSleg még a méhen belll vagy a szUl80t-
ban, esetleg a fertdzott kdornyezetbdl kdzvetlenll az ellés utan kovetkezett be.
A focstej védbhatasanak elmaradasara ez is lehet egy magyarazat. A borjl
ugyanis a focstejhez ebben az esetben mar csak a fert6zés kialakuldsa utan
juthatott, igy az hatastalan maradt. A C. freundii eddigi ismereteink szerint ép
immunredszerrel rendelkezd, kifejlett egyedeket, igy teheneket nem betegit
meg. Ezért azt feltételezzUlk, hogy az érintett tehénben a valamilyen ismeretlen
okbdl kialakult sargasaggal jard lazas megbetegedés kdvetkeztében nem sokkal
a varhaté ellés el6tt megnyilt a méhszaj, amelyen keresztll a C. freundii bakté-
rium a méh Uregébe jutott. A méh fertéz8dése vagy a tehén lazas megbetege-
dése, esetleg a kettd egyltt azutan az ellési folyamat idd elétti megindulasat,
és gyenge életképességl GjszUlott vilagra jovetelét eredményezte.
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OSSZEFOGLALAS

A szerzG6k heveny vérzéses-elhalasos tuddgyulladasban és fibrines mellhartya-
gyulladasban elhullott 28 és 31 napos malacok tidejébdl 1-es biotipusba tartozd
11-es szerotipusba sorolt Actinobacillus pleuropneumoniae baktériumot izolaltak,
amelyet a korabbi vizsgalatok sordan nem mutattak ki az alloméanyban. Az A. ple-
uropneumoniae 6 hetes kortdl egészen a hizlalds végéig képes a sertést meg-
betegiteni, de kifejezetten fogékonynak a 12-16 hetes hizé korosztalyt tekintjuk.
Jelen vizsgalatunk megerdsitette, hogy a kérokozd alkalmanként mar egész fiata-
lon, valasztas korlli korban is képes a malacokat megbetegiteni.



ACTINOBACILLUS PLEUROPNEUMONIA EGY HONAPOS MALACBAN

Az actinobacillus pleuropneumonia a sertések vérzéses-elhalasos tudé- és fib-
rines mellhartyagyulladasaval jaré6 megbetegedése, amely vilagszerte elterjedt,
hazankban is gyakran fordul el8, és a nagylzemi sertéstartas kedvez a kialaku-
lasanak. A betegség kérokozdja az Actinobacillus pleuropneumoniae, amelynek
tenyésztési tulajdonsagai (NAD-igény) szerint két biotipusat és fellileti polisza-
charid antigénjei alapjan 16 szerotipusat kulonboztetjuk meg (13). A kérokozd
négyféle toxint termel, amelyek j6 antigének (5, 6).

A kdérokozd irdant minden korosztaly fogékony, de endémiasan fert8zott allo-
manyban a klinikai tinetek megjelenésére szopds allatok esetében nem szamit-
hatunk, a klinikai tinetek altaldban 12-16 hetes kor utan jelennek meg (7, 10, 14).

A kérokozé jelen van a tlnetmentesen fertézott allatok manduldinak kriptaiban
és a fels@ légutak nyalkahartyajan, igy ezek a sertések folyamatosan Uritik a bakté-
riumot, ezzel fertdzve tarsaikat. A heveny megbetegedést tuléld allatok tidejében
a kérokozé gyakran demarkalodik, szekvesztert alakit ki, amelybe az antibiotikum
nem vagy csak alig jut be, emiatt ezek az allatok késdbbi jarvanykitorést indithatnak
el (6). Az Gjszuldtt malacok anyjuktodl vagy tarsaiktdl fertéz8dnek. Egy holland felmé-
rés adatai szerint az elvalasztasig, tehat 4 hetes korukig a fertézott kocak malaca-
inak 25%-a fert6z8dott, és még 9 hetes korukra is csak 47%-uk valt baktériumhor-
dozéva (15). A maternalis immunitadsnak kdszonhet8en 5-9 hétig dltalaban védettek
a malacok a fert6zéssel szemben, és éppen ezért heveny tlneteket az anyai véde-
lem megsziinése utan lathatunk (4, 7). A védelem szerotipus-specifikus, de egyes
szerotipusok esetében eléfordul részleges keresztvédelem is (11). Egy hagyomanyos
sertéstelepen gyakran tobbféle szerotipus is jelen van (6), de j6 kdrilmények kozott
tartott, zart allomanyban a kialakulé védelemnek kdszonhetben sokszor heveny
megbetegedés alig lathatd, legfeljebb a vagdhidi vizsgalat soran taldlunk néhany
idult, gbcos elvaltozast (3). Uj allat behozatalaval azonban Uj szerotipus keriilhet az
allomanyba, amellyel szemben az allatokban nincs védettség.

A vizsgalatainkat egy HajdU-Bihar megyében talalhatd, 3000 kocas PRRS-pozitiv
tenyész- és hizlaldtelepen végeztik. Az adllomanyba a cégcsoport masik alloma-
nyabdél hoztak be kocasuldbket, emiatt jarvanytani szempontbdl nem tekinthetd
zartnak az allomany. A karanténozast a telepen belll végzik, egy erre a célra kije-
161t kUlon istalldban. Négy, ott t6Itott hét utan idés kocakat tesznek az istalldba,
aminek célja, hogy a kocasUlddk a telepi viszonyokhoz athangolédjanak. A karan-
tén lejarta eldtt vérvételre kerll sor, valamint vakcinazzak a kocasulddket PRRS,
parvovirus, sertésorbanc, Clostridium perfringens C és C. novyi, valamint E. coli ellen.
Negativ Brucella- és Aujeszky-vérvizsgalati eredmény esetében termékenyitik az
allatokat. Circovirus ellen nem vakcinaznak. A vizsgalt telep sertéseibdl és a masik
teleprdl érkezd kocasllddkbdl korabban 16-o0s szerotipusl A. pleuropneumoniae-t
mutattunk ki, amely az alloméanyban heveny megbetegedést okozott 2014-ben,
2015-ben pedig vagdhidon, idult elvaltozas formajaban talalkoztunk vele. A telepen
az A. pleuropneumoniae okozta tud&- és mellhartyagyulladas megel3zését célzd
vakcindzas nem tortént. Ez év januarjadban és februarjaban heveny légzdszervi tine-
tek jelentkeztek az elvalasztas korili, 28-31 napos malacok kozott. A kocdk nem
mutattak tiineteket. Hat elhullott malac tiidejét hltve, hiitétaskaban az ATE Jar-
vanytani és Mikrobioldgiai Tanszékére szallitottuk bakterioldgiai vizsgalat céljabél.

Az elvaltozdst mutatd tuddrészekbdl 10% defibrindlt juhvért tartalmazd tripton-
szbja-agarra (Biolab Zrt., Budapest), valamint nikotinsavamid-adenin-dinukleotidot
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(NAD) tartalmazd csokolddéagarra oltottunk. Az esetleges NAD-fliiggés kimuta-
tasa céljabdl a véres agaron 1évs kioltast Staphylococcus aureus baktériummal
keresztbe oltottuk, igy dajkatenyészetet hoztunk létre. A taptalajokat 24 6ran
keresztll 37 °C-on, 5% szén-dioxid jelenlétében inkubaltuk. A kitenyésztett torzse-
ket tenyésztési, morfolégiai és biokémiai tulajdonsagai alapjan azonositottuk (1).

Az izolalt A. pleuropneumoniae torzseket passziv hemagglutinacidés prébaval,
mikromaédszerrel szerotipizaltuk (8), a vizsgalatokhoz az A. pleuropneumoniae 16
tipustdérzsével szemben hazinyulakban termelt hiperimmun savot hasznaltunk.
A lemezeket 2 6ran at szobahdmérsékleten, majd 24 6ran at +4 °C tartottuk, és
ezt kovetSen biraltuk el (2).

Az elhullott malacok boncoldsa soran minden esetben csak az egyik rekeszi
lebenyben figyeltink meg vérzéses-elhalasos tiddgyulladast és fibrines mell-
hartyagyulladast (Abra). Mind a hat malacbél 1-es biotipusba tartozé A. pleurop-
neumoniae tdrzset izoladltunk, amelyek a 11-es szerotipusba tartoztak.

Az A. pleuropneumoniae okozta tudé- és mellhartyagyulladds, mint a ser-
tés |égz8szervi tiunetegylttesének (porcine respira-
tory disease complex, PRDC) része, vildgszerte sUlyos
veszteségekkel jar a sertéstenyésztésben (12). A vizs-
galatunkba vont telepet jarvanytani szempontbdl nem
lehetett zart allomanyként értékelni. A hizdkord ser-
tésekbdl korabban tobbszor kimutattuk a 16-os sze-
rotipusl A. pleuropneumoniae-t (13), de klinikai tiine-
teket, kdérbonctani elvaltozdsokat kizardlag a hizlalas
vége felé l1attunk, amikor kilonféle hajlamositd ténye-
z8k, igy idGjarasi valtozasok, szallitasi stressz hatéasara
szérvanyosan megbetegedések torténtek. A kedvezd
jarvanytani helyzetet valdszinlleg az allatok természe-
tes atfert6z6dése kovetkeztében kialakult immunitas
magyarazza.

A szopds vagy valasztas koruli malacokban kialakult
pleuropneumonia nagyon ritka (14), mivel a koérokozé
széles korben jelen van a sertésallomanyokban, igy a
kocak maternalis védelmet biztositanak a malacoknak.
Ahogy csokken a védelem, Ggy né a fert6zott malacok
aranya (15), majd hajlamosité tényez8k hatasara altala-
ban 3-4 hénapos kortdl kezdédéen enyhébb vagy sllyo-
sabb forméaban megjelenhetnek az A. pleuropneumoniae
okozta tud&- és mellhartyagyulladds tunetei (3, 4, 16).
Jelen esetben az A. pleuropneumoniae 11-es szerotipu-
sanak oktani szerepétigazoltuk a kortlbelll egy hdnapos
malacok tid&- és mellhartyagyulladasa esetében. Ezt a
szerotipust a koradbbi vizsgalatok soran nem mutattuk

ABRA. Heveny, egyik tid&félre kiterjedd vérzéses-elhaldsos ki ebben az allomanyban, valészinlleg a kozelmdiltban
tlidégyulladds és kezdddé fibrines mellhdrtyagyulladds kerlUlt behurcolasra, bar ennek forrasat nem sikerllt

kideriteni. A maternalis védettség hianyaban, az ezzel a

FIGURE. Acute haemorrhagic-necrotic pneumonia with fibrin- szerotipussal szemben védtelen éallatokban a megszo-

ous pleuritis in the half lung

kottnal fiatalabb korban jelentek meg a betegségre jel-
lemz§ klinikai tinetek és kdérbonctani elvaltozasok.



ACTINOBACILLUS PLEUROPNEUMONIA EGY HONAPOS MALACBAN

Az egyes fert6z6 betegségekre altalaban jellemzd, hogy milyen korosztalyban
jelentkeznek a leggyakrabban a tlnetek, a jelen eset felhivja a figyelmet arra,
hogy ezt tobb tényezd is befolyasolhatja. Ezért ha egy fogékony alloméanyban
egy Uj kérokozdtipus jelenik meg, az a megszokottdl eltérd lefolyasld kdrképet
alakithat ki. Esetlnk rairanyitja a figyelmet arra, hogy ha egy allomanyban el&-
fordul a 6 hetes kor alatti malacokban az actinobacillus pleuropneumonia, akkor
mérlegelendd a kocdk homoldg antigént tartalmazé oltéanyaggal torténd vakci-
nazasa a maternalis immunitas novelése céljabdl.

Egy dllomanyban feltételezhetSen tobb szerotipus talalhatd meg egy iddben
(6), ezért a kértani esetekbdl az A. pleuropneumoniae-t izolalni, szerotipizalni
szikséges, és a szerotipus-specifikus védelem miatt az adott szerotipusu tor-
zset tartalmazd kereskedelmi vagy telepspecifikus vakcinat kell alkalmazni (9).
Avakcinadzas amegel8zést(prevencid) szolgalja, megbetegedésekeseténagydgy-
kezelést antibiotikumokkal végezzik. A kérokozd izolalasaval a célzott antibioti-
kum-terapia lehetdségét is megteremtjik. A vakcinazast kovetden is érdemes
folyamatos vagéhidi monitoringot alkalmazni, ahol az idult elvaltozasokat fel-
fedezhetjlk, és folyamatos laboratériumi kapcsolattal a torzsek szerotipizalasa

megoldhatd, ezaltal az allomany jarvanytani szempontbdl nyomon kovethetd.
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OSSZEFOGLALAS

A spondylosis deformans kisérGjelensége lehet az Un. szomszéd szegment
betegség (adjacent segment disease, ASD). Hasonlé megjelenés( a diffaz idio-
patikus szkeletalis hyperostosis (DISH). A szerz8k vizsgalataik soran 27 kutya
(boxer és német juhaszkutya) MR-felvételének retrospektiv attekintését végez-
ték el. A vizsgalatok célja fenti korképek szakirodalmi szempontrendszer szerinti
elkllonitése, el6fordulasi gyakorisaganak, ivari megoszlasanak megallapitasa
volt. A statisztikai kimutatasok szerint a vizsgalt korképek kialakulasanak valo-
szinlsége a korral exponencialisan nd, mig ivarral 6sszefliggd szignifikans elté-
rés nincs a betegségek megjelenési valészinlségében.



SPONDYLOSIS DEFORMANS ES DISH KUTYABAN

A spondylosis deformans egy degenerativ, nem gyulladasos jellegl elvaltozas
a gerincoszlopon, amely a csigolyatestek, ill. véglemezek ventralis és latera-
lis felszinén megjelend csontproliferacidval jar. A csontos felrakédasok a csi-
golyatestek zardlemezei mellett, az intervertebralis rések szomszédsagaban
lathatdk, ezért Un. periarticularis helyezddésliek. Leggyakrabban a thoraco-
lumbalis és a lumbosacralis régido érintett, elsGsorban idds allatokban. Boxe-
rekben és német juhaszkutydkban halmozottan fordul elé (1, 3, 8, 10, 13).

A spondylosis deformans tobbféle rendszer szerint osztalyozhatd, amelyek
mindegyike az osteophyta képz&désének nagysagat veszi figyelembe. Az enyhe
formak a csigolyak véglemezébdl kiinduld kis, sarkantyUszerl csontos felrakd-
dasok formajaban jelentkeznek. Elérehaladottabb szakaszban a csigolya kozti
résben lathaték osteophytak, amelyek sllyos esetben egymassal részben vagy
teljesen fuzionalhatnak, végul teljes csontos hidképzédésben nyilvanul meg.
Extrém esetben akar harom-négy csigolyatestet is érinthet a flzié (2, 10, 16).

A fuzionalt csigolyakat hatarold terlleteken kialakult degenerativ vagy egyéb
patolégias folyamatokat nevezzik szomszéd szegment betegségnek/degenera-
ciénak (ASD = adjacent segment disease/degeneration). A leggyakrabban eléfor-
dulé degenerativ elvaltozas a szomszédos intervertebralis porckorongokat érinti.
A jelenség j6l ismert a human gydgyaszatban, ahol a mU(téti Gton |étrehozott
fixalt csigolyak szomszédsagaban gyakran |étrejon ez az elvaltozas, féleg a nyaki
és az agyéki szakaszon. Egy 210 allaton végzett retrospektiv vizsgalat alapjan
Osszefliggés van a radioldgiailag megjelenithetd spondylosis és a Hansen Il
tipuslU porckorong betegség kozott, ugyanakkor a Hansen |. betegséggel nem
fligg 0ssze az elvaltozas (11). A porckorong-elfajulds mellett a leggyakoribb elval-
tozasok az instabilitas, a gerinccsatorna szlkUllete és torzulasa. Mivel jelenleg a
human orvoslas sem hasznal az elvaltozasokat pontosan osztalyozd és besorold
rendszert, ezért a jelenség elSfordulasardl és klinikai jelentdségérdl még nincse-
nek pontos adatok (6).

Az elvaltozas oktana jelenleg még nem tisztazott, de a megvaltozott statikai
és biomechanikai viszonyok valdszinlsithetSen szerepet jatszanak a betegség
kialakulasédban. Ugyancsak szerepet jatszik a fuzionalt csigolydk szama is: meg-
figyelték, minél tobb csigolyat érint az dsszendvés, annéal nagyobb a valdszinl-
sége, hogy az attdl cranialisan vagy caudalisan helyez8d8 szomszédos szaka-
szon kialakul degenerativ elvaltozas (13).

