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A lermészettudomanyok  Gjabbkori  fejlé-
dése ¢és  vivmanyaik érickesilése a  gya-
korlati élel lerén. a részletekbe haltolo, ko-
moly vizsgalodasnak ¢és kulalasnak eredmé-
nye. A lermészeltudés onzellen [iradsagos
buvarkodasaval, mely kozben csak a lerme-
szeli eroknek és ezek nvilvanulisainak meg-
ismerésél ¢s érlelmezcsél larlja, mint idedlis
czéll, szeme el6tt, eqy-eqy uj tételt allapit meg,
a gyakorlal embere pedig a tételt atvéve, azl
a gyakorlali élet czéljaira alkalmazni és érte-

kesiteni iparkodik,
Részlet Hutyra Ferenc 1899. évi tanévnyitd beszédébdl

Az Allatorvosi Féiskola sziiletése - 1. rész

125 évvel ezelbtt, 1899 Gszén, amikor a FoldmUveléstgyi Minisztérium
épp az allatorvosi szolgalat allamositasan faradozott, akadémiank
Allatorvosi FSiskolaként kezdhette meg (j tanévét. Rangjanak régéta
vart emelkedésével minden korabbinal értékesebb oklevelek kiadasara
torekedett, hogy az allatorvoslast végleg a tarsadalmilag megbecsult
gazdasagi-tudomanyos szakmak kézé emelje. Hogy eljusson idaig, tobb
mint tiz év kemény munkajara volt sziksége.

A térvényhozas 1888-ban szavazta meg az allategészségilgy rendezé-
sérdl sz616 V. térvénycikket. Ugyanebben az évben VARGA FERENC valtotta
THANHOFFER LAJoSt a tanintézet vezetésében. A tanari kar elérkezettnek
|atta az id6t az atalakulasra, mivel az eurdpai orszagok, kiilonosképp a
tudomanyokban példaképnek tekintett Német Birodalom allatorvoso-
kat oktatd intézményei sorban fejlddtek fSiskolakka, s féls volt, hogy
a miénk idével ledolgozhatatlan hatrannyal marad el mogottik. A cél
eléréséhez azonban szamos hianyossagot kellett legy(rni.

A Rottenbiller utcai telken, ahol 1881 éta m(ik6dott, a tanintézetnek
egyéb tulajdonosokkal is osztozkodnia kellett, ezért kizarélagosan nem
rendelkezhetett folotte. A tanszékeknek gyakran nem jutott elegendd
pénz, igy felszerelésiiket nem korszer(sithették folyamatosan. Ahogy
gyarapodtak az elsajatitandé ismeretek, Ggy bizonyult egyre sz(iko-
sebbnek a képzés harom éve. Legsllyosabb teherként a magasabb
el6képzettségl hallgatdék és az olykor irni-olvasni is alig tudd gyogy-
kovacstanoncok egylittes oktatasa nehezedett a tanerd vallara, hiszen
a két csoport kozott tatongd miiveltségi szakadék akadalyozta a tan-
anyag egységes fejlesztését. A helyzet javitasaért a szenatus eltordlte
a felvételivizsgat, s kozépfokld tanulmanyokat, de még nem érettségit
kovetelt meg leendd hallgatditdl. Elsdre ez a dontés nehezen érthetd,
hiszen a vizsgabeszélgetés tlinik a leghatékonyabb mddszernek a je-
lentkez8k megsz(irésére, de akkoriban a magasabb iskolai végzettség
kotelezettsége mar 6nmagaban kirostalta a kisebb tudasi diakok javat.

1890-ben a tanintézet egyeldre akadémiava lépett eld. Legfontosabb
valtozasként a képzési id6 harom évrdl négy évre hosszabbodott, igy a
tanarok alaposabb tan- és vizsgarendet alakithattak ki, atdolgozhattak
a szigorlatok rendszerét, s tobb id6t szanhattak a gyakorlati oktatasra.
A lelkiismeretesebb felkészllés érdekében nyilvanossa tették az osz-
szes szigorlatot, vagyis azokat annyi allatorvos, szigorld és hallgaté
tekinthette meg, ahany elfért a vizsgaztatas helyszinén. Az Gjonnan
beiratkozdéknak évente 30 forint tandijat kellett fizetnilk. Felmentést
csak a szegény csaladbdl érkezdk kaphattak, ha j6 tanulmanyi ered-
ményeket értek el. Mivel a tanoncok korabban féleg lovak és kutyak
kezelését gyakorolhattak, az akadémia a foldmdiveléstgyi minisztérium
segitségével immaron a godolli koronauradalomba kildhette ket
egyéb fajok és fajtak tanulmanyozasara. Tervezte tovabba egy poliklinika
épitését tobbféle beteg allat gydgyitasara, hogy a gyakorlas helyben
is lehetséges legyen.

Valamennyi intézkedés a fdiskolai valtast készitette eld, ezért min-
denki atmenetként tekintett az akadémiai korszakra. A hallgatok,
akiknek a szeme elStt bécsi tarsaik példaja lebegett, mar 1890-ben
szervezkedtek a valéban vagyott rangemelkedés mihamarabbi be-
kovetkezéséért. HUTYRA FERENC akkor még kénytelen volt leh(iteni
kedélylket, hiszen tisztaban volt az alma mater viszonyaival és lehe-
téségeivel, s tudta, hogy a felettes hatésagok elutasitottak volna az
elsietett kérelmet.
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Bayes-i modellezés a gyakorlatban
— tejeld tehénallomanyok
allomanyon beliili paratuberkulézis-
érintettségének becslése

Veres Katalin™, Lang Zsolt', Monostori Attila 2, Ozsvari Laszlé3

OSSZEFOGLALAS

A Bayes-i mddszertan széles kdrben elterjedt fert6z6 betegségek prevalenciaja-
nak modellezésére az allatorvosi szakirodalomban, hiszen ezzel a megkdzelités-
sel a korabbi ismeretek és az (j adatok egyszerre épithetSek be a becslésekbe.
A szerzGk attekintik a Bayes-i modellezés alapvets fogalmait és mUkodési elveit,
tovabba bemutatjak, hogyan alkalmazhatd ez a mddszer a gyakorlatban a paratu-
berkulézis valddi prevalenciajanak telepi szint( becslésére tejeld szarvasmarhak
esetében (https://github.com/VeresKatalin/PTBC). A modell eredményei alapjan
egyszer ellett tehenek esetében a valdédi prevalencia a latszélagos prevalencia
1,6-szorosaként, tobbszor ellett teheneknél pedig 1,5-sz6roseként becsilhetd.

SUMMARY

Background: Bayesian methodology is widely used in veterinary science to model
the prevalence of infectious diseases. The main reason for the rapid spread of
this methodology is that the Bayesian approach allows the incorporation of both
prior knowledge and new data into the estimates.

Objectives: The objective of this paper is to give an overview of how the Bayesian
methodology works and to present its key concepts. We illustrate the concept,
the method, and the interpretation of the outcome by modelling the within-herd
prevalence of paratuberculosis (PTBC) infection of individual dairy cattle farms.
Materials and Methods: In our study, Bayesian hierarchical modelling was used
to estimate the probability of PTBC infection among primi- and multiparous cows.
The model incorporates historical priors based on a nationwide voluntary screening
data. Linear regression was fitted to the outcome values obtained from the model
to provide thumb rules for prevalence estimation. Simulation was used to evaluate
the accuracy of the estimates. In addition, based on the results of the model,
we proposed fast and straightforward methods for estimating these quantities.
Results and Discussion: Based on the regression fitted to all individual
results, a simple multiplication of 1.6 for primiparous and 1.5 for multiparous
cows is sufficient to get an approximate estimate of the true PTBC prevalence.
The simulation study showed that the true prevalence was covered by the
95% credible interval in approximately 90% of the simulated herds, both for
primi- and multiparous cows. Testing only a given proportion of the cows in the
herds did not change the coverage level but decreased the precision providing
wider credible intervals. Understanding the difference between apparent and
true prevalence is essential in the quantitative analysis of infectious diseases.
Bayesian methods can be used to estimate the true prevalence, helping the
herd management to assess the damage caused by infection and develop
appropriate preventive measures.



SZARVASMARHA BAYES-1 MODELLEZES A GYAKORLATBAN - TEJELO TEHENALLOMANYOK
ALLOMANYON BELULI PARATUBERKULOZIS-ERINTETTSEGENEK BECSLESE

A Bayes-i mddszertan széles korben elterjedt fert6z4 betegségek prevalencia-

janak modellezésére az allatorvosi szakirodalomban. A HANsON és mtsai [1] altal A Bayes-i modszert széles
javasolt keretrendszer felhasznaldsaval szamos, e mddszertant alkalmazd tanul- kérben hasznaljak fert6zo
many sziletett az utdébbi évtizedben [2-7]. A mddszer gyors terjedésének f6 betegségek prevalenciaja-
oka az, hogy a Bayes-i megkdzelités segitségével a korabbi ismeretek és az 4j nak modellezésére

adatok egyszerre épithet8ek be a becslésekbe. Fert6z8 betegségek esetén pl. az

orszagos prevalencia vagy a korabbi évek felméréseibdl szarmazo adatok egya-

rant olyan hasznos informéaciét hordoznak, amelyeket hiba lenne figyelmen kivul

hagyni. Sokan mégis félve kozelitenek ehhez a mddszertanhoz, hiszen hagyo-

manyosan az Un. frekventista (p-értékekre tdmaszkodd) statisztikat alkalmazzuk.

A kozleménylnk célja ezért a Bayes-i modszertan legfontosabb fogalmainak, mako-
désének attekintése és gyakorlati alkalmazasanak illusztraldsa tejeld szarvasmarha
allomanyok paratuberkulézis- (PTBC) érintettség becslésének bemutatasaval.

A Bayes-i statisztika valoszinlségfelfogasa alapjaiban kllénbozik a hagyomanyo-

A frekventista san alkalmazott frekventista statisztikatol. A frekventista statisztika egy esemény

statisztika valdszinlségét sok kisérlet alapjan kiszamitott el&fordulési részarany, azaz relativ

egy esemény gyakorisdg alapjan hatadrozza meg. Minél tébbszor végezziik el a kisérletet, annal

valdszinliségét relativ jobban megkdzeliti az esemény relativ gyakorisdga az elméleti valdszinliséget [8].

gyakorisag alapjdn Pl. minél tobbszor dobunk fel egy szabalyos pénzérmét, annéal jobban megkdzeliti
hatdrozza meg a fejek (és az irdsok) részaranya a vart 50%-ot (1. dbra).
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szabdlyos érmével O
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E keretrendszerben a valdszinlség objektiv mennyiség, figgetlen minden
korabbi tapasztalattol. Tobb egymas utani fej dobasa utan tovabbra is azt felté-
telezzik, hogy a kdvetkezd dobasnal egyarant 50-50% a fej, ill. az irds dobasanak
esélye. Egy modell paraméterének frekventista becslésénél ezt a rogzitett valo-
szinliséget szeretnénk meghatarozni.

A Bayes-i mddszertanban a valészinliség megadasakor az adatok mellett az
eldzetes tapasztalatokat és ismereteket is figyelembe vesszUik. Ez a mddszer
kozel all hétkéznapi gondolkodasunkhoz. Az érmefeldobas példajanal maradva,



A Bayes-i
moddszertanban
az elézetes
tapasztalatokat
és ismereteket
is figyelembe
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A Bayes-i
modellezéshez
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of prior and posterior
distribution

MAGYAR ALLATORVOSOK LAPJA | 2024. JUNIUS

ha a sokadik dobasra is fejet kapunk, gyanakodni kezdlnk, hogy az érme nem
szabalyos, tapasztalataink alapjan ,Ujraszamoljuk” magunkban az esélyeket, és
a kovetkezd dobasoknal nagyobb eséllyel varunk fejet [9].

A Bayes-i modellezéshez harom alapvetd osszetevdre van sziukséglnk: a
modellre, az adatokra és az Un. prior ismeretekre. A prior informacid sUriti
magaba a folyamattal kapcsolatos elézetes varakozasokat és ismeretanyagot.
A prior harom f& tipusat kulonboztetjik meg. Ha nem all rendelkezéslnkre
olyan informéacid, amelyet hasznos lenne beépiteni a modellbe, pl. egy Uj,
eddig ismeretlen tudomanyterilet feltérképezésekor, akkor 4n. nem informativ
priort valasztunk. Ez a prior nem hordoz informéaciot elézetes varakozasokrol,
egyedull a rendelkezésre allé adatok alapjan becsiljik meg a modell para-
métereit. Abban az esetben is valaszthatunk nem informativ priort, ha nagy
mennyiségl adattal rendelkezlink, amelybdl tovabbi feltételezések nélkll is
hatékony becslés varhatd [10].

A masodik lehetdség az Un. gyengén informativ prior hasznalata. Ennek sze-
repe csupan a paraméterek tartomanyanak korldtozasa, ill. a modell stabili-
zaldsa. Egy diagnosztikai eljaras érzékenységérdl legtdébbszor feltehetd, hogy
50%-nal nem kisebb. Gydgyithatatlan betegség modellezésekor kizarhatjuk
azokat a paraméterértékeket, amelyek megengednék a gydgyulast. Az adatok
heterogenitasat jellemzd varianciaparaméterek altaldban nem lehetnek nulla
kbzelében és tul nagyok se, kiildnben instabil és értékelhetetlen lehet az
illesztett Bayes-i modell.