A human gyakorlatban is szamos kutatas foglalkozik a gerinc egy masik, szin-
tén degenerativ jellegl elvaltozasaval, az Gn. diffGz idiopatikus skeletalis hype-
rostosissal (DISH), amelynek egyik modelldllata lehet a boxer (7, 9). Egy 2010-ben
megjelent tanulmany szerint a boxerekben halmozottan eléforduldé DISH hatte-
rében mindenképpen familidrisan felhalmozédé, hordozé gének allnak (9).

Mi a DISH és hogyan kllonboztetjik meg a spondylosis deformanstdl?

A DISH mind mindségi, mind mennyiségi szempontbdl kilonbodzik a spondy-
losis deformanstdl: egy olyan regionalis csontosodasi folyamat, amely a liga-
mentum longitudinale ventrale mentén helyez&dik, és altaldban egy folyama-
tos csontképz8dést jelent a csigolyak ventralis feltiletén (8), ahol Uj, periostalis
csontos képz8dmények keletkeznek (17).

Az irodalmat tanulmanyozva azt talaltuk, hogy az allatorvoslas szamos, kilon-
b6z4 paradigmat hasznal a DISH pontos meghatarozasara. 1991-ben kerlltek
meghatarozasra azok a kritériumok, amelyeket a kutyak esetében figyelembe
érdemes venni a DISH diagnézis felallitasahoz (12). Ezek a kovetkez8k:

D1: legalabb négy csigolyara terjedd, csigolyatest-ankylosishoz vezetd, folyama-

tos meszesedés és csontosodas az érintett csigolyak ventrolateralis fellletén,

amelyet nem szakit meg csontkindvés a csigolya-csigolya kdzti rés atmenetnél
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D2: normalis méretl csigolyak kozotti rés és IVDD-re (intervertebralis discus
degeneratio) utalé radiolégiai jelek hidnya (pl. véglemez-sclerosis, nucleus
pulposus elmeszesedés vagy lokalizalt spondylosis deformans)

D3: a csigolyaiziletek koriili (periarticularis) osteophytak

D4: a processus spinosusok alapi részén kialakuld pseudoarthrosis

D5: entheseophytak az axialis és periférias csontvazrendszerben egyarant

D6: a sacro-iliacalis izUlet izUleti nyldlvanyainak elvaltozasai, sclerosisa, ankylo-
sisa, a symphysis pubis csontos dsszeolvadasa (5).

A fenti tanulmany szerint az elsé 5 kritériumbdl 4-nek teljesllnie kell ahhoz, hogy
a DISH diagnézist felallitsuk. Ugyan ezek az Un. ,Resnick-kritériumok” meglehe-
tésen szigordak, az allatorvosi gyakorlatban vald széles kor( elterjedésik és ,gold
standard”-ként torténd alkalmazasuk kivanatos lenne a radiolégiai diagnosztikaban.

Az Un. ,klasszikus spondylosis”, mint a szervezet mechanikus valaszreakcidja
mellett bizonyitott a DISH-ben fellépd lagyszoveti csontosodasok esetében egy
genetikai prediszponald faktor (7). Emellett kutatas targyat képezik egyebek
mellett idUlt szisztémas megbetegedések, amelyek hatassal lehetnek a gerinc-
oszlopon jelentkezd csontos felrakddasok kialakuldsara (15).

A spondylosis deformans elsGsorban idds allatokban fordul eld, mig a DISH
fiatal (akar 2 éves) egyedekben jelenik meg. Mindkét betegségre igaz, hogy a
klinikai tinetek gyakran nincsenek 6sszhangban a kifejezett radioldgiai elval-
tozasokkal.

A spondylosis deformans esetében az anulus fibrosus csigolyatesthez kapcso-
16d0 fibrotikus 6sszekdttetése séril, igy csokken a csigolyakdzti rés szélessége,
elfajul, esetleg elGesik a porckorong, és a csigolyak véglemezénél elindul az
osteophyta-képz6dés. Ennek megfelelSen eldfordulhat enyhe gerincfajdalom,
merev mozgas vagy a dinamikus mozgasok (pl. ugrads) korldtozottsdga, fajdal-
massaga. Ritkan jelentkezhetnek gerincvel8-kompresszidval 6sszefliggsd ideg-
rendszeri tinetek, ha a porckorong-el8esés olyan mérték(, ami gerincvels- és/
vagy ideggyok-6sszenyomatast okoz.

A DISH esetében a csigolyatestek mentén egy extenziv csontképzddés zaj-
lik, amely hidat képez csigolyakozti rések kozott, de azokat nem sz(kiti, ill. a
porckorong elvaltozasat nem vonja maga utan. Ez a betegség ezért az esetek
tébbségében tinetmentes, de ritkan okozhat gerincfajdalmat, santasagot vagy
neuroldgiai kiesési tineteket.

A fenti tUnetek természetesen akkor kothetdk egyértelmlen a spondylosis
deformans vagy DISH-betegséghez, amennyiben az egyéb, kompressziés beteg-
ségek jelenlétét megfelelS képalkotd eljarasok elvégzésével kizartuk.

A diagnézis felallitasa képalkotd vizsgalatokkal torténik, leggyakrabban rontgen-
vizsgalattal (1a és 2a dbra). A liquor vizsgalata, myelografia, a CT- (computer
tomografia) és/vagy MRI- (mégneses rezonancias képalkotas) vizsgalat sziksé-
ges lehet egyéb, hasonld tineteket okozd kdérképek kizarasara. Mig a hagyo-
manyos rontgenvizsgalattal a csontos elvaltozasok lathatdk elsédlegesen, a
modern 3D képalkoté eljarasok (CT, MRI) alkalmazasa lehetévé teszi a gerinc-
velSt és kilépd ideggyokoket érintd elvaltozasok pontos kimutatasat szumma-
ciés mitermék nélkul (1b, 2b, 2¢, 2d dbra).
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1. ABRA. Laterolateralis réntgenfelvétel a gerinc dgyéki szaka-
szGrél (1a), ill. sagittalis sikl rekonstrukciés CT-felvétel csontab-
lakkal a gerinc hati és dgyéki szakaszardl (1b) k6zépkorl keverék
kutydban. Valamennyi csigolya véglemezén megfigyelhetd
kilbnb6z6 mértékl osteophyta-proliferdcid, amelynek eredmé-
nyeként egyes szegmensekben részleges, ill. teljes hidképzddés-
sel (ankylosis) jaré spondylosis deformans Idthaté

FIGURE 1. Lateral radiograph of the lumbar spine (1a) and
sagittaly reconstructed CT-scans of the thoracic and lumbar
spine in bone window (1b) of a middle aged mongrel dog. Note
the new bone formation at the level of the end plates resulting
in partial to total bony bridging of the intervertebral places -
spondylosis deformans

A korabbi allaspont szerint az MR a csontos degenerativ jellegl elvaltozasok kimu-

tatasara nem a legidedlisabb, ugyanakkor manapsag mar ismert, hogy a csontok
betegségeinek kimutatasaban is nagy érzékenység( és specifikus vizsgaldeljaras,
amelyet mas képalkotékkal nem lehet helyettesiteni (pl. csontvel6ddéma detek-
taldsa). A T2-sUlyozott spin echo MR-képeken a spondylosis deformans mind
hypo-, mind hyperintenz régiéként megfigyelhetd. Ha porckorong-elfajulas (inter-
vertebral disc degeneration, IVDD) mellett, masodlagosan alakul ki a spondylosis,
akkor a csigolyak izlleti felszinein is kialakulhatnak elvaltozasok. Alkalmanként a
csontos felrakddasok a csigolyakozti résekbe is beterjednek, ilyenkor a kilépd idegek
kompresszidjat okozhatjak. llyen esetben a transversalis siki MR-képeken a kilépd
idegek mellett csontproliferacié figyelhetd meg (4).

A betegségek konzervativ kezelésekor leginkabb azokat a lehetdségeket vesszik
szamitasba, amelyeket a human esetekben is alkalmaznak. Specialis diéta, moz-
gaskorlatozas, testtomegcsokkentés, fizioterapia, valamint gydgyszeres kezelés-
ként a nem szteroid gyulladascsokkent8k hasznalata johet széba. Amennyiben
ezek nem vezetnek eredményre, ill. ha IVDD/ASD diagndzis keril megéallapitdsra,
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2. ABRA. Laterolateralis réntgenfelvétel a gerinc Th4-S szakaszarél (2a), ill. sagittalis siki rekonstrukciés CT-felvétel IGgyszéveti abla-

koldssal (2b), ill. 3D rekonstrukciéval (2¢) a thoracolumbalis Gtmenetrél k6zépkori boxer kutydban. A csigolyatestek ventralis felszinén
Osszefliggd csontos felrakédds Iathaté négy csigolyatestet meghaladé hosszon - DISH. Az L7 csigolya caudalis véglemezének sikjaban
készlilt transversalis siku rekonstrukcios CT-felvételen IGthatd a kiterjedt csontosoddsi folyamat, amely a neuroforamenek szlkiletét és

ezdltal a kétoldalt kilépd ideggydkék kompresszidjdt okozza (2d)

FIGURE 2. Lateral radiograph of the thoracolumbar junction and lumbar spine (2a), sagittaly reconstructed CT-scans of the thora-
columbar junction in soft tissue window (2b) and MPR-3D reconstruction (2¢) of a middle aged Boxer. Note the ossification along the
ventral aspect of the vertebras, whereas more than four vertebras are involved — DISH. The severe ventral and lateral ossifications and
secondary involvement of the neuroforamens and segmental nerves is visible on the transversal reconstructed CT-scan at the level of
the caudal end plate of L7 (2d)

sebészeti beavatkozasra van szlUkség: entheseophytectomia, ill. a kilépd idegy-
gyokok vagy a gerincveld dsszenyomatasa esetén foraminotomia, laminectomia
végezhetd (8, 14).

Retrospektiv elemzést végeztlink a Kaposvari Egyetem Diagnosztikai és Onkora-
dioldégiai Intézetében (KE DOI) a betegségek szempontjabdl prediszponéaltnak
tekinthetd fajtak, boxer, ill. német juhaszkutyak MR-vizsgalatainak értékelésével.
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20 német juhaszkutya (14 kan, 6 szuka; atlagéletkor 7,2 év) és 7 boxer (4 kan, 3
szuka; atlagéletkor 4,8 év) MR-felvételeit elemeztiik. Valamennyi eb testtdmege
25 kg felett volt. Vizsgalatunk célja a két betegség elb6fordulasi gyakorisaganak,
ivari megoszlasanak, életkorral vald 0sszefliggésének megallapitasa volt a fenti
két fajtaban. Ugyancsak vizsgaltuk, hogy a DISH-re vonatkozd, szakirodalomban
meghatarozott szempontrendszer (D1-D6) alapjan mennyire felismerhetd, ill.
elkUlonithetd a két kérkép MR-felvételek alapjan.

MR-vizsgéalatra azért kerilt sor ezen egyedeknél, mert valamennyi allat neu-
roldgiai tineteket mutatott, a vezetd tlnet a hatulsd végtagok gyengesége és
ataxidja volt. Eléfordult még elh(zd6dd propriocepcio a hatulsd végtagokon (14
allat: 12 német juhasz, 2 boxer), incontinentia (3 német juhaszkutya) és a farok
mozgatasanak fajdalmassaga (2 német juhaszkutya).

Az MR-vizsgalatokat a Kaposvari Egyetem Diagnosztikai és Onkoradioldgiai Inté-
zetben, egy Siemens Magnetom Vision Plus és Avanto (1,5 T) berendezéssel,
sagittalis és transversalis sikokban végeztik T2 (TE: 2200s, TR: 5890s) és T1 (TE:
850s, TR: 15s) sUlyozott spin echo szekvencia alkalmazdsaval. Egyéb vizsgélati
paraméterek: FoV (Field of View, mm) 512 x 512, matrix (pixel) 256 x 256, szelet-
vastagsag 3 mm, akviziciés idS 3 s.

A vizsgélatot teljes anesztéziaban végeztlk. A narkdzis bevezetésére propo-
folt (Propofol 1% inj., Fresenius; 5 mg/ttkg) adagoltunk iv., majd intubacié utan
fenntartasara isofluran (Forane, Abbot, 1,5 vol %) és oxigén (2 vol %) gazelegyet
lélegeztettlnk be.

A vizsgalati id6 atlagosan 30 perc volt. A képalkotas utan az allatokkal tiszta
oxigént lélegeztettlink be, majd a nyelési reflex visszatértekor extubaltuk Gket.
Valamennyi allat szévidménymentesen ébredt az anesztéziabdl.

A vizsgalati eredmények statisztikai kiértékelését Microsoft Excel 2007 tabla-
zatkezel8 szoftver, ill. annak beépitett statisztikai fuggvényeinek (trend, korre-
laciészamitds) segitségével végeztik. Mivel valamennyi &allat gerincvizsgélatra
beutalt beteg volt, ezért a periféridas csontrendszerérdl nincs informacionk, a
felvételek készUltekor ezek vizsgalata nem volt szempont.

Vizsgalataink eredményeit a korabban emlitett szempontok alapjan dsszegez-
tUk. Mindossze két boxer fajtaju eb esetében lattuk, hogy 4 csigolyatestre terjed
ki a folyamatos meszesedés, ill. csontosodas. A tobbi ilyen fajtaju egyed kozul
4-nél, mig német juhaszoknal 14 felvételen 3 egymas melletti csigolyatest anky-
losisat figyeltik meg (3. dbra).

A csigolyak kozotti rés a vizsgalt esetek egyikében sem volt norméalis és egy-
forma, IVDD-re utald elvaltozasokat mindenhol felleltink (4. dbra). A vertebralis
izUletek korlli osteophytak a vizsgéalt német juhaszok koézil 11 dllatban, mig a
boxerek kozott 5 esetben jelentek meg. A processus spinosusok alapi részén
kialakulé pseudoarthrosist 1 boxer kutya esetében irtunk le.

Az alabbi elvaltozasok kozil legaldbb egyet — de a legtdbb esetben tdbbet is
- 4 német juhasz és 1 boxer kivételével mindegyik vizsgalt allatban megallapi-
tottunk: izileti nyUlvanyok elvaltozasai (spondylarthrosis), ankylosis, a sacro-ili-
acalis izllet er6zidja, sclerosisa, a symphysis pubis csontos flzidja.

Fentiek alapjan kijelenthetjik, hogy az altalunk megvizsgalt 27 allat esetében
a DISH-kritériumok nem jelentek meg egyidejlileg.

Megallapitottuk, hogy az életkor elGrehaladtaval a spondylosisra jellemzd, vizsgalt
elvaltozasok kialakuldasanak valdszinlsége kilon-kiulon és egylttesen is észreve-
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3. ABRA. T2 sdlyozott sagittalis siky felvétel 8 éves kan boxer dgyéki teriiletérél. A Th10-12 és a Th13-L2 csigolydk ventralis fuziéja

(vékony fehér nyilak). A fuziondlt terlilet porckorongjai épek. A Th9-10 csigolyakézben porckorong-elfajulds és -sérv (vastag fehér nyil)

FIGURE 3. T2-weighted image, sagittal plane, lumbar region of an 8 years old Boxer male. The Th10-12 and Th13-L2 vertebras show
ventral bridging (smaller arrows). The intervertebral discs of the fused region are normal. Note the adjacent segment disease in the
Th9-10 intervertebral disc space: discus degeneration and herniation (larger arrow)

4. ABRA. 12 éves német juhdszkutya kan T2 sdlyozott sagittalis siki MR-felvétel a lumbosacralis régiérél. A lumbalis csigolydk ventra-
lis feliiletén csontos felrakéddsok (vékony nyilak) és porckorong-elfajulds (Th13-L1 és L3-4, vastag nyilak)

FIGURE 4. 12 years old German Shepherd dog, T2-weighted spin echo sequence in sagittal plane, lumbosacral region. Note the vent-
ral new bone formation (small arrows), and disc degeneration (Th13-L1 and L3-4, large arrows)




5. ABRA. Vizsgdlt elvdito-
zdsok eléforduldsa életkor
szerint (fajtdk és nemek
elkiilénitése nélkdil)

FIGURE 5. Age-based
occurrence of deformations
investigated (species and
genders not separated)

6. ABRA. A vizsgdlt elvdl-
tozdsok eléforduldsa tipus
szerint (fajtdk és nemek

elkilonitése nélkiil)

FIGURE 6. Type-based
occurrence of deformations
investigated (species and
gender not separated)

SPONDYLOSIS DEFORMANS ES DISH KUTYABAN
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hetSen megné (5. dbra), valamint az elvaltozasok egylttes eldforduldsa a vizsgalt
kutyakban az életkoruk fiiggvényében exponencidlis ndvekedést mutat (6. dbra).