A prior eloszlasok harmadik tipusa az informativ prior, amely lehetévé teszi,
hogy megbizhatd, el6zetes ismereteket épitsiink be a modellbe. Ilyenkor szak-
érték bevonasaval, korabbi tanulmanyok eredményei, tapasztalataink, ismerete-
ink, varakozasaink alapjan megadjuk, hogy a paraméterek nagy valészinliséggel
milyen értéktartomanyba eshetnek [10]. A paraméterek Un. prior eloszldsat gy
szerkesztjik meg, hogy annak valdszinlisége, hogy a paraméter egy adott inter-
vallumba esik, a prior eloszlas adott intervallum folé esd gorbe alatti terlletével
egyezzen meg. A fliggvénygorbe értékeit slrliségnek nevezzik; nagy sirliség
a paraméterérték nagy valdszinliségét jelzi (2. dbra). A prior eloszlast a Bayes-i

A lila tertlet annak a valésziniisége,
61 hogy a parameéter
a piros intervallumba esik
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modellben az adatok segitségével pontositjuk, aktualizaljuk, igy jutunk el az an.
poszterior eloszldshoz.

Ermefeldobas esetében, ha az az eléfeltételezésiink, hogy a pénzérme szaba-
lyos, de elGfordulhatnak benne apré gyartasi hibak, hasznalati kopasok, valasszunk
priornak egy olyan eloszlast (értéktartomanyt), amely szerint a fej-iras esélye
korilbeldl 50-50%, ettdl el is térhet némiképp, de a nagyobb eltérés esélye kicsi
(3. dbra).

A keresett paramétert a prior eloszlasbdl kiindulva, az adatokban rejld
tobbletinforméacid felhasznaladsaval becsuljik meg. Becslésiink nem egy konkrét szam,
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hanem az el6bbiekkel 6sszhangban egy (n. poszterior eloszlds lesz. Annak a valészind-
sége, hogy a valddi paraméter egy adott intervallumba esik, a poszterior eloszlas adott
intervallum folé esd gorbe alatti terliletének kiszamitasaval adhaté meg (2. dbra).

Ermedobas esetében pl. azt mondja meg a poszterior eloszlas, hogy milyen
eséllyel szabalyos az érme, ill. milyen eséllyel tér el ettdl egyik vagy masik irdny-
ban adott mértékkel.

A 3. Gbrdn lathatjuk, hogy az elGfeltételezéseinket reprezentald prior gorbébdl
kiindulva a tapasztalatok felhalmozédasaval (dobasszam novelése) egyre keske-
nyebb lesz a poszterior eloszlasunk, azaz nd a becsléslinkbe vetett bizalom. Ezzel
parhuzamosan a poszterior gorbe a valddi paraméterérték felé tolddik el, azaz a
valdédi paraméter kornyékén talalhatd értékeknek lesz a legnagyobb a valdszinl-
sége a poszterior eloszlas alapjan.

A paraméterek poszterior eloszlasat az adatok és a prior felhasznalasaval szamitjuk
ki. A kdnnyebb értelmezhetdség kedvéért a poszterior eloszlast egyetlen szdmba
is sUrithetjuk, kiszamitva pl. az atlagos értékét vagy medianjat és az ehhez tartozé
adott lefedettségl kredibilis intervallumot (Krl). A kredibilis intervallum lefedettsége
annak a valdszinlisége, hogy a paraméter az adott intervallumba esik (4. dbra).

A becslés eredményében megjelenik az adatokban rejlé tébbletinformacio,
ismereteink gyarapodnak. A frissitett poszterior ismerethalmaz felhasznalhaté
egy kovetkezdé modell prior eloszlasaként. Ez a munkamaodszer jol illeszkedik a
tudomanyos megismerés természetes folyamataba. ElGzetes ismereteinkbdl és
az aktualis kutatasban tapasztaltakbdl sziletik meg az Gj elmélet, amelyet az
Ujabb adatok tUkrében ismét Ujra és Ujra felUlvizsgalunk, ezzel finomitva lépés-
rél-1épésre a vizsgalt témakorrdl alkotott képlnket.

Az orvosi diagnosztika gondolkodasmodja is természetes mddon Bayes-i
szellem(. A diagnoszta f6 kérdése, hogy adott tinetegylttes ismeretében mi
a valdszinlsége az egyes kivaltd okoknak. Az esélyek latolgatasanal figyelembe
vesszUk a paciens jellemzdit, adottsagait és a kornyezeti tényezdket is. Attdl
fugg8en pl., hogy milyen idds, milyen kordbbi betegségei voltak, tovabba milyen
kornyezetbdl szarmazik, mas és mas lehet egy-egy mogodttes ok valdszinlisége
[11]. PI. lazas, hasmenéses, bagyadt és levert, 6 honapos kolydkkutya esetében,
amely egyébként rendszeres allategészségligyi ellatasban és az életkornak
megfeleld ajanlott vakcindzasban is részesult, elsé kérben nem parvovirusos
fert6zésre gyanakodunk. Azonban ugyanezekkel a tlinetekkel egy tenyészt4tdl
most vasarolt, még semmilyen vakcindzasban nem részesild, allatorvosnal el§-
szor jard, 3 honapos kutyakdlydk esetében a parvovirus okozta megbetegedés
valdszinlségét joval nagyobbra fogja értékelni a klinikus allatorvos.

Fert6z38 betegségek populacids részaranyanak, prevalencidjanak becslésében a
Bayes-i megkozelités hasznalatat tobbnyire két f6 érv motivalja. Egyrészt szeret-
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4. ABRA. Poszterior eloszIds, becsiilt Gtlag és 95%-os kredibilis intervallum fej dobds valészinliségére 100 érmedobds utdn
Prior feltételezés: szabalyos érme, val6sag: cinkelt érme, fej valészinlsége 0.6 (60%), becsilt atlag és kredibilis intervallum:
0.58 (95% Krl: 0.52-0.64)

FIGURE 4. Posterior distribution, estimated mean and 95% credible interval for head toss probability after 100 coin flips
Prior assumption: fair coin, in reality unfair coin, 0.6 (60%) probability of head tosses, mean estimate and 95% credible
interval: : 0.58 (95% Krl: 0.52-0.64)

nénk beépiteni a korabbi ismereteinket a becslés pontositasadhoz. Ha ismerjuk pl.
a legutdbbi szlirésnél becsult prevalenciat, azt feltételezhetjik, hogy Gjra a korab-
bihoz hasonld értéket kapunk, de akar nagy valtozas is el6fordulhat, kis eséllyel.
Ezeket az ismereteket, varakozasokat épitjuk be priorként a modellbe. Méasrészt
a diagnosztikai tesztek jellemz38it, a szenzitivitast (érzékenységet) és a specifici-
tdst (fajlagossagot) is altalaban bizonytalansag terheli, hiszen azokat is kisérleti
adatokbdl becsllik meg [12, 13]. Egy Bayes-i modell a diagnosztikai paraméterek
bizonytalansagat is képes prior eloszlas forméajaban beépiteni.

TEJELO TEHENEK PTBC-ERINTETTSEGENEK MODELLEZESE

A paratuberkulézis A PTBC vilagszerte és Magyarorszagon is széles kdrben elterjedt szarvasmar-
vilagszerte és ha-betegség, amit a Mycobacterium avium subsp. paratuberculosis (MAP) okoz.
Magyarorszdgon is Az MAP-fert6zottség klinikai és szubklinikai stadiumban egyarant jelentds gazda-
széles kérben elterjedt sagi karokat okoz, am a két stadium kozUl gazdasagi szempontbdl a szubklinikai
szarvasmarha-betegség a jelent8sebb, hiszen ekkor az egyedek szembetlnd tineteket nem mutatnak,

ugyanakkor a termelésre gyakorolt kdros hatas mar fellép [14]. Az MAP-ferts-
zOttség, ill. annak kiilonb6zd stadiumai negativan befolyasoljak a szarvasmarhak
vagasi sllyat és — a his mindségének romlasan keresztll is — a vagasi értékét
[15]. Az MAP-pozitiv szarvasmarhak selejtezési és a mortalitasi aranya is jelen-

Az MAP-fertézéttség t6sen nagyobb a nem fertézott egyedekhez képest [14, 16-18]. Ezen tdlmenden
ronjta az dllatok az MAP-fert6zottség karos hatassal van a tejhozamra és jelentésen emeli a
termelési és szomatikus sejtszamot [14, 18-21]. Az MAP-pozitiv szarvasmarhak reprodukcids
szaporoddsi mutatodit adataiis szamottevGen rosszabbak az MAP-negativ tarsaikhoz képest: jelentdsen

né a teheneknek az elléstdl termékenylilésig eltelt ideje, a két ellés kozotti ideje
és szamottevBen romlik a termékenyitési indexe [14, 18, 22-24]. Hazai nagylét-
szamu tehenészetben az MAP-pozitiv egyedek termékenyitési indexe 2-vel ndtt
az MAP-negativ egyedek mutatdjahoz képes, amely eltérés — a megndvekedett
felhasznalt spermamennyiség kovetkeztében — milliés tébbletkdltséget okozott
a telepnek éves szinten [14].
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Az MAP-fert6zottség szlrésére nem létezik ,gold-standard” eljaras, ezért a
fert6zés azonositasa és a telepen bellli fertézott allatok részaranyanak megha-
tarozasa kihivast jelent. A diagnosztikai tesztek altal szolgaltatott eredmények
alapjan kalkulalt Idtszélagos prevalencia (AP — apparent prevalence, a pozitiv ese-
tek részardnya) és a valédi prevalencia (TP - true prevalence, a valéban fert8zott
esetek részaranya) k6zott markans kllonbségek lehetnek a téves negativ és téves
pozitiv teszteredmények miatt. Kizardlag a diagnosztikai tesztekre hagyatkozni
félrevezetd, és hibas telepi menedzsment dontésekhez vezethet. A fertdzottségi
szint pontosabb meghatarozasahoz a latszélagos prevalenciat korrigalni kell a teszt
szenzitivitasa, specificitasa és egyéb telepi adatok figyelembevételével [25, 26].

Magyarorszagon az MAP-fert6zés orszagos elterjedését a tejel tehenek koré-
ben elsGként 2018-ban mérték fel [3]. Az eredményeket 2019-ben a kordbbi mérés
tapasztalatait beépitve, atfogd, orszagos adatokon Gjraértékeltik [27]. Jelen dolgo-
zatban az orszagos eredmények priorként vald felhasznalasaval egyedi tejelGszar-
vasmarha-telepek valédi PTBC-prevalencia becslésére szolgald Bayes-i modellt
mutatunk be. A modell eredményeit két, szamitdégépes eljarassal szimulalt teleppel
illusztraljuk. A kapott eredményekre épitve olyan egyszer(i mddszert is ajanlunk,
amely segitségével a fert6zés prevalencidja a modell hasznalata nélkil is kdnnyen,
gyorsan kozelithetd. Emellett megvizsgaljuk, hogy hogyan valtozik a becslés haté-
konysaga, ha nem sz{rjuk le az 0sszes tejelS tehenet, csak egy adott szdzalékukat
teszteljuk a koltségtakarékossag érdekében.

ANYAG ES MODSZER

FELHASZNALT ADATOK

Magyarorszagon 2018 februarjaban orszagos énkéntes PTBC-felmérs program indult.
Az Allattenyésztési Teljesitményvizsgald Kft. (AT Kft.) tejbdl végezte a PTBC ELI-
SA-vizsgalatokat a Paratuberculosis Screening Antibody Test (IDEXX Laboratories
Inc., Westbrook, ME, USA) segitségével a gyartd utasitdsai szerint. A kapott optikai
s(iriség (OD) értékeket S/P hanyadossa alakitottuk a kovetkez8k szerint:

minta OD értéke - negativ kontroll OD értéke
pozitiv kontroll OD értéke - negativ kontroll OD értéke

ol

A vizsgalat eredményét negativnak tekintettlik azon tejmintak esetében, ahol
az S/P hanyados 0,2-nél kisebb volt, kétesnek, ha 0,2-0,3 kdzé esett, pozitiv-
nak, ha meghaladta a 0,3-at. A Bayes-i modellezés soran csak a 100, vagy annal
tobb tehenet tartd tejelészarvasmarha-telepek 2019-ben végzett PTBC-vizsgalati
eredményeit hasznaltuk fel, igy a Bayes-i modell 6sszesen 116 tehenészet 55 594
tehenének egyedi tejmintajan végzett PTBC-vizsgalati eredményein alapul. A kétes
teszteredményt adé teheneket (n = 573) kizartuk az elemzésbdl.

A STATISZTIKAI MODELL

Célunk egy konkrét tehenészet adatai és az orszagos prior tapasztalatok alapjan a
tejeldszarvasmarha-telep valédi fertézottségének becslése. Mivel az orszagos ada-
tok alapjan becsult valédi prevalencia 92%, a tovabbiakban azt feltételezzlk, hogy
fertézott teleppel dolgozunk. Bayes-i kétlépcs8s hierarchikus modellt illesztlink egy
fert6zott telep adataira az orszagos felmérés [27] eredményeit prior eloszlasként
hasznalva. A modell eredményeit két szimulalt telep elemzésével illusztraljuk.