A kéros eltérések szazalékos elSfordulasat mind a kutyak fajtaja, mind ivara alap-
jan kilon-kulén megvizsgaltuk. Megallapitottuk, hogy az egyes elvaltozasok fajta
szerinti eldfordulasi valdszinlisége hasonldsdgot mutat. Az ivar szerinti el&fordu-
lasok valdszinlisége a fajta szerinti elkilonitéssel tortént kimutatashoz hasonlé
eredményt hozott. Ennek alapjan arra kovetkeztetlink, hogy a vizsgalt korképek
kialakuldséban jelentds szerepet az allatok életkoradnak elérehaladasa jatszik.

Aképalkotévizsgalatok, és kilondsen a 3D leképezésieljarasok nélkilézhetetlenek a
gerinc csontos és lagyszoveti képleteinek és azok elvaltozasainak vizsgalatdban(4).
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Az MR-vizsgalat a gerinc elvaltozasainak diagnosztikdjaban az dan. ,gold stan-
dard” vizsgaldeljaras. Az altalunk ismertetett elvaltozasok vonatkozasaban a fuzi-
onalt terlletek méretének pontos meghatarozasaban és a hatarolé szegmensek
degenerativ elvaltozasainak felismerésében elengedhetetlen a hasznalata (4).

Mind az irodalmi adatok, mind a sajat vizsgalataink azt bizonyitjak, hogy a fuzi-
onalt csigolydk melletti csigolyakdzok vizsgalatara nagy hangsulyt kell fektetni
(@amelyre kildndsen alkalmas az MRI), mert a szomszéd szegment betegség mar
jelent8s neuroldgiai panaszokat okozhat, amelyek pontos kimutatasa a beteg
gydgykezelése szempontjabél alapvetd fontossagu (11, 13).

Az altalunk megvizsgalt 27 allat esetében a DISH-kritériumok nem jelennek
meg egy idében. Statisztikai kimutatdsaink alapjan elmondhatd, hogy a spon-
dylosis kialakuldsanak valdszinlsége a korral exponenciadlisan ndvekszik, mig
a kiulonbo6z8 nem allatok esetében nincs szignifikans kilonbség a betegség
megjelenési valészinlségében.

A DISH tovabbi kutatasok targyat képezi jelenleg is. A modern képalkotd elja-
rasok (CT, MR) terjedésével a kiildnbdz8, gerincet érintd, felismert elvaltozasok
szama folyamatosan emelkedik. Ha a diagnosztikai kritériumokat széles kdrben
sikerll egységesiteni, akkor az egyes korképek osztdlyozasa pontosabbd valik,
amely alapvet8en meghatarozza a prognosztikai és terapias lehetdségeket (5).
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KET OSZCILLOMETRIAS VERNYOMASMERO ESZKOZ ES A VERES,
ARTERIAS VERNYOMASMERES ERTEKEINEK OSSZEHASONLITASA
KUTYABAN

A szerzGk prospektiv vizsgalatukban két — oszillometrias elven m{ikédé - nonin-
vaziv vérnyomasmérd (NIBP) eszkdz és a véres, artérias vérnyomésmérés (IBP)
értékeit hasonlitottak 6ssze 20 kisérleti kutyanal.

noninvaziv méréshez pedig az alkar k6zépsb harmadaban mandzsettakat
helyeztek fel. A mandzsettdkat vagy az elsd vagy a masodik tipusl oszcillo-
metrias vérnyomasmérs készilékhez csatlakoztattak. Minden esetben négy
parhuzamos mérést végeztek a véres, ill. a noninvaziv mddszerek valamelyi-
kével, és az értékeket Bland-Altman-analizissel, az ACVIM (American College
of Veterinary Internal Medicine) és AAMI (Association for the Advancement of
Medical Instrumentation) validaciés protokollal hasonlitottak dssze. Mindkét
vizsgalt noninvaziv eszkdz megfelelt az ACVIM és az AAMI elvarasainak.

A klinikai munka soran hasznalt multifunkciés mdtéti monitorok komponen-
sei kilonbo6z8 gyartdktdl szarmazhatnak. A felhasznaldnak ismernie kell ezek
pontossagat és azt, hogy validalva vannak-e a vizsgalt allatfajra. A validalas
utélag is elvégezhetd.

(Vet. Anaesth. Analg., 2016. 43. 199-203. —-Dunay M.-)

A MIDAZOLAM, ILL. LIDOKAIN KOINDUKCIO KLINIKAI HATASANAK
VIZSGALATA PROPOFOL TCI (TARGET-CONTROLLED INFUSION) TECH-
NIKA ESETEN KUTYABAN

A szerz8k prospektiv, randomizalt, vakon végzett klinikai kisérlet keretében
vizsgaltak a midazolam és a lidokain koindukciék hatasat a propofolszikség-
letre, ill. a kardiovaszkularis és |égzési paraméterekre propofol TCI mellett 60
egészséges (ASA I-11) kutyaban. A TCl-technika specialis infGziés pumpara és
a gyégyszer (jelen esetben propofol) farmakokinetikajat modellez8 szoftverre
épil, ami a plazmakoncentracié beéllitott célértékét biztositja.

A premedikacié (0,03 mg/kg acepromazin és 0,2 mg/kg morfin) utan
30 perccel kezdték meg a propofol TCI-t 1 ug/ml plazmakoncentracids célér-
tékkel. A kutydkat hdrom csoportba osztottdk, és azok ennek megfeleléen
3 perc mulva 5 ml 0,9%-o0s steril fiziol6gias séoldatot vagy 2 mg/kg lidokaint,
vagy 0,2 mg/kg midazolamot kaptak iv. Tovabbi 2 perc mulva megkisérelték
60 masodpercenként 0,5 ug/ml Iépcsékben addig emelték, ameddig minden
egyes kutya intubalhato lett. A szivfrekvenciat, a I1égzésfrekvenciat, a vérnyo-
mast (szisztolés, kdzép- és artérias) a TCl el8tt, az intubalas eldtt, kozvetlendl
az intubalas utan, ill. 3 és 5 perccel az intubalas utan rogzitették. Ezek mel-
lett a végkilégzési szén-dioxid-szintet kdzvetlenll az intubalas utan, ill. 3 és
5 perccel az intubalas utan rogzitették.

Midazolam alkalmazasa esetén az intubalashoz szikséges propofol plaz-
makoncentracidja (1,5; 1,0-4,0 ug/ml) szignifikdnsan alacsonyabb volt, mint
a lidokain (2,5; 1,5-4,5 pg/ml) hasznéalatakor vagy a kontrollcsoportnal (3,0;
2,0-5,0 pg/ml). A midazolam alkalmazasa csdkkentette a propofolszikségle-
tet. A mért kardiovaszkularis és |égzési paraméterek mindharom csoportban
hasonldak voltak.

(Vet. Anaesth. Analg., 2016. 43. 472-481. -Dunay M.-)
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A szerz8k egy 11 éves, ivartalanitott, eurépai rovidszdrl kandlUrmacska-tetem
patoldgiai vizsgalata soran észlelt elsddleges 1égcsé-lymphoma esetét mutatjak
be. A daganat a Iégcss kozépsé szakaszan egy 2,5 x 3 cm atmérdjd, lagyszoveti
tumormassza formajaban korUlolelte az adott Iégcsbszakaszt, és a szomszédos
porcszoveteket roncsolva betért a trachea Uregébe, annak elzarédasat okozva.
A tumor mitotikus indexe 3-4 0szt6dé sejt volt. A daganatsejtek az immunhisz-
tokémiai vizsgalat soran vimentin-, és CD3-pozitivitast, tovabba a-SMA-, clau-
din-5- és CD79a-negativitast mutattak. A Ki-67 proliferaciés index 34-35%-nak
bizonyult. A diagnézisunk az elsddleges, T-sejtes 1égcsé-lymphoma volt.



LEGCSO-LYMPHOMA MACSKABAN

Patoldgiai esetismertetésiinkben egy 11 éves ivartalanitott eurdpai révidszdrd
kandUr macska kérboncolasa soran észlelt elsddleges, |égcsd eredetl lym-
phomajat mutatjuk be. Jelen esetbemutatasunk a hazai allatorvosi szakiroda-
lomban el8szor irja le lymphoma kifejlédését macska légcsovében.

A nyalkahartydval bélelt szervek (pl. gyomor-, bélcsatorna, felsd és alsé légutak,
urogenitalis rendszer) alapvetd védekezdrendszerét képezi a nyalkahartydhoz
kapcsolddé nyirokszovet, az Gn. MALT (Mucosa Associated Lymphoid Tissue). Ezt
T-lymphocytak, B-lymphocytak, plazmasejtek, follicularis dendriticus sejtek és
macrophagok alkotjak. Ezek a masodlagos nyirokszovetek kiszdrik a szervezettel
kapcsolatba kerllt antigéneket, és olyan kdrnyezetet biztositanak, ahol a lym-
phocytak antigénekkel képesek kapcsolatba kerilni. A szervezet MALT-rendsze-
rében taldlhaté ellenanyag-termeld sejtek (plazmasejtek) szama meghaladja a
lépben, a nyirokcsomobkban és a csontveldben egylttesen fellelhetd hasonld
funkcidji sejtek szamat. A védekezést szolgdld MALT-ban kialakult dagana-
tot MALT-lymphomanak vagy MALTOMA-nak nevezzik. Mind emberben, mind
macskaban a Iégcsényalkahartyabdl kiinduld MALT-lymphoma ritkan észlelhetd
elvéltozas (3, 4, 9, 10, 12, 13, 16, 19).

Harom hénapja tartd, fokozddd 1égzési nehézségek miatt kerilt 2013-ban kli-
nikai-fizikalis vizsgalatra egy 11 éves, ivartalanitott, eurdpai rovidszéri kandur-
macska. A két, egymast kovets antibiotikum- (amoxicillin, ill. flérfenikol) keze-
Iés ellenére az allat allapota tovabb romlott. Nehezitett |égzése, Iégszomja
fokozddott, tatott szajjal vett levegst, és a nyak kozépsd harmadaban lagyszo-
veti rezisztenciat lehetett kitapintani. Az allat erGteljesen romld allapota miatt
a tulajdonos a macska végleges elaltatasat kérte, amely utadn a tetemét a SZIE
AOTK Patolégiai Tanszékére szallitottak diagnosztikai-patoldgiai vizsgalat cél-
jabdl. A kérbonctani vizsgalat sordn mintakat vettlink a késdbbi kdrszovettani
vizsgalatokra, amelyeket 8%-o0s pufferolt formaldehid-oldatban, szobah&-
mérsékleten, 24 oran keresztll konzervaltuk. A mintdkat Shandon Excelsior
szbvet-elBkészité automataval tettlk alkalmassa a tovabbi feldolgozéasra.
A paraffinos blokkokbdl Reichert tipusd mikrotbmmal 3-4 pm vastagsagd met-
szeteket készitettink, amelyeket hematoxilinnel és eozinnal festettink meg.
A kérszovettani metszeteket NIKON Optiphot-2 tipuslU fénymikroszkép segit-
ségével tanulmanyoztuk, ill. NIKON Coolpix 4500 tipus( digitalis kameraval fel-
vételeket készitettlnk.

Az indirekt immunhisztokémiai vizsgalatot Ventana Discovery XT tipusu
immunfestd automata segitségével végeztik. Munkank soran anti-vimentin
(monoklonalis egér, 1: 200 higitas, DAKO), anti-a-smooth muscle actin (a-SMA)
(monoklonélis egér, 1: 8000 higitds, Sigma), anti-CD3 (monoklonalis egér, 1:
100 higitas, Novocastra), anti-CD79a (monoklonalis egér, 1: 100 higitas, Novo-
castra), anti-Ki-67 (monoklonalis egér, 1: 100 higitds, DAKO) és anti-claudin-5
(monoklonélis egér, 1 : 100 higitds, Zymed Inc.) ellenanyagokat hasznaltunk
fel. Az immunhisztokémiai reakcidkat avidin-biotin immunperoxidaz rendszer-
rel (DAKO LSAB2 Kit) és DAB (diamino-benzidin) kromogénnel tettlk lathatova.
A kontrasztfestés hematoxilinnel tortént. A munkank soran kilénbozd kulsé
pozitiv kontrollszdveteket hasznaltunk: (a) kutya fibroma vimentin, (b) szar-
vasmarha méh a-SMA, (c) kutya intakt nyirokcsomé CD3 és CD79a esetén, (d)
kutya haemangiosarcoma caludin-5 esetén. A negativ kontrollmetszeteket az
elsédleges antitestek kihagyasaval készitettik.
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A vimentin-, az d-SMA esetén a citoplazmatikus pozitivitast, a CD3, a CD79a és
a claudin-5 esetén a membranpozitivitast, valamint a Ki-67 ellenanyag esetén a
sejtmag-pozitivitast fogadtuk el valédi immunreaktivitasként.

Az immunhisztokémiai reakciék Nikon Optiphot-2 tipusd fénymikroszkdop
segitségével, 10 nagy nagyitasu (400x), random szelektalt 1dtdmez8ben értékel-
tUk ki. A pozitivimmunreakciét mutatd daganatsejtek ardnya alapjan a kovetkezd
pontozdsos-rendszert alkalmaztuk: O (negativ) = 0-5%; 1 = 6-20%; 2 = 21-40%;
3 = 41-60%; 4 = 61-80%; 5 = 81-100% tumorsejt-pozitivitas.

A makroszképos patoldgiai vizsgalat soran a macskatetem Iégcsovének kozépsd
szakaszan egy 2,5 cm hosszanti és 3 cm harantatmérdjl, szabalytalan gom-
bolyded alakl, szurkésfehér szind, kbzepesen tomott tapintatl, egyenetlen fel-
szin( lagyszoveti képletet figyeltink meg. A kéros szdvetszaporulat korUldlelte
az adott légcsdszakaszt, és a szomszédos porcszoveteket roncsolva betort a
trachea Uregébe, és elzdrta azt (1. dbra). A |égcsd diffGzan kipirult nyalkahar-
tydjaban, a daganatos elzarédastdl cranialisan, ill. caudalisan heveny gyulladas
jeleit észleltik (2. dbra). A tumorbdl vett mintak kdrszdvettani vizsgalata soran
részben a vorosvérsejtek atmérdjéhez viszonyitva 1,5-szeres vagy azonos atmé-
réjl sejtmaggal rendelkezd, vékony citoplazma-szegélyl lymphoma-sejtek mono-
ton burjanzasat észleltik (3. dbra). A mérsékelten vascularisalt, helyileg invaziv
tumor mitotikus indexe 3-4 o0szt6dé sejt volt nagy nagyitasd (400x) 1atdmezdn-
ként. A daganatsejtek az immunhisztokémiai vizsgalat soran difflz citoplazma-
tikus vimentin-pozitivitast (scoring/pont = 5), diffiz CD3-membran-pozitivitast
(scoring/pont = 5) (4. dbra), a-SMA-, claudin-5- és CD79a-negativitast mutattak.
A Ki-67 proliferaciés index 34-35%-nak bizonyult. Az intratumoralis mikroerek falai-
ban a-SMA-pozitivitast és endothel rétegében claudin-5-pozitivitast észleltlnk.

A kérszovettani és az immunhisztokémiai vizsgalatok alapjan a definitiv diag-
nézisunk az els8dleges, T-sejtes |égcsS-lymphoma/MALTOMA volt.

1. ABRA. A kérboncolds sordn kettévdgott elsédleges Iégcsd- 2. ABRA. Craniodorsalis makrofelvétel az elsédleges légcsda-
lymphoma dorsalis makrofelvétele ganatrol
FIGURE 1. Dorsal grossly picture about the bisected primary FIGURE 2. Craniodorsal grossly picture about the primary

tracheal lymphoma from a cat tracheal tumour from a cat
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3. ABRA. Az elsédleges Iégcsb-lymphoma kérszévettani felvé- 4. ABRA. Difflz, intenziv CD3-membrén-pozitivitds (barna
tele, H.-E., 600x szinreakcid) a lymphoma-sejtekben, IHC., 600x

FIGURE 3. Histopathological picture of the primary tracheal FIGURE 4. Diffuse, intense CD3-membran-positivity (brown
lymphoma from a cat discoloration) in the lymphoma cells

A légcsddaganatok ritkan észlelhetd tumorok a macskakban. Leggyakrabban lym-
phoma, laphamrak és adenocarcinoma figyelhetd meg ebben az allatfajban (6, 18).
irtak mar le dohanyos tulajdonos kdrnyezetében él6, 11 éves macskaban elsédle-
ges légcsé eredetll, el nem szarusodd laphamrakot (7), ill. egy 6 éves ivartalanitott
Maine coon kandur trachedjaban 2 cm 4tmérdjd infiltrativ basalsejtes carcinomat,
amelyet sebészileg sikeresen eltavolitottak, és a mUtétet kdvetden besugaraz-
tak (5). Egy 10 éves ivartalanitott néstény eurdpai rovidsz8rd macska légcsdvében
mucinosus adenocarcinomat irtak le. Az 1 hénapja tartd vegyes tipusl nehezitett
|égzést és kifejezett 1égcsl feletti 1égzési zorejt okozd elsGdleges tumort radiold-
giai vizsgalattal ismerték fel (14). Rossl és mtsai (2007) egy 11 éves macska distalis
trachea teriletén irtak le egy elsédleges neuroendocrin daganatot, amely neuron-
specifikus enolaz-, S-100-protein-, synaptophysin- és vimentin-pozitivitdst muta-
tott az immunhisztokémiai vizsgalat soran (15). BELL és mtsai (2006) hazi macs-
kdban masodlagos, attéti histiocytds sarcoma esetét irtak le (1). A nem lympho-
matosus tracheatumorok esetén javasolt a sebészi eltdvolitds és anasztomozis.
Nemcsak daganatos elvaltozasok, hanem idult korulirt tracheitisek soran képzdddé
gyulladasos polipok is képesek a tumorokhoz hasonld részleges vagy teljes I1égcss-
elzarédast, ill. -szlkuletet okozni macskakban (17).

Szamos esetleiras szlletett macskak elsddleges l1égcsé-lymphomajardl, tdbb-
nyire [égzési nehézség jeleit mutatd idés (12-13 éves) macskdkban (4, 8). Ducas és
mtsai (2011) egy 12 éves ivartalanitott kandlr hazi macskdban észleltek primer int-
ratrachealis lymphomat. A daganat tachypnoet, dyspnoet és nyitott szajjal torténd
|égzést okozott a macskaban. Az allat leukaemia-virusfertézottség szempontjabol
negativ volt. A rontgenvizsgalat soran a mellkasbejarat tajékan észleltek légcsdszi-
kUletet. A macskat ekkor az elsd kezeld allatorvos enrofloxacinnal és albuterol tar-
talmuinhalatorral kezelte sikertelentl. Az ezt kdvets korhazi felvétel sordan oesophago
grammot alkalmaztak (kontrasztanyag orélis beadasa és rovid idén bellli rontgen-
felvétele), amely kb. 0,4 cm vastagsagul dorsalis eltol6dast mutatott ki a Iégcs6hoz
képest. A késébbi komputertomografos (CT) vizsgalat sordn a 4. nyakcsigolyatdl az
otodik hatcsigolyaig terjedd, 8 cm hosszU, fusiform lagyszoveti masszat mutattak
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ki a légcsGben. A daganat grade Ill/IV Iégcs8kollapszust okozott. A bronchoalveolaris
lavage soran nyert mintaban, a citolégiai vizsgalat soran mérsékelt szamu atipikus
lymphoid sejtek monomorf megjelenését és szaj-garatiregbdl szarmazé szennye-
z8désre jellemzd képleteket figyeltek meg. Ennek tUkrében felallitott diagndzisuk
az els8dleges légcsé-lymphoma volt. Kombinalt kemoterapids protokollt (pred-
nizolon, vinkrisztin, ciklofoszfamid, és doxorubicin) vagy besugarzast javasoltak a
tulajdonosnak, de a gazda elutasitotta. Az allapotromlas miatt a tulajdonos 6 nap
mulva visszatért, és vallalta a kemoterapiat, amelyet a Wisconsin-Madison Egye-
tem &ltal javasolt 6 hdnapon at tartd protokoll szerint kiviteleztek (4, 11). Az allatot a
légz8szervi tinetek slUlyosbodasa miatt oxigénketrecbe helyezték, és a bevezetd
kezelést L-asszparaginsav (400 U/ks s.c.); vinkrisztin (0,5 mg/m? iv.); prednizolon
(2 mg/kg p.o. g 24 6ra, 7 napon at) applikalasaval kezdték. Az els kezelés utan,
24 6ran belll javult az allat allapota, a légzése normalizadlédott, és az oxigénket-
recet elhagyhatta. A doxorubicin-kezelés elbtt teljes vérkép- és vesefunkcid-vizs-
galatot végeztek. A doxorubicin-kezelés soran lymphopaeniat, neutropaeniat,
étvagycsokkenést, nyalzast, hanyast, hasmenést, letargiat, a szérzet kihullasat
tapasztaltak. A doxorubicin-kezelés eldtt 30 perccel fizioldgias konyhasdoldatot és
hanyingercsokkentd dolaszteront (0,6 mg/ttkg i.v.) kapott a macska. A gydgykeze-
lés kezdetétdl szamitott egy hénap mulva végzett CT-vizsgalat a daganat regresz-
szidjat mutatta, ill. 15 hédnnappal késébb teljes klinikai gydgyulast tapasztaltak (4).

SCHNEIDER és mtsai (1979) egy 7 éves szidmi kandUrmacska intratrachealis
lymphomaja esetén alkalmazott sebészi és prednizolon, ciklofoszfamid, doxo-
rubicin alapl kemoterapia, Un. kombinéalt antitumor-teradpia segitségével értek
el teljes klinikai remissziét 8 hénap alatt (16). BRowN és RoGeRs (2003) prednizo-
lon, ciklofoszfamid, vinkrisztin, doxorubicin alapl kemoterapiat alkalmaztak egy
légcsO-lymphomatdl szenvedd, 4 éves ivartalanitott, eurdpai rovidszorl kandur
esetén (2). Tizenkilenc hénap alatt értek el teljes klinikai remissziét. Egy 11 éves
ivartalanitott, eurdpai rovidsz&éri kandlr esetén, amely Iégcsé-lymphomaéaban
szenvedett, prednizolon, ciklofoszfamid, vinkrisztin (1 adag) alapl kemoterapiat
és besugéarzast alkalmaztak, 17 hénappal késdbbi teljes klinikai remissziéval (2).

Jelen patoldgiai esetismertetésink felhivja a figyelmet a héaziadllatokban
ritkan elSforduld 1égecsédaganatokra, tovabba arra, hogy a macskdkban a lym-
phomaéak extranodalis tipusai k6zé sorolhatd 1égcs6-MALTOMA is alapvetd része
a trachea-elzarédast okozd, rontgennel j6l leképezheté morfoldgidjd tumoros
elvéltozasok elkllonits korjelzésének. A légcss Uregébe betlremkedd tumorok
esetén javasoljuk a Iéglti endoszkdpiavezérelt biopszids mintavételezést, a kor-
szovettani és az immunhisztokémiai vizsgalatokat, valamint a kapott eredmé-
nyek alapjan onkoldgiai-patolégiai-sebészi konziliumot a lehetséges kezelési
stratégidk megvitatasa végett.

A munka a Bolyai Janos Kutatasi Osztondij (BO/00313/14/4) tdmogatasaval valé-
sult meg. A szerz8k ez(ton is koszonetet mondanak Pop RENATA hisztotechnikus-
nak a metszetkészitési munkajaért.
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OSSZEFOGLALAS

A szerz8k, egy 6 hénapos, a déinyugat-magyarorszagi régiéban szlletett és élt
kutya kérboncolasa soran Angiostrongylus vasorum fert6zottséget allapitottak
meg. Az elhullast megeléz8en az allaton sllyos |égzdszervi tinetek voltak meg-
figyelhetdek. A boncolas soran a kisvérkor ereiben nagyszamu A. vasorum féreg
volt megfigyelhetd, amelyek faji azonositdsa morfoldgiai és PCR-vizsgalattal
tortént. A féreglarvak tuddbeli jelenlétét szbvettani vizsgalat is megerdsitette.
Az eset felhivja a figyelmet arra, hogy hazankban is el6fordulhat olyan megbete-
gedés, amely soran az antibiotikumos kezelésre nem reagald 1égzbszervi tine-
tek hatterében az ebek francia szivféreg fertézottsége all.
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Az Angiostrongylus vasorum az Un. francia szivférgesség okozdja. Természetes
rezervoarja a voros roka (Vulpes vulpes), de méas fajok, koztik a kutyak is ferts-
z8dhetnek vele. Az elmUlt néhany évtizedben a fertdzottség a hagyomanyosan
endémiasnak tekintett terlletekrdl latszbélag terjedni kezdett a rékakban, és
ami lényegesebb, a kutyakban is (5, 12).

A parazita fejlédési ciklusa viszonylag jol ismert (13). A kifejlett férgek a jobb
szivfélben, ill. a tudbartéridkban élnek és szaporodnak. A petébdl kikel§ elsd sta-
dium larvak (L1) a tudd alveolusaiba vandorolnak, innen a garaton keresztil a
bélcsatornaba jutnak, ahonnan a bélsarral Urllinek. A tovabbi fejlédésik hazatlan
és hazas csigakban torténik. A fertéz8képes larva (L3) a végleges gazdaba jutva,
a bélfodri nyirokcsoméban kétszer vedlik (L5), majd a nyirok-, ill. véraram Gtjan a
jobb szivfélbe, valamint a tUddartéridaba vandorol, ahol éretté valik. Abban
a tekintetben, hogy a végleges gazda pontosan hogyan fertdzédik, van némi
bizonytalansag. Kisérleti koriimények kdzott az L3 ,rabirhatd”, hogy elhagyja a
koztigazdat, és néhany napig szabadon tUlélhet, igy a végleges gazda fert6z4-
dése elvileg szabad L3 felvételével is bekdvetkezhet (8). A féreg bioldgiai ciklusé-
ban az esetleges paratenikus gazdak potencialis szerepe is igazolt (2, 13).

A betegség klinikuma rendkivil sokrétl lehet, a tiUnetmentes fertdzottségtdl
az életet veszélyeztetd allapotig, valtozatos formaban nyilvanulhat meg. Alta-
laban a légzdszervi tlnetek a legjellemzébbek, amelyek hatterében az L1 lar-
vak tuddbeli vandorlasa all. A szakirodalom emellett emlitést tesz véralvadasi
zavarokrél, ritkdbban bizonytalan idegrendszeri, emészt8szervi tinetekrdl is (7,
9). A fert6zottség magyarorszagi el6forduldsardl is vannak adatok (10, 14, 15), de
tudomasunk szerint hazankban ez az elsd részletes leiras klinikailag megjelend
és elhullasra vezeté megbetegedésrdl.

A féléves, 8 kg testtomegl, keverék kan kutya hulldja egy ormansagi falubol
kerUlt laboratériumunkba. A kérelzmény alapjan az allat elhulldsat megelSz8en
sllyos 1égzdszervi tineteket mutatott. A tulajdonos harmadik olyan kutyaja volt,
amely 6 hdnapon belll, hasonld tinetek kd6zott pusztult el. A tetemet a labora-
toriumunkban alkalmazott szakmai protokoll szerint boncoltuk.

Kérszovettani vizsgalat céljara a kilonboz8 szervekbdl (maj, vese, agyveld, szi-
vizom, tudd8) vett mintakat 4%-os, pufferolt formaldehidoldatban fixaltuk, majd
a paraffinos beadgyazast kdvetden 4 um vastagsagl metszeteket készitettlnk,
amelyeket hematoxilinnal és eozinnel festettink meg (1-6. dbra).

Bakterioldgiai vizsgalatot a 1épbdl, ill. a tud8bdl végeztink kdozdénséges (TSA),
Columbia véres és NAD-dal kiegészitett csokoladéagaron, 37 °C-on, 5% CO,-dal
dUsitott Iégkdrben.

A boncolads soradn tapasztalt makroszkdpos elvaltozasok és a férgek nagy
szama alapjan az elhullas kivaltd okaként angiostrongylosis gyanuja merilt fel.
Ennek megerdsitésére részletes parazitoldgiai vizsgalatokat végeztink a sziven
és a tuddén. Az emésztdtraktus férgekkel vald fertézottségét a végbélbdl vett
bélsarbol médositott Wisconsin-maddszerrel allapitottuk meg (17). A szervekbdl
a makroszkdposan megfigyelhetd férgeket 6sszegyljtottik, és a fajmeghataro-
zasig 96%-o0s alkoholban taroltuk. Az egyedek fajszint( azonositasdt UBELAKER
(1986), ill. CosTa és mtsai (2003) leirdsai alapjan végeztik el (6, 16). A szivbdl és a
tidGartériakbdl izolalt férgek kozul 5-5 néstény és him példanyt — a pontos faj-
meghatarozas céljabdl — molekularis diagnosztikai eljarassal is megvizsgaltunk.
A PCR-modszerhez a kdvetkezd, A. vasorumra specifikus primereket hasznaltuk:
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1. ABRA. S6tétvérés, sdrgdsbarna, szabdlytalan, témétt tapin- 2. ABRA. A sziv jobb kamrdjdnak tdgulata
taty terlletek a tlidé dllomdnydban
FIGURE 2. Dilatation in the right ventricle of the heart
FIGURE 1. Dark red, yellowish-brown, erratic and dense
patches in the lung tissue

3. ABRA. Kifejlett férgek a jobb kamra lregében 4. ABRA. Kifejlett férgek a tiidSartéridban

FIGURE 3. Adult worms in the right ventricle of the heart FIGURE 4. Adult worms in a lung artery

5. ABRA. A mdj pangdsos bévérisége 6. ABRA. Sziirkésfehér elhaldsos gécok a vese kéregdllo-

mdnydban
FIGURE 5. Congestion in the liver
FIGURE 6. Greyish white necrotic foci in the renal cortex
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AL-SABI és mtsai (2010) leirdsa alapjan AVleft: 5'-CGA TGA CGG TAG CAA TGA CA-3’
és AVright: 5'-TTT GCG TGG TTC TTT ACG TG-3' (1).

A tiudd kulonbo6z6 terlleteirdl végzett kérszbévettani vizsgalattal az alveolusok
egy részében vérzést (7 dbra), mashol a negativ bakterioldgiai lelet ellenére
hurutos, degenerdlt granulocytakbdl allé izzadmanyt (8. dbra) lehetett meg-
figyelni. Ezen kivil egyes terlleteken granulomaképz&déssel jard interstitialis
tuddgyulladast taldltunk, a granulomak kdozepén larvakat tartalmazé alveousokkal

(9. dbra). Szintén jellemzd volt a tud&artéridk faldnak megvastagodasa, ill.
helyenkénti trombotizdlédasa (10. dbra). Az egyéb szervekben (agyvel8, szi-
vizom), részben gyulladasos reakcidval kisérve, részben anélkil lehetett egy-egy
féreglarva metszeti képét megfigyelni (11. dbra).

A bélsar felszindlsitdsos vizsgalata sordn 347 pete/g Trichuris spp., 31 pete/g
Ancylostomatidae, valamint 9 pete/g Capillaria spp. fertézd alakot szamoltunk.
A jobb szivfélbdl és a tuds ereibdl gyljtott jellegzetes mintazatl férgek kozul
véletlenszerlen tiz néstény és tiz him férget valasztottunk ki, amelyeken mor-
folégiai jellegzetességeket mértink (Tdbldzat). Az adultok alaktani sajtossagai
alapjan megallapithaté volt, hogy az allat szivébdl és a tlid8erekbdl Angiostron-
gylus vasorum férgeket izoladltunk (12. dbra), a fajszint( azonositast PCR-vizsga-
lattal er8sitettlk meg (13. dbra).

Vizsgalataink alapjan az allat elhullasa elsGsorban a sulyos fokd A. vasorum fer-
t6z0ttségre vezethetd vissza. A tidBartériakbdl alveolusokba vandorld larvak a
tuds allomanyaban vérzéseket, ezen kivil heveny, ill. mar idultebb, granuloma-
képzGdéssel jard gyulladasos elvaltozasokat okoztak. Ez megfelel a masok altal
lefrtaknak (3, 4, 11). A sziv jobb kamrajdnak megfigyelt tagulata a tudd&folya-
matok kovetkeztében kialakuld kisvérkori ellenallas-fokozdédassal magyarazhatd
(cor pulmonale), ezen feldl a jobb kamra mikodészavara a nagyvérkor terlle-
tén is pangashoz vezetett, és az allat elhullasat végul a keringés dsszeomléasa
okozta. A leirt folyamatok sUlyosbitasaban a bélsarbdl egyidejlleg kimutatott
tarsparazitas (Ancylostomatidae és Trichuris spp.) fert8zések mint segitd kérokok
lényeges szerepet jatszhattak. Az Ancylostomatidae-k vérveszteséget okozhat-
nak, vandorld larvaik pedig akar tidbvérzéseket is, ezek sllyosbitjak a mar kiala-
kult oxigénhianyos allapotot. A Trichuris spp. fert6zottség hasmenést idézhetett
eld, az elektrolit-haztartas zavara pedig fokozhatta a keringés heveny dsszeom-
lasanak veszélyét. Az egyéb szervekben (agyvel8, szivizom) talalt larvakrol a
kdrszovettani kép alapjan nem lehetett egyértelm(en elddnteni, hogy azok az
angyostrongylusok irodalomban leirt abberans larvavandorldsanak eredményei,
vagy vandorld Ancylostomatidae-larvak. A vese leirt elvaltozasai korszovettanilag
elhaldsnak (infarctus) bizonyultak, és feltehetéen nem allnak kdzvetlen dssze-
fliggésben a parazitds megbetegedéssel.