A modellezés soran annak a valészinliségét hataroztuk meg, hogy egy, a teleprdl
véletlenszerlien kivalasztott egyszer ellett, ill. tobbszdr ellett egyed fertézott-e
(CWHFQ: conditional within-herd prevalence, prevalencia az egyszer ellett tehenek
kérében, CWHP_: prevalencia a tobbszor ellett tehenek korében). Feltételezziik, hogy
az egyes telepek valddi prevalenciajat jol reprezentéljak az orszagos adatok, ezért az
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orszagos felmérés tapasztalatai alapjan informativ priort konstrualtunk a CWHP, és
CWHP, paraméterekhez (5. abra). A priorokat az R 4.1.0 epiR csomagjahoz tartozé [28,
29] epi.betabuster [30] eljarassal hataroztuk meg, oly médon, hogy minél jobban
illeszkedjenek az orszagos modellbdl kapott megfelel§ poszterior eloszlasokhoz.

CWHP1 és CWHP2 prior eloszlas az orszagos felmérés eredményei alapjan
40
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Egyszer és ttbbszdr ellett tehenek PTBC fertdzottségének valdsziniisége

A becslés kiszamitasahoz a prior mellett a telepi ELISA-tesztek eredményét, a
paritast és a tehenek életkorat hasznaltuk. A nyers adatokbdl kiszamithatd a pozitiv
esetek eléforduldsi ardanya (AP), azonban a diagnosztikai tesztek téves pozitiv és
téves negativ eredményei miatt a valddi prevalencia a gyakorlatban rendre eltér
ettdl. A tanulmanyban hasznalt ELISA-teszt érzékenyége, szenzitivitasa (Se) -
annak valdszinlsége, hogy a fert6zott egyedekhez pozitiv teszteredmény tartozik
- az életkor ismeretében meghatarozhatd MEeYER és mtsai képlete alapjan [31]. Az
Osszefliggést a PTBC-sz(irt dllomanyra alkalmazva az allatok életkoratdl figgden
a tesztek 24-67%-a tévesen negativ eredményt adott. A teszt fajlagossaga,
specificitdsa (Sp) - annak valészinlsége, hogy a fert8zést8l mentes egyedekhez
negativ teszteredmény tartozik — 99,5% [31]. Ezt azt jelenti, hogy csupén az ese-
tek fél szdzalékdban kapunk tévesen pozitiv eredményt. Modelllink arra szolgal,
hogy a diagnosztikai teszt teljesitmény korlatait figyelembe véve becslést adjon
a fert6zés valddi prevalenciajara.

Egy fert6zott telepen egy tehén teszteredménye AP valdszinlséggel lesz pozi-
tiv. A latszélagos prevalenciat megkaphatjuk a valddi pozitiv és a téves pozitiv
teszteredmények valdszinlségeinek dsszegeként:

AP = Se x CWHP + (1 - Sp) x (1 —= CWHP) )

A fenti képlet azt irja le, hogy ha a vizsgalt paritdscsoportban a fert6zott alla-
tok részaranya CWHP, akkor a tehenek Se x CWHP részére kapunk valddi pozitiv
teszteredményt, mig a tehenek (1 - Sp) x (1 - CWHP) része téves pozitiv ered-
ményt produkal.

A CWHP, és CWHP, poszterior eloszlasat a telepi adatokra illesztett Bayes-i model-
lel szamitottuk ki. A CWHP, , ill. a CWHP, poszterior eloszlas a konkrét telep egyszer
ellett, ill. tdbbszor ellett tehenekhez tartozé PTBC prevalencidjanak Bayes-i becslése.

A Bayes-i modellt az R 4.1.3 statisztikai szoftver rstan csomagjanak segitségével
allitottuk fel és futtattuk [28, 32] (https://github.com/VeresKatalin/PTBC).

KOZELITO MODSZER A TELEP FERTOZOTTSEGENEK BECSLESERE

A Bayes-i modell mellett egyszerlien hasznalhaté kozelité mddszert is kidolgoztunk
a valédi allomanyszintl prevalencia becslésére. A modellt lefuttattuk az elemzé-
sinkben hasznalt 116 db, legaldabb 100 tehenet tartd tejeld szarvasmarha telep
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egyedi PTBC ELISA tejvizsgalati eredményeire, amelyre linearis regresszidt illesz-
tettlnk. A becsilt valddi prevalenciat fliggd valtozénak, a nyers adatok alapjan
szamitott Iatszbélagos prevalenciat magyarazo valtozénak tekintettik. A regresszids
egyenes egyenlete alapjan a nulla kdzeli tengelymetszet miatt a valodi allomany-
szint( prevalencia egyszer( szorzassal becsllhetd a latszdlagos prevalenciabdl.

SZIMULACIOS VIZSGALAT

A Bayes-i modelllink pontossagat szamitdégépes szimulaciéval vizsgaltuk. Osszesen
500 telep adatait szimulaltuk, azaz szamitdégéppel véletlen értékeket generaltunk,
megtartva a valddi telepek adatainak nagysagrendjeit, aranyait, PTBC fert&6zési
mintazatait. A szimulalt adatokra lefuttattuk a modellt és ellésszam szerint meg-
vizsgaltuk, hogy az esetek mekkora hanyadaban esik a valddi prevalencia a modell
altal szolgaltatott 95%-o0s kredibilis intervallumba. Ezt kévetden megnéztik, hogy
hogyan valtozik a becslés pontossaga, ha nem tesztellink le minden tehenet, csu-
pan az egyszer ellett, ill. tdbbszor ellett tehenek egy adott hanyadat.

A szimulaciot a kdvetkezGképpen végeztiik. ElsGként a telepi alapadatokat general-
tuk. A teleplétszamot 450 atlagl, 500 szdérasi negativ binominalis eloszlasbdl kaptuk
meg. Ehhez hozzdadtunk 50-et, igy a minimalis [étszam 50 tehén és az atlagos 1ét-
szam 500 tehén lett. Az orszagos jellemzdket figyelembe véve, minden tehén esetében
40%-o0s eséllyel valasztottunk ,el8szor ellett” statuszt. A tehenek életkordt gamma
eloszlas szerint adtuk meg, a paritascsoportokhoz tartozé hozzaadott minimum
életkort, az atlagos életkort, ill. a szérast az orszagos adatok alapjan allitottuk be.

Ezt kdvetben minden egyes virtualis tehénhez egy diagnosztikai teszteredményt
generaltunk a kdvetkezé médon. Az ellésszam szerinti csoportokhoz (egyszer ellett
vs. tdbbszor ellett) tartozd valddi prevalencidk ko6zott pozitiv a korrelacié, nem
flggetlenek egymastdl (olyan telepen, ahol az egyszer ellett allatok az atlagnal
fertdzottebbek, altaldban a tdbbszor ellett allatok is fertézottebbek az atlagnal), igy
ezeket az orszagos adatokra épiuld tanulmanyban [27] kiszamitott egylttes posz-
terior eloszlas szerint, a korrelaciot figyelembe véve hataroztuk meg. A CWHP és az
adott életkorhoz tartozd Se és az Sp ismeretében az (1) képlet alapjan kiszdmitottuk
az AP-t. A tehenek teszteredményét AP valészinliséggel generaltuk pozitivhak.

EREDMENYEK

LEiRO STATISZTIKA
A tanulmanyban priorként felhasznalt informacié 116 magyarorszagi tejeld tehe-
nészet 55594 tehenének tejalapl ELISA-teszt eredményébdl szarmazik. A median
allomanyméret 479 tehén (interkvartilis tartomany: 274-602). Az allomany mére-
tének megoszlasat a 6. dbra mutatja.

A latszélagos egyedi PTBC-prevalencia 6,01% és az alloméanyok 96,6%-aban
taldlhatd pozitiv teszteredménydl allat. A latszbélagos prevalencia a telepek 92,2%,
78,4%, 53,4%, ill. 19%-aban volt 1%, 2%, 5%, ill. 10%-nal nagyobb (1. tdbldzat).

A MODELL EREDMENYEI
A modell eredményeit két szimulalt telep elemzésével illusztraljuk. Az elsé telepen
a fert8zés valddi szintje kicsi, a masodik telepen nagy (2-3. tablazat).

A két telepre kapott poszterior becslést a 7 és 8. abrdn lathatjuk.

A 7. és 8. dbrdn a Bayes-i modell becslését, a poszterior eloszlast lathatjuk. A
vizszintes tengelyen a betegség prevalenciaja, a figgbleges tengelyen az adott
paraméterértékhez tartozoé sirliség lathatd. Annak a valdszinlisége, hogy a valodi
prevalencia egy adott intervallumba esik, megegyezik az adott intervallumban a
gorbe alatti terllettel. A fekete fuggdleges vonal jelzi a poszterior eloszlas atlagat,
a zold értéktartomany a hozza tartozd 95%-os kredibilis intervallum. Az &bran
kékkel jeldltik a latszblagos, pirossal a valddi prevalenciat.
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1. TABLAZAT. Tejel§ tehenek ELISA-teszt eredményei és Iatszélagos paratuberkuldzis prevalencia (AP) Magyarorszdgon 2019-ben

TABLE 1. Dairy cow ELISA test results and apparent paratuberculosis (AP) prevalence in Hungary in 2019

‘ Egyszer ellett tehenek ‘ Tobbszor ellett tehenek ‘ Osszesen
Telepméret N + AP (%) N + AP (%) N + AP (%)
100-300 tehén 2590 138 5,3 4073 444 10,9 6663 582 8,7
301-600 tehén 9361 271 2,9 13 472 1081 8 22833 1352 5,9
>600 tehén 11 457 357 3,1 14 641 1052 7,2 26 098 1409 5,4
Overall 23 408 766 3,3 32 186 2577 8 55 594 3343 6

ELISA: Paratuberculosis Screening Antibody Test (IDEXX Laboratories Inc., Westbrook, ME, USA), AP: latszélagos prevalencia, N: tesztek szama,
+: pozitiv tesztek szama

ELISA: Paratuberculosis Screening Antibody Test (IDEXX Laboratories Inc., Westbrook, ME, USA), AP: apparent prevalence, N: number of tests,
+: number of positive tests

2. TABLAZAT. Szimuldlt telepi adatok - 1. telep

TABLE 2. Simulated herd data - Herd 1

o e : 4 Részarany (%) pr:\é;Is::::?:(zz/o) preva\I/::méc?; (%)
Egyszer ellett 310 44 1,3 2,7
Tobbszor ellett 400 56 4,8 5,8

Osszesen 710 100 3,3 4,4

3. TABLAZAT. Szimuldlt telepi adatok - 2. telep

TABLE 3. Simulated herd data - Herd 2

> > > > Latszélagos Valédi prevalencia
o,

2. telep Részarany (%) prevalencia (%) (%)

Egyszer ellett 307 43 8,5 16,9

Tobbszor ellett 475 67 19,6 28,3

Osszesen 782 110 15,2 23,8
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7. ABRA. Poszterior prevalencia becslés az 1. telepre
Piros fluggdleges: valddi prevalencia, fekete fliggbleges: poszterior atlag, kék fluggdleges: latszélagos prevalencia, fekete

gorbe: poszterior eloszlas, zold értéktartomany: 95% kredibilis intervallum a valddi prevalenciara

FIGURE 7. Posterior prevalence estimation for Herd 1
Red vertical line: true prevalence, black vertical line: posterior mean, blue vertical line: apparent prevalence, black curve:

posterior distribution, green range of values: 95% credible interval for true prevalence
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8. ABRA. Poszterior prevalencia becslés a 2. telepre
Piros fuggdleges: valdodi prevalencia, fekete flggdbleges: poszterior atlag, kék fuggdleges: latszdlagos prevalencia, fekete

gorbe: poszterior eloszlas, zold értéktartomany: 95% kredibilis intervallum a valdédi prevalenciara

FIGURE 8. Posterior prevalence estimate for Herd 2
Red vertical line: true prevalence, black vertical line: posterior mean, blue vertical line: apparent prevalence, black curve:

posterior distribution, green range of values: 95% credible interval for true prevalence
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KOZELITO MODSZER EGY ALLOMANY FERTOZOTTSEGENEK
BECSLESERE

Avalbdi telepek vizsgalatahoz a modellt lefuttattuk egyenként az 6sszes tesztelt
telepre és az eredményekre linearis regressziot illesztettlink. A becsUlt valddi
prevalenciat fliggd valtozénak, a nyers adatok alapjan szamitott latszdlagos pre-
valencidt magyardzd valtozénak tekintettlk. A 14tszélagos (tesztek altal mért) és
a valodi prevalencia 0sszeflggéseit a 9. és 10. dbra szemlélteti:

o
24

y=0.0081+1.6 x

R%*=0.93

& 2 &
bhd = b

Becsilt prevalencia

&
i3

2
2

0.00 0.05 0.10 0.15 0.20
Latszolagos prevalencia

9. ABRA. Linedris regresszioé az egyszer ellett tehenek latszélagos és becsllt valédi PTBC prevalencidjdra a Bayes-i modell

eredményei alapjan

FIGURE 9. Linear regression of apparent and estimated true paratuberculosis prevalence of primiparous cows based on the

results of the Bayesian model
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10. ABRA. Linedris regresszio a tébbszor ellett tehenek Iatszélagos és becsllt valédi PTBC prevalencidjdra a Bayes-i modell

eredményei alapjan

FIGURE 10. Linear regression of apparent and estimated true paratuberculosis prevalence of multiparous cows based on the

results of the Bayesian model
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Egyszer ellett A 9. és 10. abrdkrdl leolvashatd a regresszids egyenes egyenlete. A tengelymet-

tehenek esetében szet mindkét esetben nulldhoz kozeli, ezért a latszdlagos prevalenciabdél egyszer(

a valédi prevalencia szorzassal megkaphaté a valdédi prevalencia becslése. Egyszer ellett tehenek

becsiilheté a esetében a valddi prevalencia becsllhetd a latszdlagos prevalencia 1,6-szorosaval,
latszélagos prevalencia tObbszor ellett teheneknél pedig 1,5-szorbsével.