A fertdzés forrasat egyértelmien felderiteni nem sikerUlt. Az allat tartasi helye
a Dunantul déli részén, az Orméansagban taldlhatd, ahol méar kordbban is bizo-
nyitottak kutyak Angiostrongylus vasorummal valé fertdzottségét (10). Rékakban
végzett monitoringvizsgalatok alatdamasztjak, hogy hazank dél-dunantdli teri-
letén ez a parazita endémiassa valt (14). Az elhullott allat tartasi helye egy jé
vizellatottsagl (,ude™), kis kiterjedés( kaszaloéval all kézvetlen kapcsolatban,
amelynek egyik oldala mentén egy allandd vizfolyas talalhatd. A tartasi hely és
kozvetlen kdrnyezete megfeleld feltételeket biztosithat az esetleges puhatest(
és/vagy kétéltl koztigazdak szdmara.



MAGYAR ALLATORVOSOK LAPJA | 2016. OKTOBER

7. ABRA. Vérzések a tidé dllomdnydban
H.-E., 100x

FIGURE 7. Haemorrhages in the pulmonary tissue

8. ABRA. Neutrophil granulocytdkbél éllé géc a tidé déllo-
mdnydban
H.E., 200x

FIGURE 8. Nodule of neutrophil granulocytes in the lung

9. ABRA. Granulomaképzédéssel jaré interstitialis tidégyul-
ladds, Iarvakat tartalmazé alveolusokkal
H.E., 200x

FIGURE 9. Interstitial pneumonia with granuloma formation
(larvae containing alveol))

10. ABRA. Megvastagodott érfal a tiidében
H.E., 200x

FIGURE 10. Thickened wall of a blood vessel in the lung

11. ABRA. Ldrva (nyil) dital okozott gyulladdsos géc
a szivizomban
H.E., 400x

FIGURE 11. Granulomatous inflammation in the heart tissue
caused by a larva (arrow)
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KISALLAT

TABLAZAT. Az izoldlt nés-
tény (n = 10) és him (n = 10)
férgek morfolégiai jellegze-
tességei

TABLE. Morphological
characteristics of the collec-
ted female (n = 10) and male
(n = 10) worms

12. ABRA. Him Angiostrongylus vasorum farki vége

FIGURE 12. Tail-end of a male Angiostrongylus vasorum

13. ABRA. A gydjtétt férgek
PCR-vizsgdlatanak gél-
elektroforézis-eredménye

FIGURE 13. Gel electropho-
resis result of PCR exami-
nation derived from the
collected worms

Amikor a légzészervi
tiinetek nem reagal-
nak megfeleld médon
a hagyomdnyos keze-
lésre, gondolnunk kell
az angiostrongylosis
lehetéségére

A. VASORUM OKOZTA ELHULLAS KUTYABAN

Mért testrész Ndstény (n = 10) Him (n = 10)
Testhossz (mm) 15,21 (2,08) 11,72 (0,75)
Nyel&csd (um) 280,2 (26,09) 254,6 (25,12)
Farok* (um) 75,2 (9,22) -
Spiculum (um) - 319,4 (22,5)

* Anus-farokvég tavolsaga

300bp

200bp

1. csatorna: 100 bp molekulalétra; 2., 3., 4. csatorna: PCR-termékek (hosszlsag 218 bp);
5. csatorna: negativ kontroll

Irodalmi adatok alapjan a fert8zott allatok kezelésére tobbféle protokoll Iétezik,
amelyek hatdsossagat tobb tanulmanyban is leirtdk (9). Mivel a gydgykezelés
sikeressége erdsen fligg a fert6zottség mértékétdl és az elvaltozasok sllyos-
sagatodl, ezért fontos lehet a férgek jelenlétének iddbeni felderitése a bélsar
parazitoldgiai vizsgalataval.

Esetlinkkel szerettlk volna felhivni a figyelmet arra, hogy klinikai tinetekben
megnyilvanuld A. vasorum fertézéssel hazankban is szamolni kell. Azokban az
esetekben, amikor a légzdszervi tinetek nem reagalnak megfelel6 mddon a
hagyomanyos kezelésre, gondolnunk kell az angiostrongylosis lehetGségére is.
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A DIAGNOSZTIKAI KEPALKOTO ELJARASOK SORAN ALKALMAZOTT
KONTRASZTANYAGOK MELLEKHATASAI ALTATOTT KUTYAKNAL ES
MACSKAKNAL - RETROSPEKTIV VIZSGALAT

A szerzGk retrospektiv tanulmanyukban a diagnosztikai képalkotd eljarasok soran
alkalmazott jédtartalmu (356 kutya és 58 macska) és gadoliniumtartalmu (425
kutya és 49 macska) kontrasztanyagok mellékhatdsait vizsgaltak. Olyan kutyak
és macskak altatasi jegyzSkonyveit dolgoztak fel, amelyek MRI-vizsgalathoz iv.
gadobutrolt vagy CT-vizsgalathoz iv. iohexolt kaptak. Ertékelték a kontraszt-
beadas utan 5 perccel mért pulzusfrekvenciat, 1égzésfrekvenciat és artérias
kozépnyomast, ill. azok valtozasait. A 10-20% kozotti valtozast enyhének, a
20% folotti valtozast kdzepesen sllyosnak, az azonnali beavatkozast igényld
eseteket pedig sllyosnak mindsitették. Elemezték a kontrasztanyag-reakciok,
az ivar, a kor és a testtomeg ko6zotti 0sszefliggéseket is.

Macskaknal az iohexol 13,8%-ban enyhe és 17,2%-ban kdzepesen sulyos
reakcidét valtott ki. A gadobutrol 12,2%-ban enyhe, 12,2%-ban pedig kozepesen
sllyos reakciéhoz vezetett. SUlyos reakcid egy esetben sem kovetkezett be,
és a reakcid rizikbja nem mutatott dsszefliggést a kontrasztanyag tipusaval,
az allat koraval, testtdmegével és ivaraval sem.

Az iohexol a kutydk 18,0%-anal enyhe, 18,3%-anal kdozepesen silyos és
0,8%-anal sllyos reakciét valtott ki. A gadobutrol 9,9%-ban enyhe, 20,5%-ban
kdozepesen sllyos és 0,2%-ban sllyos reakcidhoz vezetett. Az iohexolt kapott
kutyakat a gadobutrolt kapott kutyakhoz viszonyitva a reakcié esélyhanyadosa
2,0-nek bizonyult, amelyet az allatok kora, testtomege és ivara sem befolyasolt.

Az eredmények alapjan megallapithatd, hogy az iohexolhoz és a gadobut-
rolhoz kothetd sllyos reakcidk kutydban és macskaban ritkak, és a reakcidk
inkdbb az iohexolra jellemzd.

(Vet. Anaesth. Analg., 2016. 43. 502-510. doi: 10.1111/vaa.12335 —-Dunay M.-)

LOVAK GYOMRANAK GLANDULARIS RESZET ERINTO BETEGSEGEK
RIZIKOFAKTORAINAK VIZSGALATA EGY FINNORSZAGI KLINIKAN

Lovak gyomranak mirigyes részét érint8 betegségeknek (Equine Gastric Glandu-
lar Disease, EGGD) egyre nagyobb jelent8séget tulajdonitanak. A nem mirigyes
részen kialakuld fekélyeket kivaltd okokkal ellentétben a hajlamositd tényezdk
itt részben ismeretlenek, és a protonpumpa-gatidkkal (omeprazol) térténd
kezelésik is kevésbé sikeres.

A vizsgalat célja az EGGD rizik6faktorainak feltarasa volt. A munka soran 83
endoszképosan diagnosztizalt 16 adatait hasonlitottak 6ssze 34 kontrolléval.
A vizsgalat retrospektiv mddon tortént, és az adatok elemzését tobbszem-
pontos regresszidanalizissel végezték.

Az eredmények alapjan sportld fajtak 28-szor gyakrabban voltak érintettek,
és ha egy lovat tobb lovas trenirozta, az lovasonként tovabbi 12-szer gyakoribba
tette a betegség valdszinliségét. Meglepd mddon a vastagbélhomok jelenléte
20%-al csdkkentette a betegség valdszinliségét.

Az eredmények arra engednek kdvetkeztetni, hogy a sportlovak hajlamosab-
bak a betegségre, ami még gyakoribb olyan lovaknal, amit tobben lovagolnak.
(J. Vet. Int. Med., 2016. 4. 1270-1275. -T6th B.-)
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Mentsiik a menthetot - Gj lehetoségek
baromfifélék in vitro génmegorzéseé-
nek terén

Irodalmi attekintés

SUMMARY

The authors present a comprehensive review about the significance of the main-
tenance of genetic diversity, the possibilities of ex situ/in vitro gene conservation
in poultry species. There is an introduction of the various ways of the preserva-
tion of genetic material, the results achieved so far at international level, as well
as the present developments in the Centre for Farm Animal Gene Conservation,
in Hungary.

There is a detailed presentation of the difficulties and the results of sperm cryo-
preservation of the indigenous poultry breeds, which is the most effective and
practical way for the long term storage of poultry genes at the present time,
although in the case of spermatozoa only the haploid male genome can be
preserved. However, by 6-8 re-crossing using frozen/thawed sperm the whole
genome can be retained. The fertility rates obtained with frozen thawed semen
are variable depending on the species and the employed protocols. According to
the latest results chicken and gander spermatozoa seem to be more resistant to
freezing damage than the spermatozoa of other domestic birds.

Since in the case of avian species neither the oocytes nor the embryos can be
frozen due to the high content of non-freezable yolk, the long term conservation
of the early embryonic cells (BCs and PGCs) is the only way to preserve the whole
genetic material. In these methods the collection of cells from the donor eggs,
their freezing/thawing and the injection of them into the germinal discs or the
dorsal aorta of the fertile recipient eggs mean big challenges for the research-
ers. Presently, by the manipulation with early embryonic cells the rate of donor
derived progenies is highly variable.

For long term maintenance of the female genome the only possibility is the
dissection, freezing/thawing and grafting of the ovary of donor day old chick-
ens into the recipient ones with the same age. This method is the newest and
most complicated, however, really promising way of the avian gene conserva-
tion. Nowadays, the applications of all the mentioned methods in the gene
conservation programs are achievable.



BAROMFI BAROMPFIFELEK IN VITRO GENMEGORZESI TECHNIKAI

A biodiverzitas fenntartasara vald térekvés vilagviszonylatban mind a névény-,
mind az allatvilagot illetéen ma mar mindenki szamara elfogadott igény. A kihalt
és kihalassal fenyegets fajok szama az elmult évszazadoktdl napjainkig névekvd
tendenciat mutat, a ritka gének megmentése a jové szamara kiemelkedd fela-

datunk (17).

Génmegdrzési
lehetéségek

A baromfifajokra szlkitve a téma fontossagara a '90-
es évek elején Rédmaban egy FAO szakértdi konzultacio
keretében hivtak fel a figyelmet, ahol CRAWFORD kana-
dai kutato foglalta 6ssze el8szor a baromfifélék geneti-
kai er6forrasainak globélis helyzetét (14). 1999-ben egy

Ex situ

részletesen kidolgozott baromfi génmegdrzési stra-
tégiai javaslat sziletett az USA és Kanada térségére,
In situ amely késébb alapul szolgalt a globalis teenddk kiala-
Eredeti él6helyen kitasahoz is (37).
fenntartott ) . B ) B )
A FAO legfrissebb jelentése szerint az allatfajok 8%-a

populaciék
kihalt és 22%-a kihalassal fenyeget. Ezen belll a madéar-

In vivo
Eredeti élhelyrdl
farmokra helyezett
nukleusz populaciék

In vitro

Genetikai anyag
hosszu tavi meg-
8rzése mélyhiitott

allapotban

fajok 24%-a, azon belll pedig a héazitylkfajak 32%-a
kritikusan veszélyeztetett kategdridban van. Csak az
elmult 10 évben 14 tyldkfajta tlnt el véglegesen a fold-
rél (15). Mindezek aldtdmasztjak a szlkségességét olyan
intenziv fejlesztéseknek, amelyek a minél hatékonyabb

1. ABRA. A genetikai anyag megdrzésének lehetséges maédjai

FIGURE 1. Possible methods of preservation of genetic

material

Az Allati Genetikai
Forrdsok Eurépai
Regiondlis Kézpontja
az 6shonos dllatok kon-
zervdcidjdval és fenn-
tartdasdval foglalkozik

A nemzetkézi példakat
kévetve Magyarorszé-
gon is szlikségessé valt
regisztrdlt nemzeti

in vitro génbank kiala-
kitasa haszonallatok
megdérzése céljdra

konzervacids stratégiak kialakitasat eredményezik.

A génmegdrzési lehetéségeket, ill. annak legljabb
nomenklatlrajat az 1. dbra szemlélteti. AlapvetSen két
format kilonboztetliink meg (1): az él6 populacidék fenn-
tartasat (in situ és ex situ in vivo médszer), ill. (2) az ivari
anyag mélyh{tott formaban t6rténd hosszd tavi meg-
8rzését (ex situ in vitro mddozat).

FUROPAI ES HAZAI HELYZETKEP

Az in vitro génmegdrzés témajaban eurdpai szinten 2000-ben indult el a szer-
vez8dés. 2003-ban Parizsban tartottak az elsé workshopot, amelyet az Allati
Genetikai Forrasok Eurépai Regionalis Kozpontja [European Regional Focal Point
(ERFP) for Animal Genetic Resources (AnGR)] szervezett és tdmogatott. A szer-
vezet, amely a FAO része, 2000-ben alakult azzal a céllal, hogy szorosabb és haté-
konyabb egylttmUkodésre 6sztdéndzze az eurdpai allamokat, valamint tamogassa
fenntartasaval foglalkoznak. Napjainkban mas-mas szintld és hatékonysagul eré-
feszitések torténnek a vad-, ill. a haziasitott allatfajok esetében, sét az eml8s és
madarfajok genetikai anyaganak konzervacidja is eltérd stratégidkat igényel.

Eurépéaban jelenleg Franciaorszag és Hollandia rendelkezik regisztralt nemzeti
kriobankkal a '90-es évek elejétdl, de egyre tobb orszagbdl hallani a rendszerbe még
be nem kapcsolddott, de mar miikédd kriobankokrdl dshonos és ritka haszonallat-
fajok génallomanyanak megdrzésére (Spanyolorszag, Németorszag, stb.) (9, 39, 58).

Egyértelm(, hogy a fenti példakat kovetve Magyarorszagon is szikségessé
valt regisztralt nemzeti in vitro génbank kialakitadsa haszonallatok megdrzése
céljara, intézetlnk az 8shonos baromfi kriobank létesitésével vesz részt ebben
a tevékenységben.

A g6dolléi Haszonallat-génmegdrzési Kézpont (HAGK) elsédleges feladata az
&shonos és régen honosult magyar baromfifajok és fajtak, valamint a krajnai méh



2. ABRA. HGGK In vitro
génmegdrzési laboratérium
hitéhelyisége

FIGURE 2. Cold room of the
Laboratory for In vitro Gene
Conservation in HGGK

A genetikai anyag é16
allomadanyok formaja-
ban valé megédrzése

a legtermészetesebb,
de a legsériilékenyebb
moddszer is egyben

A biztonsdgos fenn-
maraddashoz elenged-
hetetlen az ivarsejtek,
valamint az embrionad-
lis sejtek hosszu tavu
megorzése mélyhl(itott

formdaban
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pannon valtozatanak ex situ in vivo fenntartasa nukleuszpopulaciékban. 2010 6ta
ez a tevékenység Gshonos emlds haszonallatfajok in vivo megdrzésével bdvilt.
A ritka és értékes genetikai anyag megdrzésének legteljesebb, legtermészete-
sebb és legkézenfekvébb mddja e populacidk é16 allomanyok formajaban vald
fenntartasa, annak 6sszes el@nyével és hatranyaval. A hatranyok elsésorban az
é16 populacidk sérllékenységében vannak, a kornyezeti artalmak, a hianyos tar-
tasi koriimények, a helyi, ill. természeti katasztréfak valamint a jarvanyos meg-
betegedések megtizedelhetik az dllomanyokat, rosszabb esetben ki is pusztul-
hat egy-egy nukleuszpopulacio.

Mindezekbdl egyértelmien kovetkezik, hogy a genetikai anyag biztonsagos
fenntartasanak elengedhetetlen része az ivarsejtekben, valamint az embrionalis
sejtekben tarolt informéaciok hosszG tavi megdrzése mélyh{tott formaban (ex
situ in vitro konzervacio).

2012-ben unids, valamint hazai tdmogatassal, kllsé-belsé felUjitasra és atala-
kitasra kerUlt a HaGK In vitro Génmegdbrzési és Szaporoddsbioldgiai Laboratériuma.
A szakmai elGirasoknak megfelel§en kialakitottuk azt a h(tott helyiséget, ahol a
mélyh(tési folyamatok megvaldsithatok, valamint a mintak tarolhatdk. Két mély-
h{it8 berendezéssel (PLANER Kryo-10, angol és DIGITCOOL IMV, francia gyartma-
nyU készulékek), és az ezeket elldtéd nitrogéntartdlyokkal rendelkeziink, valamint
a legUjabb beszerzésl CBS gyartmanyld (USA), automata utantoltésd, 4600 minta
hosszU tava tarolasara alkalmas taroldegységgel, amelyhez szintén kapcsolddik
egy 210 literes utantoltd nitrogéntartaly (2. dbra). Laboratériumunkban rendel-
kezésre allnak a mintak mélyhltésének el8készitéséhez szikséges eszkdozok és
berendezések, valamint az itt dolgozdk sokéves szakmai tapasztalata is.

A hazai baromfi kriobank kialakitasa Godollén az 6shonos magyar baromfifajtak
spermajanak tarolasaval indult (250-300 minta/faj, ill. fajta) 2013-ban, tovabba
folyamatban van e fajok embrionalis sejtjeinek és korai ivarszerveinek hosszU
tavl taroldsais. A jov8ben szandékunkban all b8viteni a tevékenységet (valamint
a térolékapacitast) a genetikai szempontbdl értékes kereskedelmi baromfifajtak,
vonalak és hibridek bizonyos genetikai anyaganak (sperma, DNS) taroldsaval is.
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Madaraknal a himivar
rendelkezik a homoga-
metikus ZZ, mig a néi-
var a heterogametikus
ZW kromoszdmapadrral

A klilénb6z6 baromfi-
fajok mas-mds ondoé-
higitot, hiitési ratat és
krioprotektanst igényel-
nek, a sikeres mély-
hiitési médszer tehat
fajspecifikus

3. ABRA. Ultragyors ondémélyh(ités pellet formdban

FIGURE 3. Sperm cryopreservation in pellet form

BAROMPFIFELEK IN VITRO GENMEGORZESI TECHNIKAI

IN VITRO GENMEGORZES - A MODERN ,NOE BARKAJA”

EmI&sok esetében a genetikai anyag hosszU tavl tarolasaban mar jelentds
elérehaladas tortént az elmult 50 évben. A himivar oldalarél a spermiumban
taldlhaté haploid genom mélyh(itott tartdsitdsa sok faj esetében megoldottnak
tekinthetd, emellett a petesejt, ill. a barazdalddasnak indult embridk vitrifikacids
modszerrel végzett tartdsitdsa ma mar bevalt gyakorlat (13, 51).

A HIMIVARU MADARAK GENETIKAI ANYAGANAK HOSSzU TAVU MEGORZESE

A maddronddé mélyhiitése

Madaraknal, ellentétben az emldsokkel, a himivar rendelkezik a homogametikus
ZZ kromoszémaval, mig a nGivar a heterogametikus ZW kromoszémaparral. Mivel a
spermiumok esetében csak a haploid genetikai anyagot tudjuk megdrizni, ezért az
eredeti genom rekonstrualdsahoz 6-8-szoros visszakeresztezésekre van sziikség (9).

A baromfifélék spermamélyhiitésével a mult szazad '70-es éveitdl kezdtek
intenzivebben foglalkozni, jollehet az elsd sikeres spermamélyh(tést - glicerol
alkalmazasaval - éppen kakasspermaval végezték 1951-ben, ami - mint min-
den jelent8sebb felfedezés — a véletlennek volt kdszonhetd (38). A kriobiolégia
mint tudomany megjelenését ennek a felfedezésnek kdszdonhetjik. Ezt kdve-
tden egyre tébb kutatdécsoportban folytattak baromfisperma mélyh(itését célzo
kutatasokat, amelyekr8l szdmos attekintés beszamol (5, 9, 19, 24, 47). Az elsé-
sorban tapasztalati Gton fejlesztett mélyh(itési protokollok kidolgozasanal és
alkalmazasanal szem eldtt kell tartani, hogy a kiilénb6zd baromfifajok mas-mas
onddohigitdt, hitési ratat és krioprotektanst igényelnek, a sikeres mélyh{tési
modszer tehat fajspecifikus (21). Két biofizikai tényezé - a spermiumok ozmoti-
kus stresszel szembeni ellenallé képessége és a membranfluiditasa - hozhaté
kapcsolatba az egyes fajok mélyh{itéssel szembeni eltérd toleranciajaval (7, 8).

Az Gshonos tylkfajtak spermiumainak génbanki tarolasara Eurdpaban jelenleg két
médszert adaptaltak (16): az egyik glicerol hasznalataval és egy lassi h(itési rata-
val (7 °C/perc) (9), a méasik dimetil-acetamid (DMA) krioprotekténssal és egy maga-
sabb h{itési rataval (kb. 200 °C/perc) m(ikodik (59). A tobbi
baromfifaj ondomélyh{itésére egyeldre nincs hivatalosan
ajanlott eljarés, erre az egyes laboratériumok sajat pro-
tokollokat hasznalnak, hasonléan egyes nem haziasitott
madarfajok esetében, ahol szintén sikerult mar él6 utdédo-
kat produkalni mélyh(itott sperma alkalmazasaval (6).

A kutatdsok soran bebizonyosodott, hogy a madar-
spermiumok esetében az ultragyors h{tési technikak
jobban mikédnek, mint a lassU fagyasztasi protokol-
lok (3. dbra). Ennek egyik magyardzata, hogy a madar-
spermiumok intracellularis viztartalma nagyon kicsi
Osszevetve egyéb gerinces fajok spermiumaival, ami
kedvez a folyékony allapot Uvegszer(i dermedésének
(vitrifikadcié), ha a h(itési rata elég gyors ehhez (10, 50).
A mélyh{tott madarondd termékenyitSképessége
egyes szerz8k allitasa szerint a friss onddnak csupéan
1,6%-a, amelynek hatterében tobbek kézott a mada-
rakra jellemzd élettani és szaporodasbioldgiai kilonb-
ségek allnak (30). Ezek kozul kiemelendd a peteveze-
tében taldlhatd spermiumtarold tubulusok szerepe,
amelyekben szigorl szelekcid eredményeképpen csu-
pan a spermiumok 1-2%-a rakédik be (Un. fitt spermiu-
mok) az inszeminéalast kévetden (1). Emellett - eltéréen
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az eml8soktdl, ahol a mélyh(tott, felolvasztott spermiumnak csak néhany 6rat
kell életben maradnia a termékenyitésig - a madarak petevezetdjében tarolddod
spermiumoknak a mélyh(itést kdvet8en akar 1 héttel is képesnek kell lennie ter-
mékenyitésre.

A gyongytylkspermiumok az eltér6 membranszerkezetliknek készdénhetben
kevésbé toleraljak a mélyh{tést, mint a hazitylk-, ill. a pulyka-himivarsejtek, amit
sajat tapasztalatainkkal is megerdsithetlnk. Laboratoriumunkban sikeres mély-
h(itési protokollok kidolgozasa tortént az utdbbi években elsGsorban gydngy-
tyUk- és lGdspermiumokkal (3, 53).

A himivar genetikai anyaganak megdrzésére alternativ lehet8ség a hereszdvet
tartds taroldsa olyan - elsGsorban a ritka, kevés egyedszamd, ill. vad - fajok
esetében, ahol az ondémindség gyenge ahhoz, hogy mélyh(thetd legyen, vagy
nincs lehet8ség ismételt onddvételekre és inszeminalasokra a révid szaporodasi
id8szak, ill. a spermagydjtéssel jaré kedvez8tlen stresszhatas miatt (6). Tovabba,
tekintettel arra, hogy spermatogoniumok barmilyen kor( herében jelen vannak,
annak mélyh{tott tarolasaval lehet6ség van egy-egy értékes egyed him geneti-
kai anyaganak megdrzésére akar egy varatlan elhullds esetén is. Kanadai kuta-
técsoportok vizsgalatai igazoltdk, hogy a donor naposcsibe hereszovetének a
recipiens madar bdre ala, ill. haslUregbe torténd atultetésével, majd annak kipre-
paraldsaval donortdl szarmazd spermium nyerhetd az ivarérés elérésekor, ame-
lyeknek a petevezetd magnum szakaszaba torténd inszeminalasaval termékeny
tojasok allithatok eld (26, 43). Az atlltetett hereszovet biztosabb megtapadasa-
nak feltétele a recipiens herék transzplantacidval egy idében torténd eltavoli-
tadsa. Egy masik kutatdécsoport vizsgalatai alapjan, a korabban gamma-sugarzas-
sal sterilizalt kakasok esetében, 9 héttel a transzplantacié utan megkezdddik az
atiltetett here spermium termelése (49). Sikeres naposkori hereszdvettel vég-
zett mélyh{itési eljardsokat igazolt mar sajat laboratériumunk is (25).

Madarak esetében a ndivar genetikai anyaganak megdrzésére is tobb alternativa
létezik, amelybdl az egyik célszerlien a korai petefészek tartés taroldsa, mivel
a petesejt Oszetett szerkezete, mérete a nagy témegl szikanyaggal, ill. biofi-
zikai tulajdonsagai miatt nem teszik lehetévé annak mélyh(tését. A naposkori
petefészek a petesejtek kiindulasi fejlédési alakjait, az oogdniumokat, valamint
a primer oocytakat tartalmazza, igy annak mélyh(tése, majd felolvasztasa utan
recipiens csibébe vald transzplantacidjat kdvetSen a megtapadt petefészek az
ivarérést kovetben a donortdl szarmazod petesejteket fog termelni.

Bar hazitylUk petefészkének atlltetésére mar a 20. szazad elején torténtek pro-
balkozasok (12, 18), majd furjjércék petefészkének atlltetésével is kisérleteztek
(11), csak napjainkra sikerllt hatékony mddszert kidolgozni madarak petefészké-

Kezdetben a himivarsejtek mélyh(tésénél alkalmazott lassd, programozott pro-
tokollokat hasznaltadk korai ivarszervszovetek mélyh(itésére, majd egyre inkabb
el6térbe kerllt a vitrifikacids eljarasok alkalmazasa. Az emlGspetefészkekkel vég-
zett egyre hatékonyabb vitrifikaciés eljarasokat (58) adaptaltak késébb a madar-
petefészkek tartdsitasara is, majd a lassU, programozott és a fenti vitrifikacids
eljaras hatékonysagat hasonlitottak dssze japan flurj petefészek mélyh(itésénél
(29). A vitrifikaciéval mélyh(tott petefészkek életképesebbek voltak, tébb mor-
foldgiailag normalis tUsz4t tartalmaztak és a recipiensek donor eredetd utédo-
kat produkaltak. Megallapitottak tovabba, hogy sem a fenti mélyh(tési eljaras,
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sem az atlltetés nem befolyasolja negativan a recipiens csibék novekedését és
kés6bbi tojastermelését (27). A mddszert sikeresen alkalmaztak tylUkpetefészek
mélyh{téses tartésitasara is, a transzplantaciét kdvetéen donor eredetl utdédo-
kat produkaltak (28). Ugyanez a kutatdécsoport sikeresen tovabbfejlesztette az
elébbi mddszert, amely sordn a petefészekdarabokat tartalmazd akupunktlrés
tliket fagyasztocsovek helyett miszalmakba helyezték a hatékonyabb génbanki
tarolds érdekében (26). Ennek kdszdonhet8en Kanadaban és az USA-ban napjaink-
ban ezt a mddszert alkalmazzak a madar-ivarszervszovetek tarolasdhoz a gén-
megdrzési programokban.

Kutatécsoportunk szintén végzett sikeres naposkori ivarszerv-transzplantaciot
(25) és mélyhitéseket is WaNG és mtsai (2008) mddszerének adaptalasaval, ahol
akupunktUras tlre helyeztik a petefészek-, ill. hereszdvetdarabokat, és igy keriltek
kozvetlenul folyékony nitrogénbe, majd fagyasztécsovekbe (4. dbra) (58). A mélyhi-
tés sikerességét szdvettani és szdvettenyésztési vizsgalatokkal igazoltuk (52).

MADARAK TELJES GENETIKAI ANYAGANAK MEGORZESE

Mivel mind a spermiumok, mind a petefészekben levé oogdniumok esetében csak

a haploid genetikai anyagot tudjuk tarolni, korabban mar megindultak a vizsga-

latok a madar embrionalis sejtekben levd teljes genetikai anyag megdrzésének

céljabdl. Kétféle embrionalis sejttipus hossz(tava tarolasara van lehet8ség:

1. Blasztodermalis sejtek

A frissen letojt termékeny tojasokban az embrionélis fejlédés blasztoderma
és korai gasztrula allapotban van, ezeknek a pluripotens sejteknek a szama
tyUkfajban 40-60 ezer (5. dbra). Ebben a sejtpopulaciéban mar megvannak
az scsirasejtek eléfutarai, ezért ezeknek a sejteknek friss recipiens tojasba
vald juttatasaval elérhetd, hogy az utddok ivarsejtjei a donortdl szarmaz-
zanak (6. dbra).

2. Primordialis csirasejtek

A masik sejttipus, ami alkalmas a genetikai anyag visszanyerésére, az az
inkubacié korai szakaszdban (tyGkfajban a 2,5-3. napon) az embrionélis
véraramba kerult cirkuldld (cPGC), vagy a fejlédés 5. napjan a mar kolonizalt
Sscsirasejt (GGC). Ezek kinyerésével és azonos korl recipiens embrid vér-
keringésébe juttatasaval szintén megvaldsithaté a donortdl szarmazé ivari
anyag fenntartasa (7 dbra) (33, 34). Mindezen eljarasok célja ivarszervi/
csiravonalas kimérak elGallitasa. A kimérak két vagy tébb eltérd genotipusu
sejtvonalbdl all6 szervezetek, amelyek természetes Gton is létrejohetnek
és mesterségesen is el8allithatok. Amennyiben a megdérzendd (donor)
sejtek az ivarszerv kialakitasaban is részt vesznek, ivarszervi kimérakrol
beszélhetiink. Az ivarszervi kimérak kétféle genotipusi (Z, ill. W kromosz6-
mat tartalmazd) ivarsejtet termelhetnek, tehat ha mindkét szUulé ivarszervi
kiméra, akkor parositasukbdl tisztdan a donorfajta genetikai alloméanyaval
rendelkezé utdédokat kaphatunk, amellyel megvalésul a megdrizni kivant
fajta genotipusanak visszanyerése. Ennek elvét a 8. dbra mutatja be.
Az ivarszervi kimérizmus igazoldsadhoz el§zetesen mind a donor, mind a
recipiens egyednél DNS-markervizsgalatot kell végezni, majd az utdd ivari
anyaganak beazonositasa hasonlé médszerrel elvégezhetd.

A HaGK-ban évek 6ta folynak kisérletek hazitylk és egyéb baromfifajok friss
embrionalis blasztoderma-sejtek segitségével torténd kiméra eldallitasara, igen
j6 eredményekkel (2, 20, 48, 54, 55, 56, 57). Ahhoz azonban, hogy az adott fajta
genetikai anyagat késdbb is visszanyerhesslUk, szUkség van a blasztodermalis
sejtek mélyhitésére (22). Hazitylk- (22, 35, 36, 40) és firj- (33, 34) fajokban tobb
kutatdécsoport is beszamolt blasztodermalis sejtek sikeres mélyh{tésérdl.
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Mar a 2000-es években megkezd&dtek a primordialis 8scsirasejtek (PGC) mély-
h(itésével kapcsolatos kutatasok is (4, 31, 32, 36, 42), azonban egy megfeleléen
hatékony és reprodukalhaté mélyh(itési technika kidolgozasa, amelynek segit-
ségével donortdl szarmazd utdédot nyerhessiink, még folyamatban van. Emellett
kidolgozasra var ezen sejtek minél nagyobb aranyl kinyerésének, tisztitdsanak
és sejttenyészetekben vald hossz( tavi eltarthatdésdganak kidolgozasa.

JOVOBELI IRANYVONALAK

A sikeres konzervacios programok célja, hogy a hossz( tavon megdrzendd genetikai
anyag minél nagyobb aranyban tUlélje a mélyh{tési procedlrat és alkalmas legyen
olyan utédok eldallitasara, amelyek reprezentaljak a megdrzott genetikai diverzitast.