1,6-szorosdval, t6bbszér
ellett teheneknél SZIMULACIOS VIZSGALAT
pedig 1,5-sz6résével Az 500 szimulalt telepen lefuttatott modell eredmények alapjan az el8szor ellett

tehenek esetében a 95%-o0s kredibilis intervallum a telepek 90%-ara, mig tobbszor
ellettek esetében a telepek 87%-ara tartalmazta a valédi prevalenciat. A min-
tavételi szazalék csdkkentésének szimulaciés vizsgalata soran azt tapasztaltuk,
hogy a csokkentés nem volt hatassal arra, hogy a kredibilis intervallum az esetek
hany szazalékaban tartalmazza a valédi paramétert. Ez a hanyad mind az egyszer,
mind a tobbszor ellett tehenek esetében 90% korUl maradt. Azonban a becslés
pontossaga romlik, a kredibilis intervallum szélessége a 11. dbrdnak megfelelGen
jelentésen megnd.

95%-o0s kredibilis intervallum atlagos szélessége (%)

Mintaveteli arany: 100%

Mintavételi arény: 70% (11.8%]

Mintavételi arany: 50%

Mintavételi arany; 30%

Mintavételi arany: 10%

a Egyszerelletttehenek = Toébbszor ellett tehenek

11. ABRA. A Bayes-i modell becsléseinek megbizhatésdga a mintavételi ardny véltozdsdval

FIGURE 11. Reliability of Bayesian model estimates at different sampling frequencies

A jobb oldalon feltliintetett szazalékok a 95%-o0s kredibilis intervallum hosszat mutatjak
The percentages on the right show the length of the 95% credible interval

MEGVITATAS

A hazai dllomdéanyokon A kUlonbozd orszagok szarvasmarha-allomanyainak MAP-fertdzottségét vizsgald
beliil a valédi korabbi tanulmanyok CWHP-becslései nem mutatnak egységes képet. Az éghajlat,
PTBC-prevalencidt a telepi menedzsment [33], az allomany mérete [34], az egyes fajtak genetikai
8,4%-ra, ill. fogékonysaga [35] és a vizsgalt populacidé kormegoszlasa [36] mind befolyasoljak a

15,8%-ra becsiilték az fertézottség mértékét. A becslések kozotti eltérést tovabb ndvelheti a modellezni
egyszer és a tébbszér kivant allapot (fert6zott, fert8z8 vagy beteg), a mintavételi stratégiak, a bioldgiai
ellett teheneknél minta (szdvet, szérum, tej vagy kdrnyezeti Urllék), és a diagnosztikai teszt (ELISA,

AGID, CFT, PCR) megvalasztasa is.

NIELSEN és TofFT atfogd tanulmanya szerint az alloméanyokon belll a poziti-
vat tesztel8 tehenek részaranya 2,7-15% kozott mozog [37]. Az altalunk prior
informacidoként hasznalt CWHP-becslések 6sszhangban vannak ezekkel az
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eredményekkel. A prior informacidkat szolgaltaté korabbi tanulmanyunkban [27]
a CWHP atlagat 8,4%-ra (6,6%:; 10,4%) becsliltik az egyszer ellett és 15,8%-ra
(13,5%; 18,4%) a tdbbszdr tehenek esetében. A median CWHP 4,7% (3,2; 6,4%)
volt az egyszer ellett és 12,4% (10%; 15%) a tobbszor ellett tehenek esetében.

Mind az allatok MAP-fertézésre vald fogékonysaga, mind pedig a fertd-
zés kimutathatdésaga életkorfliggd [36]. A modellben alcsoportként hasznalt
ellésszam az allomany természetes kategorizalasa és erésen dsszefligg az
allatok életkoraval. Az allomany ellésszadm szerinti bontédsa olyan tobbé-ke-
vésbé homogén csoportokat eredményez, amelyekben jelent8sen kuldonbozé
fert6zési prevalenciat talalunk. A pozitiv ELISA-teszteredmény valészinlsége
az egyszer ellett tehenek esetében két-haromszor kisebb, mint a tobbszor
ellett tehenek esetében [38, 39].

A Bayes-i modelllink latszbélagos prevalenciat meghatarozé képlete alapjan
a latszolagos és valddi prevalencia aranya az 1-et majdnem elérd specificitas
esetén elsGsorban a teszt szenzitivitasatdl figg [26]. A latszblagos és valddi
prevalencia ardanyanak vizsgalatahoz ezen felll szamitasba kell vennink a
szenzitivitds Meyer-képlet [31] altal leirt életkorfliggését. A prior adatokat
szolgéaltatd tanulmanyban [27] az egyszer ellett tehenek tllnyoméd tobbsége
2-3 éves, az életkor szbrésa kicsi, ezért a szenzitivitds ebben a kategédridban
viszonylag stabil. Tobbszor ellett tehenek esetében ugyan nagyobb az életkor
szerinti szoras, viszont nagyobb életkor mellett a szenzitivitas a Meyer-képlet
[31] alapjan kevésbé fligg az életkor valtozasatdl, heterogenitasatél. A fenti-
ekben leirtak szerint a valédi és a latszdlagos prevalencia 6sszefliggése line-
aris és stabil, ezért jol becsUlhetd, a linearis regresszid illesztése elméletileg
megalapozott. Az &ltalunk taldlt 1,5, ill. 1,6-0s TP/AP ardny nagyon hasonld
VERDUGO és mtsai daniai kutatasaban publikalt egymast kévetd harom évbdl,
2011, 2012 és 2013-bdl szarmazd, az 6sszes tehénre vonatkozd 1,4, 1,5 valamint
1,5-0s aranyhoz [40].

KOVETKEZTETESEK ES JAVASLATOK

A bemutatott Bayes-i modellt az adott telepek adataira illesztve becslés kaphatd
a fertézés valddi dllomanyon bellli prevalencidjara az egyszer ellett és a tobbszor
ellett tehenek korében. Amennyiben a Bayes-i modell alkalmazasa nehézségekbe
Utkozik, a valddi prevalenciak hlvelykujjszaballyal becsilhet8ek a latszélagos és
a valodi prevalencia linearis 0sszefliggése és az orszagos felmérés eredményei
alapjan. Egyszer ellett tehenek esetében a valddi prevalencia becslése a latszéla-
gos prevalencia 1,6-szorosa, tobbszor ellett teheneknél pedig 1,5-szdrdse. A telepi
menedzsment szamara meglepd és tanulsagos lehet, hogy a tesztek altal szolgalta-
tott nyers adathoz képes a valddi fert6zottség joval nagyobb. Ennek elsédleges oka
a tehenek paratuberkuldzisanak kimutatasara alkalmazott tejalapl ELISA-tesztek
gyenge érzékenysége.

A Bayes-i modell altal a prevalencia becslésére szolgaltatott alsé és felsd
értékhatar, az Un. intervallumbecslés abban az esetben is nagy valészinliséggel
lefedi a valddi prevalenciat, ha csak a tehenek egy adott szazalékat sz({rjuk, am
pontossaga romlik, az intervallum hossza jelentésen nd a mintavételi szazalék
csbkkenésével. A becslés kivant pontossaganak, vagyis az intervallum hosszanak
elére megadasaval meghatarozhatd, hogy a teleprdl az egyszer, ill. tobbszor ellett
tehenek hany szazalékabél kell mintat venni és diagnosztikailag megvizsgalni.

A fert6z8 betegségek elleni kiizdelemben kulcsfontossagu a latszdlagos és a
tényleges prevalencia kdzotti kildnbség tudatositasa. A Bayes-i mddszerek alkal-
masak a valddi el6fordulas becslésére, segitve a telepi dontéshozdkat a fertdzés
okozta karok felmérésében és a megfeleld megel$z4, ill. védekezési intézkedések
kidolgozasaban. A szerzdk tudomasa szerint ez az elsé magyarorszagi, egyedi
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telepekre illeszthetd Bayes-i modell az alloméanyon bellli (egyedi szintd) valddi
MAP-fertézés becslésére, amely soran hazai, orszagos PTBC-felmérésen alapulé
priorokat hasznaltunk. A modell eredményeire épitve a valdédi prevalencia becs-
|ésére egyszerlien hasznalhaté moddszert adunk azok szamara is, akiknek nincs
modjukban a modellt futtatni.
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OSSZEFOGLALAS

Az antimikrobialis rezisztencia (AMR) globélis terjedése komoly fenyegetést jelent az
allat- és kozegészségligyre, amely a rendszeres és dtfogd AMR-felmérések fontossagat
hangsulyozza. A szerzdk jelen kutatdsanak célja a magyarorszagi hazitylkallomanyok
AMR-helyzetének felmérése volt, kilonos tekintettel az allategészségligy szempont-
jabdl fontos antibiotikumokra. A minimalis gatlé koncentraciok meghatarozasa alapjan
osszehasonlitottuk a hGshasznU, az arutojas-termeld és a tenyészallomanyok reziszten-
ciahelyzetét, ahol a hdshasznd allomanyok mutattak a legmagasabb rezisztenciaszinte-
ket. A hasznositasi tipusok kozotti 6sszehasonlitas szignifikans kllonbségeket tart fel.

SUMMARY

Background: Antimicrobial resistance (AMR) represents a significant contemporary
challenge, necessitating national action plans complemented by continuous and
targeted monitoring efforts. The critical need for such monitoring is especially pro-
nounced for pathogens that pose a substantial risk to both animal and public health,
within varied geographical contexts.

Objectives: This study aimed to evaluate the susceptibility of key pathogenic bacteria
— Staphylococcus, Enterococcus and Escherichia coli — to essential antimicrobial agents.
These bacteria were selected due to their significant impact on animal health and
their potential threat to public health, underscoring the importance of understanding
their resistance patterns in large domestic flocks.

Materials and Methods: In several predefined regions in Hungary, we collected
fifteen tracheal and fifteen cloacal swab samples from at least three sites per region.
This extensive sampling facilitated the isolation of bacterial strains, whose sensitivity
was subsequently assessed through minimum inhibitory concentration (MIC) deter-
mination. The resultant data were then analyzed to discern any significant variances
in resistance patterns in different types of livestock utilization.

Results and Discussion: Our findings revealed marked differences in AMR profiles,
particularly between meat-producing herds and others. Notably, vancomycin resistance
of Staphylococcus from breeding herds reached 19.7%, highlighting a potential health
crisis. Resistance to amoxicillin and neomycin was generally low, under 20%. Entero-
coccus showed a drastic 91.6% resistance to spectinomycin in meat flocks, contrasted
with 23.3% in breeding flocks. Sulphonamide resistance was significantly varied, peak-
ing in breeding flocks at 83.6%. Escherichia coli resistance to several antibiotics was
significantly higher in meat herds than in breeding herds, underscoring the need for
targeted interventions. The pronounced AMR variances in different types of livestock
underline the necessity for tailored surveillance and interventions. Our study sheds
light on the AMR scenario within Hungary's agricultural sector, offering insights for
developing more nuanced AMR management and control strategies.
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A legbvatosabb becslések szerint 2050-re az antimikrobialis rezisztencia évente Becslések szerint
10 millid ember haldladt okozhatja. O'NEILL és mtsai 2016-ban kb. 700 000 f&re 2050-re az
becsUlték az ehhez kothetd haldlesetek szamat [1], mig MuURRAY és mtsainak a antimikrobidlis
kutatasa szerint 2019-ben az antimikrobialis rezisztencidhoz kéthetd halalesetek rezisztencia évente
szama mar 4 950 000, a kdzvetlenil ehhez kdthetd esetszam pedig 1 270 000 10 millié ember
volt [2]. Ennek a jelenségnek a novekedése szoros dsszefliggésben all a mezé- haldldt okozhatja

gazdasagban torténd széleskorl antibiotikumfelhasznaladssal, ami eldsegitette
a rezisztens baktériumtorzsek és a vellk 6sszefliggd rezisztenciagének terjedé-
sét [3]. Kutatasunk célja a baromfidllomanyokban el&forduld, allat- és kézegész-
séglgyi szempontbdl jelentds kommenzalista baktériumtdrzsek antimikrobialis
rezisztenciaprofiljanak felmérése volt, kilonos tekintettel a baromfiiparban gyakran
hasznalt, valamint a kbzegészséglgy szempontjabdl relevans antibiotikumokra.
Habar a kommenzalista torzsek megbetegedést nem okoznak, antibiotikumre-
zisztencia-géneket képesek atadni kérokozd baktériumoknak, korlatozva ezzel a
terdpias lehetdségeinket. Eredményeinkkel hozza kivanunk jarulni az antimikro-
bialis kezelési protokollok hatékonyabba tételéhez és az antibiotikumrezisztencia
terjedésének megelbzéséhez.