Madarfajok esetében az elkdvetkezé 10-15 évben még elsddleges lesz az
ondédsejtek mélyh(téses tarolasa, szamos fajnal még ezek az eljarasok is tovabbi
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fejlesztésre szorulnak. Nagy jelentdségl és tovabb fejlesztendd a ndivari W kro-
moszoma meglrzésében a petefészekszovet tartdsitasanak, transzplantacidjanak
tokéletesitése, valamint a fajtak kozotti 6sszeférhetetlenség okainak tisztazasa.
Egyes kutatdk szerint a komplex genetikai anyag megdrzésének legigéretesebb
médja lesz hamarosan a primordialis 8scsirasejtek (PGC) hatékony izolaldsa, mély-
hiitése, amelyek aztan kimérak formajaban visszanyerhetdk lesznek. Ez az irany-
vonal mostanaban kezd a kutatdsok elGterébe kerilni, igéretes eredményekkel.

Koszdnettel tartozunk a HAGK Genetikai és Szaporodasbioldgiai Kutatécsoportja
dolgozéinak (VEGI BARBARA, VARADI EvA, BoDZSAR NORA, SZTAN NIKOLETTA, DROBNYAK
ARPAD) az in vitro génmegdrzés témajaban végzett kutatémunkajukért

A kutatasokat a TET_-09_-FR_ANR_BIO-CryoBird (2010-2013) bilateralis francia-
magyar palyazat, valamint a KTIA_AIK_12-1-2013-0002 ,,Alternativ biotechnoldgiai
modszerek bevezetése a magyar in vitro baromfi- és nyll génbank fejlesztése

céljabdl” cim palyazat tamogatta.
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SUMMARY

The authors summarize in their study the causes and the symptoms of iron
toxicosis and iron deficiency anaemia and the diagnostic and treatment options
of disturbances in iron homeostasis. Plasma iron level can be a reliable indica-
tor of iron deficiency anaemia, however, the low iron level can also be caused
by chronic inflammation, infections and cancers. The iron supplementation of
neonatal suckling piglets is of high veterinary importance, which is the most
appropriate treatment for prevention of iron deficiency anaemia. The authors
point out that iron toxicosis developed after administration of excessive iron
can be compensated through parenteral deferoxamine, however other chelators
applied mainly in human medicine such as deferiprone or deferasirox might be
also effective in veterinary field. In this study the role of hepcidin in iron homeo-
stasis of the body is also discussed. The maintenance of physiological iron lev-
els in spite of rapid turnover of the iron suggests the regulation of hepcidin by
plasma iron. In case of iron deficiency, the hepcidin amount is lowered, which
then facilitates the rate of iron transport into the blood. In contrast, if the iron
storage is saturated, the level of hepcidin produced by liver becomes elevated.
Hepcidin oversecretion can also be induced by infection and inflammation with
excessive interleukin-6 production. The authors also describe the compounds
acting via hepcidin regulation which can be therapeutically beneficial in the
treatment of iron homeostatic disturbances. The pharmacological intervention
of the interplay between hepcidin and matriptase-2 has been one of the most
recently discovered research fields which might involve the introduction of mat-
riptase modulators into the drug therapy of iron disorders.



A VASANYAGCSERE-ZAVAROK KEZELESENEK LEHETOSEGEI

A szervezetben a vas lehet funkcionalis vas, amely részt vesz a vorosvérsejtkép-
zésben, igy az O,-transzportban, ill. fontos O0sszetevd, amely szikséges az oxi-
dativ és nem oxidativ enzimek, mint a citokrom enzimrendszer mikodéséhez,
igy az energiatermeléshez és gydgyszer-metabolizmmushoz. A maj, amely felel8s
a vastranszportfehérjék el§allitasaért, a legnagyobb mennyiségben tartalmazza
a nem funkcionalis vasat ferritin vagy hemosziderin formakban. A vas a csont-
velSben és a lépben is tarolddhat.

A vas szerves komplexek formajaban gyakran haromértékd vasion formajaban
talalhaté meg. A gyomor sésavtartalma a vasat szabadda teszi, és a redukciét
kovetSen kétérték(i vasionna alakul (16, 20). Az étrendi vas f6leg a vékonybél duo-
denalis szakaszan keresztll szivodik fel. Ragadozdk esetén a zsdkmany voros-
vérsejtjeinek hemtartalma biztositja a vasellatottsdgot. A hem tipus( vas a vér
emésztését kovetden a bélhamsejtekhez tartozd transzportfehérjéhez kapcso-
l6dik, ami el8segiti a sejten belll a vasionok felszabaduldsat (17). A felszivodas
3 f6 szakaszra bonthatd: Az elsS szakasz a vasionok kefeszegélyen at torténd
sejtbe jutasa transzporter segitségével, a masodik folyamat a Fe?*-ionok rak-
tarozasa ferritin formajaban és végul a vasionok bazolateralis membranon vald
kilépése ferroportin segitségével, valamint a Fe*-ionok k6tédése a transzfer-
rinhez. Ezutan a transzferrin viszi a vasraktarakhoz (maj, |ép, csontveld) és a
vorosvérsejtek képzdédési helyéhez, a csontvel6hoz. Fontos megjegyezni, hogy
a felvételért és leadasért felel8s fehérjék nagy része nem ismert (21, 25).

A szervezet szigorU szabalyozasi folyamatok révén, vasraktarai segitségével
képes a sejtek ellatashoz szlkséges vas mozgdsitasara anélkil, hogy vasmérge-
zés alakulna ki a tobbletvas kovetkeztében. A szervezet nem tud jelentds meny-
nyiségben vasat Uriteni rovid id6 alatt, azonban a vas bélbdl torténd felszivodasa
egy maj altal termelt hormon, a hepcidin iranyitasaval gatolhatd. A hepcidin
termelddését befolyasolhatja szamos tényezd, ezek kozll kiemelendd az akut
fazisl reakcid esetén megemelkedett interleukin-6 (IL-6) szint. A hepcidin sza-
balyozasért felelds lehet a szervezet vaselldtottsaga is: ha a vasraktarak nagy
mennyiségben tartalmaznak vasat, a maj emeli a hepcidin termelését, amely a
ferroportinhoz koétédve annak lebomlasat idézi eld. Ennek eredményeképpen
a felszivodott étrendi vas a bélhamsejten belll marad, ahol a bélhamsejtek leva-
lasat kovetbSen a szervezetbdl kilrll. Ezzel 6sszhangban a raktarvas alacsony
szintje esetén a hepcidin el8allitdsa csokken, igy a vérbe kerilé vas mennyisége
novekszik. A vasanyagcsere szoros szabalyozasa kiemelked§ jelent8ségU, hiszen
a majsejtekben felhalmozddott tobbletvas patoldgids elvaltozasokat idézhet
eld, amit hemokromatdzisnak nevezink (40).

A hepcidin egy maj altal termelt vashaztartast szabalyozd fehérje, amely a vesé-
ken keresztil valasztodik ki (6, 26). A korabbi, majsejteken végzett kutatasok azt
jelezték, hogy a majban a hepcidintermelés f6 szabalyozdja a transzferrin teli-
tettsége, amely a szervezet vasellatottsagara utal. A hepcidin feladata a plazma
vasszintjének szabalyozasa, ami magaban foglalja a vas taplalékbdl vald felszi-
vOdasat, a majsejtekben tarolt vas szabadda valasat.

A hepcidin egy transzmembran vasszallitd fehérjéhez, a ferroportinhoz kots-
dik, amely megtalalhatd a reticuloendothelialis macrophagok sejtfelszinén és



A hepcidinszint valtozasok hatasa a
vashaztartasra
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1. ABRA. A hepcidinszintet és a plazma vasszintjét befolyd-
sol6 tényezdk

Az oxidativ stressz és a vorosvérsejtképzés emeli a vaszintet a
hepcidinszint csokkentésével. A gyulladasos folyamatok és

a plazma transzferrinszintje negativan befolyasolja a plazma

IL-6: interleukin-6, EPO: eritropoézis

FIGURE 1. Factors influencing hepcidin level and plasma iron
concentration

Oxidative stress and red blood cell formation increase the
iron concentration via reducing hepcidin level. Inflammato-
ry processes and plasma transferrin influence plasma iron
level negatively.

IL-6: interleukin-6, EPO: erythropoiesis
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a bélhamsejtek bazolateralis membranjan (6). A hep-
cidin a ferroportinnal egyUtt a sejtfelszinrdl felvételre
kerll a sejt belsejébe, ahol lebomlanak a proteolitikus
folyamatok révén (8, 26). Mivel a ferroportin az étrendi,
a tarolt és az Ujrahasznositott vasat a vérplazmaba jut-
tatja, a hepcidin-ferroportin k6tédés meghatarozza a
szovetek részére rendelkezésre allo vaskészletet, és
szabalyozza a plazma vasszintjét (14).

A hepcidin termel8dését szamos tényezd befolydsolja
(1. dbra): A magas vasszint szamottevé mértékben képes
emelni a hepcidinszintet, ami gatolja a duodenumbdl
valb vasfelszivodast és a vas felszabadulasat a vasrakta-
rakbél, igy kovetkezményesen csodkkenti a szérum vas-
szintjét (3, 26, 39). A méjsejtek hepcidintermelése meg-
emelkedik fert6zés és gyulladasos megbetegedések
soran az IL-6 hatasara, amelyre a szervezet vashiany-
nyal és vérszegénység kialakuldsaval reagéal. A gazda-
szervezet védekezésének része a fertdzd betegségek-
ben a hepcidinszint megemelkedése, hiszen a keringd
vas mennyiségének csokkentésével ez a létfontossagu
elem a mikrobak szamara kevésbé lesz hozzaférhetd.

Ha azonban tartésan vashidny mutatkozik, a majsejtek
kevesebb hepcidint allitanak eld, és igy ndvekszik a kerin-
gésbe jutatott vas mennyisége. A vorosvérsejt-képzEdés
fokozédasa esetén jelentés mennyiség( vasra van szik-
ség, amelyet a bélbdl torténd vasfelszivodas novelése
biztosithat. Vérzés vagy eritropoetin adasa esetén, ami
a vérképzés jelentds mérték( emelkedésével jar, csdkken
a majsejtek hepcidintermelése. Ugyanakkor a majsejtek-
ben a csokkent hepcidintermelés a szbvetek vastllter-
helését okozhatja a bélbdl vald vasfelszivodas szabalyo-
zasi zavarai és ebbdl addéddan a plazmaba torténd talzott
mértéki vasszallitds kovetkeztében (26, 28, 29).

A gyulladasos bélbetegségnek (IBD) gyakori, bélrendszeren kivil jelentkezd
mellékhatdsa az anaemia, amely kialakulhat a gyulladas, a bélrendszerben
jelentkezd vérzés vagy a vasfelszivodasi zavarok miatt. IBD-ben a vasraktarak, a
gyulladas és a vorosvérsejt-képz&déshez szikséges vas egylttesen befolyasol-
hatja a vasanyagcsere szabalyozasaért felelds hormon, a hepcidin koncentracio-
jat. Az anaemia létrejottében gyakran jatszik szerepet a hepcidinszint valtozasa,
ami felveti a lehet8ségét annak, hogy a hepcidinszintek normalizalasa jelentds
mértékben megndvelheti az IBD-ben szenvedd betegek gydégyulasi esélyeit (10).

A szérum vasion-koncentracidjanak értéke jelentds tényezd a vashianyos anaemia
megallapitasanal, azonban az alacsony vasszint nem egyértelmden igazolja a
betegség fennallasat. Kronikus gyulladas, fertdzés, és daganatos elvaltozas ese-
tében a vas a csontvel8ben és a reticuloendothelialis szervekben halmozddik
fel, ilyenkor a szérumkoncentraciok a referenciaértékek alatt taldlhatéak annak
ellenére, hogy a vasraktarakban megfelel§ mennyiségl vas all rendelkezésre.
Ezt a folyamatot a hepcidin is szabalyozza, amelynek termelddését a majban a
gyulladasos citokinek koziul az IL-6 is befolydsolhatja.
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1. TABLAZAT. A 4. napon beadott 100 mg/ttkg vas-dextran injekcié hatdsdt mutatja a kiilénbéz8 kord malacok hematoldgiai

paramétereinek datlagértékeire

)6l 1atszik a kezelés eredményeképpen a vérparaméterek pozitiv irdnyl eltérése (3).

Ht: hematokrit, Hb: hemoglobin, TVK: teljes vaskotd kapacitas

TABLE 1. Shows the effects of iron- dextran (100 mg/ body mass kg) injected on the 4th day after birth of piglets on average values of

their haematological parameters

The positive alterations of blood parameters as a consequence of iron supplementation (3) can be seen

Htk: hematocrit, Hb: hemoglobin, TVK: total iron binding capacity

Nap Ht (%) Hb (g/dl) Ferritin (ng/ml) Plazma vas (ug/dl) TVK (ug/dl)
8 44,2 11,3 52,7 170,9 509,2
15 49,5 11,2 12,5 134,3 730,5
24 43,8 11,9 7,5 152,9 764,2
50 44,7 10,9 14,2 1171 482,6

A teljes vaskoté kapacitdas meghatarozasa a szérumvas-koncentraciok mellett
el@segitheti a vashianyos vérszegénység diagndzisanak felallitasat. Vashiany esetén
a teljes vaskotd kapacitas rendszerint megemelkedik, és a telitettség 20% alé esik.

A szérum ferritinkoncentraciéja, amelyet a hemolizis nem befolyasol, sokkal
pontosabb képet fest a szervezet vassal vald elldtottsdganak feltérképezésé-
hez. A ferritin egy olyan fehérje, amely nem toxikus formaban tartalmazza a
vasat, ami a szervezet szikségleteinek megfelelGen valik szabadda. Fizioldgias
korulmények k6zott a szérum ferritinkoncentracidja a teljes raktarvas értékével
van osszefliggésben (1. tdbldzat). A human- és az allatgydgyaszati gyakorlatban
a csokkent retikulocytatérfogat és a retikulocyta élettaninal kisebb hemoglo-
binkoncentracidja jelezheti a vashianyt. A csontveldn bellli vasraktarak meg-
hatarozasa az aspirdatum vagy a biopsziaval vett mintakban specialis festékkel
(Prussian-kék) torténhet.

Ha a hemoglobin kérosan kis koncentraciéban van jelen a vorésvérsejtekben,
halvany vorosvérsejt-festddés, a hypochromasia figyelhetd meg, amely elsésor-
ban vashianyos anaemiara utal, de jellemz§ tlnet lehet a krénikus megbetege-
déseket kisérd vérszegénységben és az 6lommérgezésben is. Hosszan fennalld
vashiany kovetkeztében csokkenhet a vorésvérsejtek atlagos térfogata, amelyet
mikrocitdzisnak nevezlnk. A szolubilis transzferrinreceptorok olyan vérben talal-
hatd fehérjék, amelyek kozvetve jelzik a vorosvérsejt el6anyagainak mennyisé-
gét, igy a szervezet vashianyos allapotanak kivalé indikatorai. Mennyiségi meg-
hatdrozasuk lehetdvé teszi a vashianyos anaemia kronikus betegséghez tarsulé
vérszegénységtdl vald elkilonitését. Szintjuk csokkent vaselldtottsag esetén
megemelkedik, igy a vashiadnyos vérszegénység esetén ez a mutatd diagnoszti-
kai értékl lehet (25).

A vaskiegészités és a vératomlesztés befolydsolhatja a vashianyos vérsze-
génység diagnodzisat, ezért ezeket a kezeléseket csak a vasanyagcsere-zavarok
laboratériumi vizsgalata utan célszer( alkalmazni (5).

A teljes vaskétd kapaci-
tds meghatdrozdsa elé6-
segitheti a vashidnyos
vérszegénység diagno-
zisanak felallitasat

A szolubilis transzferrin-
receptorok szintje
csékkent vasellatottsdg
esetén megemelkedik

A VASHIANYOS VERSZEGENYSEG TUNETEI ES KEZELESE

Avashiany a malacokban gyakran tapasztalt hidnybetegség, borjaknal is viszony-
lag gyakran el&fordul. Jéval ritkdbban fordul elé lovakban, kutydkban és macs-
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kakban, amelyekben inkdbb a gyulladasos eredetl latszdlagos vashiany jellemzd.
Kutydkban megjelenhet tovabba az idult vérzéses eredetl kérforma is. A mala-
cokban kialakuld vérszegénység egyik oka lehet a vashiany, aminek a kdovetkez-
tében a hemoglobinszintézis zavart szenved. Azokban a malacokban, ahol a
vasellatottsdag nem megfeleld, kevesebb vorosvérsejt taldlhatd, és ezek altala-
ban kisebbek és vildgosabb szinlek (microciter hypochrom anaemia) a normalis
vorosvérsejtekhez képest a kisebb hemoglobintartalom miatt. MILLER és ULLREY
kutatasaikban 6sszehasonlitottak az egészséges és a vérszegény malacok vérké-
pét, és azt taldltdk, hogy a vorosvérsejt mérete 20%-0s, a vorosvérsejt hemog-
lobinkoncentracidja 15%-o0s csokkenést is mutathat (24). A malacokban kialakuld
vérszegénység egyik kisérd tlinete a hypoxia okozta hyperventilatio.