A HAZITYUK GAZDASAGI JELENTOSEGE

A vilag hazityuk- A baromfidgazat az allattenyésztés egyik leggyorsabban névekvd dgazata. A vilag
allomanya hazitylkallomanya 1990 6ta tobb mint kétszeresére ndtt. 2022-ben mintegy

1990 6ta tébb mint 26,56 milliard hazitydkot tartottak a vildagon gazdasagi célbédl [4]. A baromfihds-
kétszeresére nétt fogyasztas gyakorlatilag minden orszagban folyamatos ndvekedést mutat és

jelentds szerepet jatszik szamos fejlédd orszag, koztik Kina és India nemzeti
étrendjében. A Food and Agriculture Organisation (FAO) adatai szerint 2030-ra
varhatdan a baromfihls teszi majd ki az dsszes allati eredet( fehérjefogyasz-
tdsi forrds 41%-4at [5]. A FAO 2022-es kimutatdsa szerint a vildg hlstermelése
2020-ban 337 millié tonna volt, ami 45%-0s ndvekedést jelent a 2000-es évhez
viszonyitva, ennek tdbb mint felét a csirkehls tette ki [6]. Az Eurépai Unid (EU)
2018-ban mintegy 15 millié tonna baromfihUst allitott eld. A baromfidgazat 2018-
ban az EU teljes mez8gazdasagi termelésének 5%-at (432,6 milliard eurd), a
tojastermelés pedig a 2,4 %-at tette ki [7].

AZ ANTII\/IJKFQOBIALIS REZISZTENCIA HELYZETE
A HAZITYUKBAN

Az allattenyésztésben az dgazatonkénti antibiotikumfelhasznaldas mennyiségét
tekintve a baromfiipar a masodik helyet foglalja el, egyedll csak a sertésagazat
elézi meg [8, 9]. A Staphylococcus fajok olyan Gram-pozitiv baktériumok, amelyek
széles gazdaspektrummal rendelkeznek, és szamos klldonbdz3d helyen képesek
megtelepedni, mint pl. az emberek felsé légutaiban, a madarak orrgaratire-
gében, b6rén vagy akar a nyalkahartyain is [10, 11], bdrfertdzéseket, talyogokat,
ételmérgezést, toxikus sokk szindrémat, vérmérgezést, szivbelhartya-gyulladast
és tudbgyulladast okoznak [12-14], tovabba petevezetS-gyulladast, gangrénas
bdrgyulladast és helyi talyogokat képesek kialakitani, a vérkeringésbe bejutva

MRSA térzsekkel izUletgyulladast, ill. csontvelégyulladashoz tarsuld porcelhalast okozhatnak [15-17].
leginkabb nem Baromfifélékben el6fordulnak még a takarmanyban és az istallok berendezési
megfeleléen hékezelt targyain is. A meticillin-rezisztens Staphylococcus aureus (MRSA) torzseknek az
baromfihus- allatallomanyokhoz kapcsolédé an. livestock-associated (LA) MRSA torzseinek
készitménnyel zoonotikus tulajdonsaga globalis jelentdségl [18-20]. Az emberek fertézdése

fert6zé6dnek az emberek elsésorban élelmiszeren keresztil torténik, a legfontosabb keresztszennyezd-
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dési forras a nyers vagy a nem megfelel8en hdkezelt his fogyasztasa [21, 22].
Egy felmérés alapjan Tunézidban a nyers csirkehis 1,2%-a volt MRSA-pozitiv,
Egyiptomban pedig a kiskereskedelmi nyers csirkehlsok 38%-a volt mecA gént
hordozéd MRSA [23] és Algériaban is leirtak mar a nyers élelmiszerek esetén a
megjelenését [24].

oppurtunista, Gram-pozitiv baktériumok, klinikai jelent8séguk folyamatos nove-
kedést mutat. Baromfifélékben izlletgyulladast, porckoronggyulladast, csont-
vel8gyulladast, a porckorong feloldodasat és combcsontfej-elhaldst okozhatnak
[25-27]. Ezen kivil 6sszefliggésbe hoztak szivbelhartya-gyulladassal, hasvizkdrral
és kisvérkori magas vérnyomassal, valamint szisztémas amiloidézissal jaré izi-
leti bantalommal [28, 29]. Fiatal csirkékben kimutattak a vérpalyabdl és kozponti
idegrendszeri elvaltozasokbdl is [30]. Az elmdlt 50 évben egyre jelent8sebbé
vald gydgyszer-rezisztenciajuk vilagszerte a kérhazi fert6zések egyik f6 okozdjava
emelte ki 6ket [31, 32]. KUl6énbdsen aggasztd a vankomicinnel szemben rezisztens
Enterococcus torzsek globélis terjedése. Az Eurdpai Antimikrobialis Rezisztencia
FelUgyeleti Rendszer (EARSS) arrdl szamolt be, hogy a klinikai vankomicinnel
szemben rezisztens Enterococcus faecium prevalenciadja Eurdpaban a 2015-6s
10,5%-0s szintrél 2018-ra 17,3%-ra emelkedett [33].

Az Enterobacteriaceae csaladba tartozd Escherichia coli (E. coli) egy Gram-negativ
baktérium. A csirkék bélcsatornajat kolonizald torzsek tobbsége kommenzalista, a
normalis bélmikrobiom részét képezi. Néhanyuk madarpatogén, amelyeket avian
pathogenic E. coli (APEC) térzseknek neveznek, amely torzseket az extraintestinalis
patogén E. coli (EXPEC) csoportba sorolnak [34-36]. Az APEC torzsek okozta coliba-
cillosis vilagszerte a baromfidgazaton belll az egyik legjelentdsebb oka a megno-
vekedett mortalitdsnak, a gydgyszerkdltségeknek és a vagdhidi kobzasoknak [37].
Globalis probléma az Ggynevezett Uj-Delhi metallo-B-laktaméaz-termeld térzsek
terjedése, amelyek képesek hidrolizis Gtjan bontani a penicillineket, a cefalospo-
rinokat és a karbapenemeket, azonban a monobaktdmokat nem, a B-laktamaz
inhibitorok pedig hatékonyak vellk szemben [38]. A globalis survaillance-program
részeként felmért torzsek 19,4%-a bizonyult karbapeneméaz-pozitivnak [39], Kina-
ban 31%-o0s [40], Eurépaban pedig 10,3%-0s ardnyt mutattak ki [41].

Az Enterococcus fajok vankomicin-rezisztenciaja 6sszeflggésbe hozhatd a
glikopeptid antibiotikumok kozé tartozé avoparcin 1975-6s hozamfokozdoként
torténd alkalmazasanak bevezetésével [42], amelyet elsGsorban brojlercsirkéknél
és pulykdknal alkalmaztak széles kdrben [43, 44]. Ennek hasznalata kereszt-
rezisztencia kialakuldsat eredményezte a vankomicin hatbéanyaggal szemben,
amely megmutatkozott a vankomicinnel szembeni rezisztens Enterococcus (VRE)
torzsek aranyanak folyamatos novekedésében [45]. Azokban az orszagokban (pl.
Egyesilt Allamok), ahol nem engedélyezték a hasznalatat, egészen 2008-ig
nem izolaltak VRE tdrzset haszonallatbdl. A VRE torzsek széleskor( terjedésének
kovetkeztében betiltottdk az avoparcin hozamfokozdként valé felhasznalasat, ezt
kovet8en ugyan a VRE torzsek aranya elkezdett csdokkenni, de teljesen nem tlint
el [46]. Fennmaradéasuk azzal magyarazhatd, hogy a leggyakrabban sertéseknél,
de baromfinal is alkalmazott tilozin részt vesz mindkét hatbanyaggal szemben
a rezisztenciagének szelekciéjaban, ugyanis gyakran ugyanazon plazmidon
talalhatok meg [46].

Kiléndsen nagy hazitylk esetén az aminoglikozid-rezisztencia mértéke.
Kanamicin esetén mar 1985-ben 62%-0s, sztreptomicin esetén pedig 64%-o0s
rezisztenciat irtak le [47]. Brojlercsirkék esetén kiskereskedelmi csirkehismin-
takbdl kimutattak az MRSA jelenlétét [48], ami a vagdhidakon vett mintakban
is jelen volt [49]. Egy 1998-2016-0s id3szakot feldleld holland, E. colireziszten-
ciat vizsgald tanulmany megallapitotta, hogy a legtdbb vizsgalt hatéanyaggal
szembeni rezisztencia mértéke 2010-t8l csdkkenni kezdett. Azonban aggaszté,
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hogy pl. Hollandidban egészen 2010-ig (off label) megel8zés céljabdl hasz-
naltak ceftiofur hatéanyagot naposcsibékben, valamint keltetd Gzemekben
tojasba oltva, hiszen a cefalosporin hatbdanyagokkal szembeni rezisztencia
széleskorl és gyors terjedését eredményezte [50]. Az Eurdpai Unid élelmi-
szertermeld allatokban torténd antimikrobialis rezisztencia monitorozasanak
torekvései eredményeként 2020-ban kimutattéak, hogy a kolisztinnel szemben
rezisztens torzsek aranya nagyon kicsi, a fluorokinolonokkal szembeni rezisz-
tencia viszont kritikus mértékd (brojlercsirkéknél ciprofloxacinra 60,7%, nali-
dixsavra 51,8%), ceftazidim és cefotaxim esetén pedig 0,5%-0s és 0,4%-o0s,
rezisztenciat irtak le. Brojlercsirkéknél a kiterjedt spektrumU béta-laktamazt
(extended spectrum beta lactamase, ESBL) termel8 torzsek aranya 1%-os,
a béta-laktamaz tlltermelésért felelés ampC gén jelenléte pedig 0,3%-o0s.
A multirezisztens (MDR) térzsek brojlercsirkékben 38,7%-0s, gyakorisadggal
fordultak eld [51].

Az antimikrobialis rezisztencia szempontjabdl a hazityldk élettani sajatossagait
is fontos kiemelni a szajon keresztll to6rténd antibiotikumadagolas tekinteté-
ben. A begy pH-értéke 4,5 koruli, ami savasabb a pulykdk (pH 6,0) begyéhez
képest [52]. Ez a tetraciklin hatbanyagok esetén eldnyds, hiszen megakadalyozza
kicsapddéasukat. A Lactobacillus fajok nagyobb aranyban valé jelenléte azonban
megzavarhatja a makrolidok felszivédasat, mivel képesek metabolizalni ezeket
tobacillus fajok teszik ki, ami a makrolidok, linkézamidok és sztreptograminok
fokozott metabolizacidjat vonja maga utan. Ezen kivll az enterocytak is gazdagok
citokrém P-450 enzimekben, kilondsen a CYP3A-ban, ami a makrolidok és a
linkbzamidok esetén jelentds first pass metabolizmus révén érvényesil, ezaltal
csokkentve azok bioldgiai hasznosulasat [54]. A duodenumban, a jejunumban
és az ileumban taldlhatd bélhamsejtek apikalis felszinén pedig p-glikoprotein
effluxpumpaék taldlhatdk, amelyek megzavarhatjak a fluorokinolonok, az oxi-
tetraciklin, a doxiciklin és kisebb mértékben a makrolidok emészticsatornan
keresztuli felszivodasat [55].

ANYAG ES MODSZER

A MINTAK EREDETE

Vizsgalataink soran Magyarorszag hét régidjabdl, régidonként legalabb harom
nagylétszamua allattartd teleprdl 2022-2023 k6z6tt gyljtottink kommenzalista
Staphylococcus, Enterococcus és E. coli torzseket. A mintak gyljtése a telepek
beleegyezésével, az Allathigiéniai és Allomany-egészségtani Tanszék kézrem(i-
kodésével, a telepet ellatd allatorvosok egyéb diagnosztikai céll mintavétele
soran a szakma szabalyainak megfelelGen tortént. Az allattartd telepek anonim
modon vettek részt a mintaszolgaltatasban. Telepenként 15 db légcsé- és 15 db
klodkatampon-minta begy(jtése Amies-tipusid (Biolab Zrt., Budapest, Magyar-
orszag), szén nélkili, normal aluminiumpalcds mintavevd segitségével tortént.
A fajok izolalasat az Allatorvostudoméanyi Egyetem Gydgyszertani és Méregtani
Tanszékének Mikrobioldgiai Laboratériumaban végeztik. A Staphylococcus
torzsek izoldldsa CHROMagar™ Staph aureus (Chebio Fejleszt8 Kft., Budapest,
Magyarorszag), az E. coli torzsek izoldldsa ChromoBio® Coliform (Biolab Zrt.,
Budapest, Magyarorszag) és az Enterococcus térzsek izoldldsa m-Enterococcus
modified Agar (Merck KGaA, Darmstadt, Németorszag) taptalajok segitségével
tértént. Az izolalt telepeket tripton-szoja agarra (Biolab Zrt., Budapest, Magyar-
orszag) oltottuk at, majd szintenyészetként Microbank™ rendszerben (Pro-Lab
Diagnostics, Richmond Hill, Kanada) -80 °C-on fagyasztottuk le felhasznalasig.
A mintagy(jtés sordn minden minta egyedi azonosité szamot kapott, felje-
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gyeztik, hogy milyen szervbdl (Iégcsd, klodka), milyen hasznositasi tipusbél
(tenyész, tojo, brojler), milyen életkorbél (ndvendék, felndtt) és milyen nagysagu
4dllomanybdél szarmazott (5001-50000, 50001-100000, >100000).

A vizsgalt hatdanyagokbdl (Merck KGaA, Darmstadt, Németorszag) a torzsol-
datok elkészitéséhez a Clinical Laboratory Standards Institute (CLSI) ajanlasat
kovettuk [56]. Az amoxicillin és amoxicillin-klavulansav (2:1 arany) hatdanyago-
kat (pH 7,2, 0,01 mol/L), valamint az imipenem hatdanyagot (pH 6, 0,1 mol/L)
foszfatpuffer-oldatban oldottuk fel. A ceftriaxont, doxiciklint, spektinomicint,
neomicint, kolisztint, tiamulint, tilozint, linkomicint és vankomicint desztillalt
vizben oldottuk fel. A potencialt szulfonamid (trimetoprim és szulfametoxazol
1:19 aranyban) elkészitése soran a szulfametoxazolt forrd vizben néhany csepp
2,5 mol/L NaOH-val oldottuk fel, mig a trimetoprimot 0,05 mol/L HI-lel desztil-
lalt vizben oldottuk fel. Az enrofloxacint néhany csepp 1 mol/L NaOH-oldattal
desztillalt vizben készitettik el. A florfenikolt par csepp 95%-o0s etanol és desz-
tilldlt viz segitségével oldottuk fel. A vizsgalatokhoz 1024 pug/ml koncentracioju
torzsoldatot készitettliink, korrigdlva az egyes hatdanyagok gyartd altal meg-
hatarozott tisztasagara.

A torzsek érzékenységvizsgalatat minimalis gatlé koncentracié (minimal inhi-
bitory concentration, MIC) érték meghatarozassal, a CLSI mdédszertana szerint
végeztuk el, a rezisztencia mértékének megallapitasahoz szlkséges hatarérté-
keket a CLSI [56] és a European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing
(EUCAST) iranyelvei alapjan hataroztuk meg [57].

A mikrobankrendszerben tarolt baktériumtorzseket a vizsgalatot megelz6
napon 3 ml Miller-Hinton-levesbe (MHB) oltottuk ki, majd 37 °C-on 18-24 6ran
keresztll inkubaltuk. A vizsgalatokat 96 lyukl mikrotiter lemezek (VWR Interna-
tional Kft., Debrecen, Magyarorszag) segitségével végeztik. A munkalemezek
elsé oszlopanak kivételével a lyukakat 90 pl MHB-vel toltottlk fel. Ezt kdvetden
elkészitettlk a hatdanyag torzsoldatok kettes alapl higitasi sorat MHB-vel, igy
minden esetben 512 pg/ml koncentraciét kaptunk, amit az els8 oszlop lyukaiba
mértink 180 ul mennyiségben. Ezt kettes alapon higitottuk tovabb a lemezen,
Ggy, hogy 90 ul elegyet a masodik oszlopba mértink, alaposan elkevertik, majd
ebbdl 90 ul -t tovabb mértiink, és igy tovabb egészen a munkalemez 10. osz-
lopaig, ahol a szuszpendalast kovetben a felesleges 90 ul-t a pipettaheggyel
egyltt eldobtuk, igy minden oszlopban 90 ul szuszpenzidt kaptunk. A munka-
lemezeken egy sor egy baktériumtorzs vizsgalatara szolgalt. Egy segédlemezen
elkészitettlk a 0,5 McFarland-értékre beallitott baktériumszuszpenzidt. A kettes
alapU higitasi sort tartalmazé lemezek 11. oszlopatdl kezdve haladva visszafelé
minden lyukba 10 ul baktériumszuszpenzidt pipettdztunk a segédlemezrdl. A
11. oszlop pozitiv kontrollként szolgalt (csak baktériumszuszpenzidt és levest
tartalmazott), a 12. oszlop pedig negativ kontrollként (csak levest tartalmazott)
funkcionalt. A munkalemezeket ezt kbvetéen 18-24 6ran keresztil 37 °C-on inku-
baltuk, majd az értékelést SWIN automata MIC-leolvasd (CheBio fejlesztd Kft.,
Budapest, Magyarorszag) és VIZION rendszer (CheBio fejleszté kft., Budapest,
Magyarorszag) segitségével végeztik el.

Az értékelés soran meghataroztuk a tobbsz6ros gydgyszer-rezisztenciaval
rendelkezd torzsek aranyat. Az MDR torzsek minimum harom antibiotikumcso-
porton belll legalabb egy hatéanyaggal szemben rezisztens torzsek; a kiterjedt
gybgyszerrezisztens torzsek (extensively drug-resistant, XDR) k6zé soroljuk a
maximum egy vagy két antibiotikumcsoportra érzékeny torzseket, amelyek eze-
ken a csoporton belll legalabb egy hatbéanyagra rezisztensek; a panrezisztens
torzsek (pandrug-resistant, PDR) kdzé pedig az dsszes vizsgalt antibiotikum-
csoporttal szemben rezisztens torzsek tartoznak [58].
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1. ABRA. A mintavételi
helyek regiondlis megoszldsa
hasznositdsi tipusonként.
Régionként minimum hdrom
mintavételi pontrdl, 6sszesen
nyolc hishasznd (brojler),
nyolc drutojds-termelé és
hét tenyész tylk teleprdl tor-
tént a mintdk begydljtése

FIGURE 1. Regional
distribution of sampling sites
by land use type. A minimum
of three sampling points per
region were sampled, for a
total of eight meat farms,
eight commodity egg farms

and seven breeding farms
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STATISZTIKA

Az adatok statisztikai elemzését az R program 4.1.0 verzidjanak segitségével
végeztik. A normalis eloszlast Shapiro-Wilk-teszttel néztlk, a norméalis elosz-
last nem kovetd adatokat nem parametrikus tesztekkel vizsgaltuk tovabb. Az
egyes hatbéanyagok rezisztenciajanak mértékében a hasznositasi iranyok szerinti
kilonbségek elemzésére a Kruskal-Wallis-tesztet alkalmaztuk. Ez a teszt nem
feltételezi az adatok normalis eloszlasat, és alkalmas arra, hogy dsszehasonlitsa
tdbb mintaegylttes medianjat, amiidealis a kilonb6z& csoportok (jelen esetben
a hasznositasi irdnyok) kozotti kilonbségek elemzésére. Ezt kdvetSen tovabbi
poszt hoc tesztet alkalmaztunk a csoportok kozotti pontos 6sszefliggések meg-
hatarozasara. Enhez Mann-Whitney U-tesztet alkalmaztunk, paronként minden
egyes hasznositasi tipust 6sszehasonlitottunk, majd a Bonferroni-korrekcidval
korrigaltuk a tobbszorés 6sszehasonlitasokbdl adddé inflalédott p-értékeket. A
Bonferroni-korrekcié alkalmazasa el6tt szem eldtt kell tartani, hogy novelheti
a masodfaju hiba esélyét (a valés kilonbségek észlelésének elmulasztasa).
Hasznositasi iranyonként és hatbéanyagonként az adatok atlagat, medianjat,
a kvartiliseket és az adatok szdérasat dobozdiagramon abrazoltuk. Ez lehetdvé
tette hasznositasi iranyonként az adatok atlaganak és medianjanak egyszer(
Osszehasonlitasat.

EREDMENYEK

Osszesen az orszagbdl nyolc hishasznG (brojler), nyolc &rutojas-termeld és
hét tenyésztylkteleprdl szarmaztak a mintak. Staphylococcus esetén 227 tor-
zset izolaltunk, amelyek kozil 81 torzs hdshasznU telepekrdl, 85 torzs arutojas-
termeld telepekrdl és 61 torzs tenyésztelepekrdl szarmazott. A vizsgalatok soran
499 Enterococcus torzset izolaltunk, ezek k6zUl 179 torzs hishasznd teleprdl, 204
torzs arutojas-termeld teleprdl és 119 torzs tenyészallomanybdl lett izolalva.
E. coliesetén 6sszesen 410 torzset izolaltunk, amelyek k6zUl 185 térzs hlGshasznu
teleprdl, 127 torzs arutojas-termeld teleprél és 98 torzs tenyészallomanybdl ke-
rUlt ki. A mintavételi helyek regionélis megoszlasat hasznositasi tipusonként az
1. dbra szemlélteti.




2. ABRA. A Staphylococcus
térzsek amoxicillin hatéanyaggal
szemben tapasztalt MIC-érté-
keinek dbrdzoldsa dobozdiagram
segitségével

Az eredmények a hdshasznu al-
lomanyok esetén joval nagyobb
szbrast mutatnak, azonban a
rezisztencia mértéke a tenyészal-
lomanyokban volt a legnagyobb

FIGURE 2. Representation of MIC
values of Staphylococcus strains
against amoxicillin using a box plot
The results show a much larger
variance in the meat flocks, but
the resistance rate was in highest
in the breeding flocks
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A Staphylococcus térzsek esetén elvégeztik a torzsek MIC-értékének megha-
tarozasat, majd elsé korben eredményeinket dobozdiagramokon abrazoltuk igy
konnyen dssze tudtuk hasonlitani a szérast. A hatbanyagok koézUl az amoxicillin
dobozdiagramjat a 2. dbra szemlélteti. A hatbanyagra nézve a legnagyobb szérast
a hdshaszn( alloméany mutatta, altaldanossagban a tojoallomanyokban volt a leg-
kisebb a rezisztencia szazalékos mértéke. Tiamulin és linkomicin esetén minden
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hasznositasi tipusban kiugréan nagy volt a rezisztencia mértéke. Vankomicinnel
szemben a tenyészallomanyokban 19,7%-o0s rezisztenciat figyeltink meg. Az
egyes hatbéanyagok hasznositasi tipusonként megallapitott rezisztenciamértékét a
3. dbra szemlélteti h6térkép (heatmap) formajaban. Ennek segitségével kénnyen
0sszehasonlithatéak a rezisztencia aranyok, és azonosithatdak azok a hasznositasi
tipusok, ahol az antibiotikumrezisztencia kiemelkedden nagy.

A Shapiro-Wilk-teszt alapjan a MIC-értékek nem mutattak normalis eloszlast
egyik hatbanyag esetében sem. Ez azt jelenti, hogy a vizsgalt torzsek MIC-érté-
kei eltérést mutatnak a normal eloszlastél minden antibiotikum esetében. Mivel
az adatok nem kovetnek normalis eloszlast, nem parametrikus teszteket alkal-
maztunk a kllonbségek vizsgalatdhoz. A Mann-Whitney U-teszt sordn kapott
p-értékek, minden hatdanyagra nézve és a kilonboz8 hasznositasi csoportok
Osszehasonlitasat kdvetden azt mutattak, hogy a legtobb hatbanyag esetén szig-
nifikans kilonbség (p < 0,05) tapasztalhatd a hasznositasi tipusok k6zott. Nem volt
szignifikans a kilonbség az enrofloxacin, a linkomicin, a neomicin hatéanyagok
kozott egyik hasznositasi tipus kozott sem.

Random forest modell segitségével vizsgaltuk, hogy a vankomicin-rezisztencia
elére jelezheté-e, a modell pontossaga 97,1% volt az adatkészlet alapjan. Fontos-
sagi sorrendben az amoxicillin, a florfenikol és a tilozin hatbéanyagokkal szembeni
rezisztencia mutatta a legnagyobb 6sszefliggést a vankomicin-rezisztenciaval.
Ez azt feltételezi, hogy az amoxicillin-, a florfenikol- és a tilozin-rezisztencia
esetében nagyobb az esélye a vankomicin-rezisztencia egyidejd kialakulasanak.
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3. ABRA. A vizsgdlt hatéanyagok
esetén hasznositdsi irdnyonként

tapasztalt rezisztencia mértéke

Staphylococcus baktériumfajra a 80%

legnagyobb mértéki rezisztenciat
az arutojas-termeld allomanyokban NEO - 220 250 B2
tapasztaltuk. A szinek mélysége
jelzi a rezisztencia aranyat, minél 60%

sOtétebb a szin, annal nagyobb

Hatéanyag

a rezisztencia mértéke az adott

Rezisztencia (%)

hasznositasi tipusban 40%

FIGURE 3. Resistance rates by
recovery pathway for the tested
active substances - 20%

The highest levels of resistance to

Staphylococcus aureus were found VAN - 49 19,7 7.1
in commodity egg- his tenyész tojas

producing herds. The depth of Hasznositas

the colors indicates the level of

resistance, the darker the color the

AMX - amoxicillin; AMK - amoxicillin-klavulansav; CEF - ceftriaxon; NEO - neomicin; SPE - spektinomicin;
DOX - doxiciklin; FLO - florfenikol; TIL - tilozin; TIA - tiamulin; LIN - linkomicin; ENR - enrofloxacin; PSA -
given type of utilization potencialt szulfonamid (trimetoprim-szulfametoxazol 1:19 aranyban); VAN - vankomicin

higher the level of resistance in the

ENTEROCOCCUS TORZSEK

Enterococcus torzsek esetén is dobozdiagramok segitségével dbrazoltuk a MIC-ér-
tékeket és dsszehasonlitottuk az egyes hasznositasi tipusok szerint. Az amoxicillin
hatbanyag esetén a legnagyobb szdéras a hlGshasznl adllomanyok esetén volt meg-
figyelhetd (4. dbra), ugyanakkor a tojdshasznl alloméanyokban volt a hatbanyaggal
szemben a legkisebb a rezisztencia szdzalékos mértéke.