A szopbs malacok esetében megjelend vashianyos vérszegénység a kovetkezd
okokra vezethetd vissza. Egyrészt az GjszUlott malacban kevés a raktarozott vas
(a szlletéskor mérhet8 dsszes vasmennyiség mintegy 40 mg a hemoglobinban
és a majban), amellyel forditott aranyban all az alomszam és egyenes arany-
ban a sziletési testtomeg (11, 35). Az anyakoca colostruméban és az anyatejben
kicsi a vastartalom (1-2 ppm), valamint a vashidnyos anaemiat kivalté tényez8k
kozé tartozik a talaj vastartalméahoz vald hozzaférés hidnya és a jelentds nove-
kedési rata. A malacok életik elsd hetének végére megduplazzak sziletési test-
tomeguket, és vérplazmajuk az eredeti térfogatanak 30%-aval novekedik (35).
Hozzavetdlegesen 7 mg napi mennyiségre van ahhoz szikség, hogy a vérképzés
a novekvd allatokban fenntartott maradjon, ami csak kiegészitd vas bevitelével
lehetséges a vasraktarak gyors kilrllése miatt. Megallapitottak, hogy a koca
nagy mennyiségl vasat tartalmazé takarmannyal vald kiegészitése vagy vastar-
talma készitménnyel vald injektaldsa nem vezet eredményre (36), a vemhesség
utolsd harmadaban, a gesztacid 40-60. napja kozott 200 mg/ttkg vas-dextran
parenteralisan azonban pozitiv hatassal van a magzati vasraktarakra és hemog-
lobinkoncentraciéra (35).

A hemoglobinkoncentracié valtozasa utalhat a vashidnyos vérszegénységre:
az élettani érték 11-12 g/dl, 8 g/dl koncentracié esetében mar hatareseti vérsze-
génységrél beszélink, 4 g/dl érték esetében az elhulldsi arany jelentds mérték-
ben novekszik. A vashianyos anaemia elss jele a szGrzet durvasaga és a nyal-
kahartya-pigmentacid elvesztése. A bdr rancos, az allat étvagytalan, tovabba
veszit a testtomegébdl. Sllyos esetekben |égzési nehézségek jelentkeznek,
megemelkedik a szivverések szdma, és az allat hirtelen elpusztulhat a hypoxia
kovetkeztében. Vashiany esetében gyakran fordul el bér alatti oedema a nyak,
a vall és a végtagok terlletén, és az allatok sokkal érzékenyebbek lesznek a fer-
t6zésekkel szemben (38).

A vaskiegészités segitségével helyreallithatd a vashiany, a terapia kialakitasa
soran figyelembe kell venni a vérszegénység mértékét, a vordsvérsejtszamot, a
szérumvas-értékeket, az erithrocytak alaktani eltérését. A vashianyos anaemia
kezelése vaskiegészitéssel is torténhet, de mindemellett fontos, hogy az esetle-
ges vérveszteség okat (trauma, m{téti beavatkozasok, véralvadasi zavarok, vérz8
gyomorfekély vagy daganatok, parazitak) meg kell szintetni (25). A kiegészitd
vasterapia nem fejt ki gyulladas esetén kedvezd hatast (15).

A vasterapia torténhet parenteralisan és per os. A vas (lI) és a vas (lll) forma-
ban is hozzaférhetd, de altalaban a kétértékl vas adagolasa részesithetd elény-
ben. Az orélis vasterapia soran a leggyakrabban vas-szulfatot alkalmaznak, de a
vas-glikonat és a vas-fumarat is hatékony vasforras. A vas-szulfat bevitelének
gyakori mellékhatasa a gyomor-bélrendszeri irritacié, ami azzal elézheté meg,
ha a kezelés soran a napi adagot tobb részre osztjak. A gybégyszerkdlcsdonhatasok
kozul jelentds a tetraciklinekkel és a savmegkotd gydgyszerekkel vald interakcid,
ezért fontos, hogy a vaskészitmények és a felszivodast befolyasold szerek bevé-
tele k6z0Ott tobb 6ra teljen el (30).
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A parenteralis vaskezelés az elsGdlegesen valasz-
tando terapias megoldas, ha az oralis vaskezelés a mel-
lékhatasok miatt nem folytathatd, vagy malabszorp-
cié miatt a felszivdédas erbteljesen gatolt, ha az allat
hany vagy az egyuttmi{koédési hajlam nagyon kicsi.
Egyszeri parenteralis vasadagolas is gyakran megeldzi
az oralis vasterapiat (2. dbra). A vas-dextrédn féként a
nyirokrendszeren keresztll szivodik fel im. alkalmazast
kovetSen, és mintegy 70%-a szivodik fel az injektalas
helyétsl napokon belll (3 és 4 dbra). Gyakran alkalma-
zott protokoll malacok esetében, hogy a szuletésiket
koveté 3 napban 100-200 mg vasat kapnak els8sor-
ban vas-dextran forméajaban, ami lass( felszabadulast
eredményez az injektalas helyérél. Erdekes tény, hogy
ennek a dbézisnak az oralis bevitele az allat pusztulasa-
hoz vezethet, sokszor az E. coli altal okozott fertézések
miatt. Kis dozisl bevitel szlkséges elsGként a tllérzé-
kenységi reakcidk kizarasa céljabal (1).

A human gybégyéaszatban a parenteralis vaskezelés-
nél alkalmazott Gj hatéanyagok, a vas(ll)-hidroxid-sza-
charéz-komplex, ill. a vas(lll)-karboximaltéz-komplex
alkalmazéasanak elénye, hogy kevésbé okoznak talér-
zékenységi reakcidkat a vas(ll)-dextrannal folytatott
kezeléshez képest. A vas-dextrdn injekcidé beadasat
kovetSen gyakran jelentkezik mellékhatasként gyulla-
das, ami a vas felszivédasat és ezaltal beépllését las-
sithatja, vagy jelentds mértékben megakadalyozhatja.
A parenteralis vas(lIl)-karboximaltézzal térténd vaski-
egészités jol toleralhatd, gyors és hatékony gydogymod-
nak bizonyult a vashianyos anaemia gyoégyszeres tera-
pidjaban (2, 32).

2. ABRA. Egyedi parenterdlis vaskezelés

DR. KocH ROBERT allatorvos felvétele

FIGURE 2. Individual parenteral iron treatment Mindamellett, hogy a fejl6dd malacoknak jelentds
The picture was taken by DR. ROBERT KocH DVM mennyiségben van szikségilk vasbevitelre a vérsze-

génység kialakulasanak megelbzése céljabdl, a tulzott

mértékld vas bevitele toxikdzist okozhat. A szajon at
bevihetd vas biztonsadgosnak tekinthetd a bélhamréteg véddszerepe révén. Meg-
figyelték azonban, hogy 600 mg/ttkg vas egyszeri per os bevitele is képes 3 6ran
belll mérgezési tlineteket, inkoordinaciét, nehézlégzést, gércsdket okozni, és
sok esetben proflz hasmenés figyelhetd meg. A vasmérgezés veszélye jelentds
mértékd a parenteralis adagolasi mdd mellett, hiszen a per os vasbevitel esetén
a vas szisztémas keringésbe jutasa kisebb mértékl. A vas-dextran parenteralis
alkalmazasa mellett bekovetkezd haléllal végzddd mérgezések hatterében leg-
tobb esetben azonban szelén- és E-vitamin-hidny is kimutathatd volt. A vas
a gyomor-bélrendszer nyéalkahartyat kozvetlendl irritalhatja. Ha a vasszallitasi
kapacitas tdltelitett, a majban lerakddott szabad vas a periportalis majsejtek
elhaldsat okozhatja. A vastoxikdzis tlinetei rendszerint 6 6ran belll kialakulnak
a mérgezést kdovetben. A kezdetben eldforduld hanyast és hasmenést (sokszor
vérrel szennyezett) gyakran kdveti hypovolaemias sokk, depresszid, 14z, acido-
zis és majkarosodas 12-24 6ra elteltével, amely dtmenetileg javulast mutathat.
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3. ABRA. Vas-dextrdn-injekciét kévetd siderosis sertés mély 4. ABRA. nyirokcsomébél késziilt kérszévettani metszetben

inguinalis nyirokcsomadjdaban
Fotd: DR. JakAB CSABA

a velddllomdnyban Iévé, cytoplasmdjukban siderint felhal-
mozdé macrophagok (siderocytdk) IGthaték
H.-E., 400x, Bar=20 mikrométer

FIGURE 3. Siderosis after iron-dextrane injection in the deep Fotd: DR. JakaB CSABA

inguinal lymph nodes of a piglet
Photo: DR. CSABA JAKAB

E-vitamin- és szelén-
injekcidk alkalmazdsa
nagymértékben csék-
kenti a vasmérgezés
kialakuldsGnak esélyét
a malacokban

A vas széveteken beliili,
patolégidas felhalmozé-
ddsa a reaktiv oxigén
szabadgyokok fokozott
termelédésével jar

FIGURE 4. Siderin accumulating macrophages (siderocytes) in
the medullar area of the lymph node
Photo: DR. CSABA JAKAB

A vasmérgezés esetén alkalmazott specifikus komplexképzd a deferoxamin
(DFO, 40 mg/kg im. minden 4-8 6raban), amely a leghatékonyabb a 24 6ran
bellli tdlzott vasfogyasztast kovetben, még mielbtt a vas a vérbdl a szovetekbe
megoszlana. A szérum vasszintjét és a szérum teljes vaskoté kapacitasat a mér-
gezést kovetben ellendrizni szikséges.

A mérgezés harom formaban jelenhet meg. Az injekcié helye koridl az izmok
sérllése miatt kalium valik szabadda. A malac nem tud allni, izomremegései és
gorcsei lesznek. Megfigyelhetd a vaz- és a szivizom degeneracidja, a szivben
vérzések keletkeznek, és a vesében, valamint a majban elhalasok alakulnak ki.
A masodik esetben a tUlzott mértékld vas a szervezet védekezbképességét
gatolja, ami megnoveli az esélyét a fertbzés, pl. az E. coli altal okozott bélgyulla-
das kialakulasanak. A halal 2-4 6ran belil bekovetkezik. A legfontosabb rasegitd
tényez8k egyike az alacsony E-vitamin- és szelénszint a kocaban, ami miatt az
UjszUlottek vagy veleszlletetten E-vitamin- és szelénhianyosak lesznek, vagy a
colostrum nem tartalmazza majd ezeket a létfontossdgl anyagokat. Az E-vita-
min- és szelén-injekcidok nagymértékben csokkentik a vasmérgezés kialakulasa-
nak esélyét a malacokban. A harmadik forma, amely nagyon ritkan fordul eld, a
kalcium tdlzott mérték( mozgdsitasaval fligg 6ssze a vaskészitmény injektala-
sat kovetd néhany napon belll (7).

A vas szoveteken bellli, patoldgias felhalmozdédasa a reaktiv oxigén szabad-
gyokok (ROS) fokozott termel8désével jar, igy az oxidativ stresszhez tarsithato, a
sejtek integritasat karositd toxikus hatasokat idézhet eld. Az antioxidans védelem
kapacitasat meghaladd, ROS altal indukalt oxidativ tdlslly egyik kisérdjelensége
a majban zajlé lipidperoxidacié, amely a mitokondrialis és a lizoszomalis memb-
ranfiiggd funkcidkat mint az oxidativ metabolizmust és a membran integritast
veszélyezteti. A csOkkent ATP-szint, a lizoszdma és a nukleinsavak kadrosodasai, a
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kalcium anyagcserezavara hozzajarulhatnak a ROS-tlltermel8dés kovetkeztében
kialakul6 majsejtsériilésekhez az egyes fémmérgezések soran (4, 13).

Jelenleg forgalomba kerlltek a parenteralisan adagolhatdo DFO mellett a human
gybgyaszatban vasmegkots kapacitassal rendelkezd egyéb komplexképzd sze-
rek is, mint a deferipron és a deferasirox (DSX). A DFO alkalmazéasanak jellemzé
mellékhatasa lehet az ototoxicitas és a retinakarosodas, valamint gyakran aller-
giads tunetek jelentkezhetnek. A DSX viszonylag hosszU a felezési ideje (8-16
6ra), a DFO-nal hatékonyabb szer, alkalmazasanak gyakori korlatja a vesekarositd
hatdsa, ami miatt né a kreatininszint, ezért adagolasa soran sokszor ddziscsok-
kentés szikséges. A deferipron kevésbé hatékony, mint a DFO, azonban oréalisan
is bevihetd, és kardioprotektiv hatasi. Egyedili atmeneti mellékhatasa az agra-
nulocitozis, amely az esetek 1-2%-ban fordul eld (27, 41).

A hepcidinagonistak hatékonyak lehetnek a hemokromatdzis szamos tipu-
saban a vastllterhelés megel6zésében és kezelésében. A hepcidin hidnya az
étrendi vas nagymértékd felszivédasaval tarsul, és a vas patoldgias mértékd fel-
halmozddasa szovet- és sejtkadrosodasokat idézhet eld. A kisméretl, 7-9 amino-
savat tartalmazé peptidanaldgokat, a minihepcidineket” sikerrel alkalmaztak a

A hepcidinantagonistak a vas hozzaférhetdségét novelni tudtak a vérképzés
soran, tovabb erlsitve az eritropoézist elésegité szerek hatasait, és hatékony-
nak bizonyultak a gyulladashoz tarsulé vérszegénység tlineteinek enyhitésében.
A megemelkedett hepcidinszinteket kedvezbéen befolyasoltak az anti-interle-
ukin-6 (anti-1L-6) receptor antitestek és a hepcidinsemlegesité monoklonélis
antitestek allatkisérletes modellekben (18, 33).

Megfigyelték, hogy a kettes tipusU transzmembran szerin-protedz (TTSP)
csalddba tartozd, féleg a méjsejtekben taldlhatd matriptaz-2 (MT-2) vagy mas
néven TMPRSS6 (19, 37) jelentds befolyasold hatassal van a termel8dott hepci-
din mennyiségére Mask fenotipusli egérmodellben és zebradanidokon. Az ege-
rek matriptédz-2 enzimjében hiadnyzott a szerin-protedz domén, ami abnormalis
sz8rnbvekedést és szdbreloszlast, valamint mikrociter anaemiat okozott alacsony
plazmavasszinttel a magas hepcidinszint altal okozott csokkent vasfelszivodas
miatt. Az MT-2-hidny el8forduldsa emberekben vashidnyos mikrociter anaemiat
(vaspo6tldé szereknek ellenalld vashianyos anaemiat, iron-refractory iron-defici-
ency anaemia, IRIDA-t) okozott (9, 12, 22, 23, 34, 42). A megemelkedett MT-2-
szint képes gatolni a hepcidin hatasat, ezért az MT-2-aktivalas felmerilhet mint
a gyulladasos eredetl anaemia vagy egyéb, vérszegénységgel és magas hep-
cidinszinttel jard krénikus betegség gydgykezelési lehetdsége. A rekombinans
MT-2 szerin-proteéz inhibitorokkal gatolhatd, mint a PMSF, AEBSF [4-(2-aminoe-
til)-benzoszulfonil-fluorid], leupeptin vagy aprotinin (37). Ez felveti annak lehet8-
ségét is, hogy a MT-2 szelektiv antagonizmusa hatékony eljaras lehet a hemok-
romatdzis gydgyszeres terapidjaban (9, 12).

Az irodalmi 6sszefoglalé a SZIE AOTK, KK-UK. 12120 sz. kutatékari tdmogatassal
inditott Uj kutatasi téma keretében készUlt. A tanulmany az Emberi Eréforrdsok
Minisztérium 9877-3/2015/FEKUT azonositdé szaml tdmogatasi szerz8désének
keretében jott Iétre. A kutatasi témat a 115685 szamUu OTKA-péalyazat tdmogatta.
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A publikacié a Bolyai Janos Kutatasi Osztondij tdmogatasaval késziilt. A szerz8k
koszonetlket szeretnék kifejezni br. KocH ROBERTNek a malacok vaskiegészitésének
bemutatasaért, br. JAKAB CSABANAK a patoldgiai felvételekért és DR. JERZSELE Akos-
nak a kézirat készitése soran nyuUjtott szakmai javaslatokért és kiegészitésekért.
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