4. ABRA. Az Enterococcus

torzsek amoxicillin

hatéanyaggal szemben 300¢
tapasztalt MIC-érték megosz-
IGsok hasznositdsi tipusonként 250+ \ 9 -

A hlshasznU allatok esetén
volt a legnagyobb szoras
200t
FIGURE 4. MIC value
distributions of Enterococcus
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The highest variance was 100}
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5. ABRA. Hdzitydkdllomd-
nyokbdl izolalt Enterococcus
térzsek antimikrobidlis-
rezisztencia-profilja

A szinek mélysége jelzi

a rezisztencia aranyat,
minél soététebb a szin, annal
nagyobb a rezisztencia
meértéke az adott
hasznositasi tipusban

FIGURE 5. Antimicrobial
resistance profile of Entero-
coccus strains isolated from
domestic flocks

The depth of color indicates
the level of resistance, the
darker the color, the higher
the level of resistance in
the given recovery type
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Ezt kévetéen meghataroztuk a rezisztencia szazalékos értékét és hdtérképen
adbrazoltuk azt (5. dbra). A cefalosporinokkal szemben az Enterococcusok ereden-
dben rezisztensek, doxiciklin esetén nagyon hasonldan alakult a rezisztencia
mértéke minden hasznositasi iranyban, potencialt szulfonamid esetén pedig a
tenyészallomanyban volt kiugréan nagy a rezisztencia mértéke. A tébbi hatbanyag
esetén a hlGshasznositasi iranyban kaptunk nagyobb eredményeket. Ki kell emelni
a vankomicinnel szembeni kiugrd értéket a hishasznl allomanyokban (39,7%),
mig a tojashasznl alloméanyokban 17,6%-o0s értéket kaptunk.
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AMX - amoxicillin; AMK - amoxicillin-klavulansav; CEF - ceftriaxon; NEO - neomicin; SPE - spektinomi-
cin; DOX - doxiciklin; FLO - florfenikol; TIL - tilozin; LIN - linkomicin; ENR - enrofloxacin; PSA - potencialt
szulfonamid (trimetoprim-szulfametoxazol 1:19 ardnyban); VAN - vankomicin

A Shapiro-Wilk-teszt alapjan a MIC-értékek itt sem mutattak normalis eloszlast
egyik hatbanyag esetében sem. Tehat a MIC-értékek eltérést mutattak a normal
eloszlastdl minden antibiotikum esetében. Igy nem parametrikus teszteket alkal-
maztunk a kildnbségek vizsgalatahoz. A Kruskal-Wallis-teszt eredményei alapjan
a klulénb6z6 hatdanyagok MIC-értékei és a rezisztencia mértékében szignifikans
kUlénbségek voltak a hasznositasi iranyok tekintetében. Kivétel ez aldl a doxiciklin
(p = 0,0518). A Mann-Whitney U teszt soran kapott p-értékek szintén a legtobb
hatbanyag esetén hasznositasi tipusonként szignifikans kilonbséget mutattak.
Ez alél kivétel volt a ceftriaxon tojas-tenyész (0,6954), a doxiciklin tojas-hus
(p = 0,7460) és a tojas-tenyész (p = 0,1274), a florfenikol tojas-hus (p = 0,0793),
a linkomicin tojas-tenyész (p = 0,3787), az enrofloxacin tojas-tenyész (0,1481),
a potenciadlt szulfonamid tojas-his (p = 0,1493) és a vankomicin tojas-tenyész
(p = 0,7743) hasznositasi irdnyok 6sszehasonlitasa.
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Vankomicin-
rezisztencidval leginkébb
6sszefliggd hatéanyagok

az amoxicillin, a
tilozin és a florfenikol
hatéanyagok voltak

6. ABRA. Az amoxicillin
MIC-értékmegoszldsa
hasznositdsi irGnyok szerint
A hlshasznositasi irany
nagyobb interkvartilis
terjedelmet és nagyobb
medianértéket mutatott

a masik két hasznositasi
iranyhoz képest

FIGURE 6. Distribution of
amoxicillin MIC value by
utilization route

The meat utilization route
showed a larger interquartile
range and a higher median
value compared to the other
two utilization routes
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Random forest modell segitségével az egyes torzsek rezisztenciaprofilja alap-
jan megvizsgaltuk a vankomicin-rezisztencia elbrejelzés becslését. A modell
pontossaga 100%, a precizitdsa, az érzékenység és az Fl-score értéke minden
esetben 100% volt. A pontossag a helyes eldrejelzés aranyat jelzi, a precizitas és
az érzékenységis az 0sszes pozitiv elGrejelzés kozotti tényleges valds eldrejelzése
aranyat mutatja, az Fl-score pedig a pontossag és az érzékenység harmonikus
atlaga alapjan keril meghatéarozasra. Az eredmények azt feltételezik, hogy a
modell tokéletesen képes elbre jelezni a vankomicin-rezisztenciat az Enterococcus
torzseknél, figyelembe véve a mas antibiotikumokkal szembeni rezisztenciat. A
vankomicin-rezisztenciaval leginkabb 6sszefliggd hatdéanyagok az amoxicillin, a
tilozin és a florfenikol hatéanyagok voltak. Tehat az ezekkel szembeni rezisztencia
jelenléte novelheti a vankomicin-rezisztencia kialakuldsanak esélyét.

ESCHERICHIA COLI TORZSEK

E. coli esetén is elsének az egyes hatdanyagok MIC-értékeit hasznositasi ira-
nyonként dobozdiagram segitségével vizsgaltuk. Amoxicillin hatbéanyag esetén
(6. dbra) jol 1athatd a kllonbség a MIC-értékek eloszldsaban az egyes hasznositasi
iranyok kozott.
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Ezt kovetben meghataroztuk hatdbanyagonként az egyes hasznositasi iranyok
AMR-szazalékértékét. Az eredményeket hétérképen abrazoltuk (7 dbra). Ez alap-
jan lathatd, hogy a hlshasznU alloméanyok esetén joval nagyobb a rezisztencia
mértéke, mint a masik két hasznositasi tipusnal. Ez aldl kivételt képez a ceftiofur
(28,579%), a kolisztin (38,78%) és a potencialt szulfonamid (59,18%) a tenyészalla-
toknal. A legkritikusabb a helyzet a hGshasznU allomanyok esetében amoxicillinre
(76,22%), neomicinre (86,49%), spektinomicinre (79,46%) és florfenikolra (85,95%).
A tojastermeld alloméanyoknal a neomicinnel szemben (77,177%) volt a legnagyobb
mértékd a rezisztencia. A tenyészallomanyok esetén pedig a legtobb hatdéanyagra
joval kisebb rezisztenciaértékeket figyeltink meg a masik két hasznositasi irany-
hoz képest.

Ezt kdvetben vizsgaltuk, hogy van-e szignifikans kilonbség az egyes hasznositasi
tipusok rezisztenciamértéke kozott. A Shapiro-Wilk-teszt alapjan a MIC-értékek itt
sem mutattak normalis eloszlast egyik hatbanyag esetében sem. Mivel az adatok



7. ABRA. Hdzitylkdllomd-
nyokbdl izoldlt Escherichia
coli térzsek antimikrobidlis-
rezisztencia-profilja

A szinek mélysége jelzi a
rezisztencia aranyat, minél
sotétebb a szin, annal
nagyobb a rezisztencia
mértéke az adott
hasznositasi tipusban

FIGURE 7. Antimicrobial
resistance profile of
Escherichia coli strains
isolated from domestic flocks
The depth of color indicates
the level of resistance, the
darker the color, the higher
the level of resistance in
the given recovery type

A Staphylococcus
torzsek 93,8%-a
legaldbb harom vizsgalt
hatéanyaggal szemben
rezisztens volt
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AMX - amoxicillin; AMK - amoxicillin-klavulansav; CEF - ceftriaxon; IMI — imipenem; NEO - neomicin; SPE
- spektinomicin; DOX - doxiciklin; FLO - florfenikol; ENR - enrofloxacin; KOL - kolisztin; PSA - potencialt
szulfonamid (trimetoprim-szulfametoxazol 1:19 aranyban)

nem kovettek normalis eloszlast, nem parametrikus teszteket alkalmaztunk a
kildnbségek vizsgalatahoz. Az egyes hatdanyagok rezisztencidjanak mértékében
a hasznositasi iranyok szerinti kGlonbségek elemzésére a Kruskal-Wallis-tesz-
tet alkalmaztuk. A ceftriaxon kivételével (p = 0,154) az 6sszes tobbi hatdanyag
esetén a kis p-értékek (p < 0,05) azt jelezték, hogy a hasznositasi iranyok kozott
szignifikans kuldnbségek vannak az adott hatéanyagok MIC-értékeiben, amit a
MIC-értékek alapjan meghatarozott rezisztens/érzékeny eredmények statisz-
tikai elemzése is alatamasztott, hasonléan csak a ceftriaxon képezett kivételt
(p = 0,459).

Az egyes hasznositasi tipusok paronkénti 6sszehasonlitdsara Mann-Whitney
U-tesztet alkalmaztunk, majd a Bonferroni-korrekcidval korrigaltuk a tdbbszoros
dsszehasonlitasokbdl adddd inflalddott p-értékeket. Nem volt kilonbség egyik
hasznositasi tipus k6zott sem ceftriaxon, doxiciklin és kolisztin esetén.

MULTI- (MDR), KITERJEDT SPEKTRUMU (XDR)

ES PANREZISZTENS (PDR) TORZSEK

A Staphylococcus térzsek rezisztenciaprofiljat vizsgalva a torzsek kozul 213 (93,8%)
bizonyult MDR-nek, azaz legalabb harom vizsgalt hatéanyaggal szemben volt re-
zisztens. Tovabba 12 torzs (5,3%) volt XDR és 1 térzs (0,4%) PDR. Az Enterococcus
torzsek kozil 417 térzs (83,6%) volt MDR, 83 térzs (16,6%) bizonyult XDR-nek és
5 tdrzs (1%) volt PDR. Az E. coli torzsek rezisztenciaprofiljat elemezve megélla-
pitottuk, hogy 265 torzs (64,6%) volt MDR, tovabba 7 térzs (1,7%) volt XDR és 2
torzs (0,5%) PDR tdérzsnek bizonyult. Az XDR (kivéve Enterococcus tdrzsek) és PDR
torzsek foldrajzi eredetét a 8. dbra szemlélteti.



BAROMFI

8. ABRA. Hdzitylk
allomanyokbdl izoldlt ki-
terjedt gyégyszerrezisztens
(XDR) és pdnrezisztens (PDR)
baktériumtérzsek foldrajzi
eredete

A torzsek az észak-alfoldi

és a kozép-dunantali
régidokban koncentralédtak

FIGURE 8. Geographical
origin of extensively
drug-resistant (XDR) and
pan-drug resistant (PDR)
bacterial strains isolated
from domestic flocks
The strains were
concentrated in the
Eszak-Alféld and
Ko6zép-Dunantdl regions
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Osszesen 227 Staphylococcus baktériumtdrzset vizsgaltunk. Amoxicillin esetén a
tenyészallomanyokban tapasztaltuk a legnagyobb, 18%-0s rezisztenciat, ezt k6-
vette a hUshasznU &lloméanyban tapasztalt 12,3%-0s és végll az étkezési tojaster-
meld &dllomanyokban megfigyelt 8,2%-o0s rezisztencia, Kim és mtsai penicillinekre
51,2%-0s rezisztenciat tapasztaltak [59], ami joval nagyobb az &ltalunk megfigyelt
értékekhez képest. Amoxicillin-klavulansav baromfifélékre nincs engedélyezve,
maximalis maradékanyag szint (maximum residue level, MRL) hianyaban, igy
dsszehasonlitasi alapunk nem volt Staphylococcus fajok esetén, ahogy ceftiaxon
és imipenem hatdanyagokat sem hasznalnak. Doxiciklin esetén a rezisztencia
hishasznl allomanyokban 38%, tenyészallomanyokban 21,3% arutojas-termeld
allomanyokban pedig 11,8%. MIRANDA és mtsai doxiciklinre 58,4%-0s [60] Kim és
mtsai pedig tetraciklinre 38,8%-o0s rezisztenciat figyeltek meg [59], ez utdbbi
egybevag a hldshaszn( allomanyokban megfigyelt értékkel. Enrofloxacin esetén
a rezisztencia mértéke a tenyészallomanyban 60,7%-0s, hlshasznl allomany-
ban 59,3%-0s és a tenyészallomanyban 47,1%-o0s volt, ugyanakkor Kim és mtsai
ciprofloxacinra csak 33,9%-0s rezisztenciat taldltak [59]. Vankomicin esetén a
tenyésztyUkallomanyokban volt a legnagyobb (19,7%) a rezisztencia, amit az aru-
tojas-termeld (7,1%) és a hishasznl allomanyok (4,9%) kovettek. Mkize és mtsai
bélsarmintabdl izolalt torzsek esetén 14%-o0s, ugyanakkor vagdhidi mintdkban
61,9%-0s rezisztenciat mutattak ki [61].

Osszesen 499 Enterococcus térzs antimikrobidlis érzékenységi vizsgalatat végez-
tik el. Amoxicillin hatéanyagra a hlishaszn( allomanyokban 28,5%-0s, arutojas-
termeld allomanyokban 17,6%-o0s és a tenyészallomanyokban 14,7%-o0s reziszten-
ciat figyeltiink meg. BEKELE és mtsai a klilonboz4 telepekrdl vizsgalt mintak esetén
eredményeinkhez képest nagyobb, 43-63% kozotti rezisztenciaértékeket irtak le
[62], LEMSADDEK és mtsai ugyanakkor a tartastechnoldgiat figyelembevéve peni-
cillin hatéanyagra szabadtartas esetén csak 6,25%-0s, ugyanakkor hagyomanyos
tartas esetén 33,3%-o0s rezisztenciat figyeltek meg [63]. Az amoxicillin-klavulansav
hatdanyagra hishaszna allomanyokban 17,9%-o0s, arutojds-termeld allomanyok-
ban 11,3%-0s és tenyészallomanyokban 3,4%-0s rezisztenciat figyeltink meg.
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PESAVENTO és mtsai 1,47%-o0s [64], ugyanakkor AvENI és mtsai 73,3%-0s reziszten-
ciat mutattak ki [65]. Neomicinre a hlGshasznu allomanyok esetén tapasztaltuk a
legnagyobb mértéki rezisztenciat (92,7%), az arutojas-termeld (68,1%) és tenyé-
szallomanyokban (66,4%) jéval kisebb volt a rezisztencia mértéke. LaANzA és mtsai
83%-o0s rezisztenciat mutattak ki [66]. Spektinomicin esetén szintén a hlshasznl
dllomanyokban (91,6%) volt igen nagy aranyu a rezisztencia, az arutojas-termeld
dllomanyokban 48,5%-0s, a tenyészallomanyokban ugyanakkor csak 23,3%-0s
rezisztenciat tapasztaltunk. KARUNARATHNA és mtsai 9%-0s rezisztenciat irtak le
[67]. Doxiciklin hatbanyagra nagyon hasonldan alakultak hasznositasi tipusonként
a rezisztencia értékek (33-41,2%). BEKELE és mtsai a vizsgalt telepeken 26-41%
kozotti rezisztenciat tapasztaltak [62], SCHWAIGER és mtsai Okoldgiai tartasban
39,7%-0s, hagyomanyos tartasban pedig 70,1%-0s rezisztenciat figyeltek meg [68],
NoH és mtsai pedig 58,2%-ban allapitottak meg a rezisztens torzsek aranyat [69].

A florfenikollal szemben rezisztens torzsek aranya a hishaszn( allomanyokban
volt a legnagyobb (62%), ugyanakkor SCHWAIGER és mtsai 6koldgiai tartdsban és
hagyomanyos tartdasban sem mutattak ki rezisztens tdrzset [68], KARUNARATHNA
és mtsai is csupéan a torzsek 0,4%-nal tudtak megéllapitani a rezisztenciat [67],
Kim és mtsai pedig 14,3-18,7% kozotti rezisztencia értékeket taldltak [70]. Tilozin
vizsgalata soran szintén a hdshasznu allomanyok esetén volt kiemelked&, 77,7%-
0s a rezisztencia mértéke, Kim és mtsai 53-63,6% kozotti értékeket irtak le [70].
Ahogy linkomicin esetén a 88,3%-0s rezisztencia is a hlshaszn( dgazatban
volt kiemelkedd, STEPIEN-PYSNIAK és mtsai szintén nagy, 98,7%-0s rezisztenciat
tapasztaltak [71].

Az enrofloxacin egy széles korben alkalmazott hatéanyag a baromfidgazatban,
a vele szembeni rezisztencia a hishasznd allomanyban 60,3%-0s, a tenyészal-
lomanyokban 40,5%-0s, az arutojas-termeld allomanyokban pedig 36,3%-0s
volt. OLIVEIRA és mtsai 83,3%-0s [72], azonban KARUNARATHNA és mtsai minddssze
5,1%-o0s rezisztenciat irtak le [67], ugyanakkor Liu és mtsai 29,6%-o0s rezisztenciat
tapasztaltak [73]. Potencialt szulfonamid (trimetoprim-szulfametoxazol) esetén
jéval nagyobb értékeket tapasztaltunk, MakarRov és mtsai 32,9-36,6% kozotti
[74], KARUNARATHNA és mtsai viszont csak 7,4%-o0s rezisztenciat figyeltek meg [67].
Vankomicin hatéanyagra a hishaszn( dgazatban tapasztalt 39,7%-o0s rezisztencia
aggasztd, ahogy a tenyészallomanyokban leirt 27,6%-0s és az arutojas-termeld
dgazatban megfigyelt 17,6%-o0s rezisztencia is. SCHWAIGER és mtsai [68], és SEME-
DO-LEMSADDEK és mtsai sem mutattak ki rezisztenciat [63], KARUNARATHNA és mtsai
1,9%-o0s [67], PESAVENTO és mtsai 2,9%-0s [64], Roy és mtsai 4,4%-o0s [75], BEKELE
és mtsai a kilonbozd telepeken viszont mar 15-66% kozotti [62], AYENI és mtsai
mar 65%-o0s [65], Liu és mtsaiviszont 92% feletti rezisztenciat figyeltek meg [76].

Osszesen 411 E. coli térzsnek vizsgaltuk meg az érzékenységét. Amoxicillin
esetén a hGshaszn( dgazatban 76,2%-o0s, az arutojas-termeld dgazatban 48%-os
rezisztenciat tapasztaltunk, ugyanakkor a tenyészalloméanyokban ez csak 28,6%-
os volt. HassaN és mtsai ampicillinre 32%-o0s [77], KausHik és mtsai penicillinre
89,4%-0s, ampicillinre 80,4%-0s [78], MucH és mtsai ampicillinre dkoldgiai tar-
tasban 19%-0s, hagyomanyos tartasban 33,8%-o0s [79], DE JonG és mtsai ampi-
cillinre 32,7-65,3% kozotti [80], RIVERA-GoOMIS és mtsai ampicillinre 30,8%-0s [81]
rezisztenciat allapitottak meg. Amoxicillin-klavulansav esetén minden esetben
sokkal kisebb rezisztenciaértéket kaptunk az amoxicillinhez képest, ami alata-
masztja, hogy a torzsek egy része B-laktaméaztermeld. A legalacsony szintl (1%)
rezisztencia a tenyészallomanyokban volt megfigyelhetd, a legnagyobb mértékl
pedig a hUshasznl alloméanyokban (37,3%). Majewskl és mtsai ugyanakkor 84,6%-
os [82] rezisztenciat mutattak ki. Ceftriaxon esetén hasznositasi tipusonként
nagyon hasonld, 22-28,6% kozotti rezisztencia értékeket kaptunk. KausHik és
mtsai hozzank hasonldan 28,2%-o0s [78], MANDAL és mtsai cefotaximra 78,1%-o0s
[83] rezisztenciat irtak le.
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Imipenem esetén viszonylag kismértékd (1-9,4% kozotti) rezisztenciat tapasz-
taltunk. SHAIB és mtsai nem mutattak ki rezisztenciat [84], MoFFo és mtsai
ugyanakkor kb. 20%-o0s rezisztencidt irtak le [85]. Neomicinnél a hishasznl
dllomanyokban megfigyelt 86,5%-0s rezisztencidhoz hasonlé mdédon MajJEwWsKI
és mtsai 84,6%-0s [82], ugyanakkor KausHik és mtsai gentamicinre 13%-o0s
[78], DE JonG és mtsai gentamicinre 0,9-7% kozotti [80], RIVERA-GoMIs és mtsai
gentamicinre 12,3%-o0s [81] rezisztenciat figyeltek meg. Spektinomicin esetén
a tenyészallomanyokban tapasztaltunk hasonld (42,9%) rezisztenciat, mint
ADELOWO és mtsai (47%)[86].

Doxiciklinre a hGshasznl (50,3%) és a tenyészalloméanyokban (49%) nagyon
hasonldan alakult a rezisztencia, arutojas-termeld allomanyokban viszont csak
33,1% volt. HAssAN és mtsai 44%-0s [77], MajJEwskI és mtsai 36%-0s [82], MANDAL
és mtsai 78,1%-o0s [83], KAusHIK és mtsai tetraciklinre 17,4%-o0s [78], MucH és mtsai
tetraciklinre okoldgiai tartasban 27,6%-0s, hagyomanyos tartasban 25,9%-o0s
[79], DE JoNG és mtsai tetraciklinre 41,3-67,5% kozott [80], RIVERA-GoMIS és mtsai
tetraciklinre 62,1%-0s [81] rezisztencidt mutattak ki. Florfenikolra a legnagyobb
aranyl rezisztencia a hGshaszn( alloméanyban volt mérhetd (85,9%). Ugyanakkor
ADELOWO és mtsai nem mutattak ki rezisztenciat [86], WANG és mtsai 0,9%-o0s
rezisztenciat irtak le [87].

Enrofloxacin esetében a hishasznU adllomanyban 67%-o0s, a tenyészallomanyok-
ban 48%-0s, az arutojas-termeld allomanyokban pedig 36,2%-0s rezisztenciat
figyeltink meg. Majewski és mtsai 34,6%-o0s [82], Hassan és mtsai 32%-o0s [77],
KAUSHIK és mtsai ciprofloxacinra 6,5%-o0s [78], MucH és mtsai ciprofloxacinra
okolégiai tartasban 33,3%-0s, hagyomanyos tartasban 69,1%-os [79], DE JonG és
mtsai ciprofloxacinra 7,3-21,3% kozotti [80] rezisztenciat mutattak ki. Kolisztin
hatdanyagra a tenyészallomanyokban volt a legnagyobb, 29,7%-o0s a rezisztencia,
ugyanakkor ADELOWO és mtsai nem mutattak ki rezisztens térzset [86], KEMPF és
mtsai 0,6%-0s rezisztenciat irtak le [88]. Potencialt szulfonamidra szintén a tenyé-
szalloméanyokban tapasztaltuk a legnagyobb mértékl (59,2%) rezisztenciat, ami
MaJEwskl és mtsai altal megfigyelt 53,5%-0s [82] rezisztencidhoz hasonld. HASSAN
és mtsai 38%-o0s rezisztenciat irtak le [77], ami egybevag az arutojas-termeld
dllomanyokban tapasztalt 35,4%-0s rezisztenciaval. DE JonG és mtsai 27,5-49,7%
kozotti rezisztencia értékeket irtak le [80], ami a hishasznl dlloméanyokban tapasz-
talt 40%e-o0s rezisztencidhoz all a legkdzelebb.

Eredményeink egyértelm(en alatamasztjak a rendszeres és nagy mintaelem-
szamu érzékenységivizsgalatok elvégzésének kritikus fontossagat. Ezek a vizs-
galatok kulcsfontossagl informacidkkal szolgalnak minden egyes hasznositasi
iranyra vonatkozdan, klilondsen a rezisztencia aktualis allapotat illetéen. A szak-
irodalomban leirt eredményektdl tobb esetben tapasztalt eltérés oka lehet
az eltérd antibiotikumfelhasznalas, ezért a joviben érdemes az érzékenységi
vizsgalatok eredményét a pontos antibiotikumfelhasznalads mértékével parhu-
zamba &llitani. Az adatok tobbsége megerdsiti, hogy az elsédlegesen valasztott
hatbanyagok tobbsége megdrizte hatékonysagat. Ennek ellenére aggodalomra
ad okot az a tendencia, hogy a kdzegészséglgy szempontjabdl kritikusan fon-
tos hatdanyagokkal szembeni rezisztencia névekvd mértéket mutat. Az utdbbi
években megfigyelt antibiotikumrezisztencia aranyanak emelkedése vilagos
jelzést ad arra vonatkozdan, hogy szlkség van a multidiszciplinaris megkoze-
Iitésre, kilonos tekintettel az allat- és kdzegészségligyi szakemberek kozotti
szorosabb egylUttmikodésre. Az "Egy Egészség" elvének megvaldsitasa nem
csupan elmélet, hanem gyakorlati Iépésekre 6szténdz, amely magaban foglalja
a megeldz8 intézkedések kidolgozasat, az oktatasi programok bevezetését, és
az agazatkdzi kommunikacid erdsitését. Csak igy lehet hatékonyan kiizdeni a
rezisztencia novekedésével, és biztositani az emberi egészség védelmét hosszU
tavon.
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Az RRF-2.3.1-21-2022-00001 szamu projekt a Helyreallitasi és Ellenalloképességi
Eszkdz és Nemzeti Helyreallitasi Alapbdl nyUjtott tdmogatasaval, az RRF-2.3.1-21
palyazati program finanszirozadsaban valdsult meg.
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fajokban leirt markerek segitségével
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OSSZEFOGLALAS

A hazankban fokozottan védett parlagi sas (Aquila heliaca) 6kolégiaja territoridlis
viselkedésébdl adéddan jol vizsgalhatd nem-invaziv médon gy(ijtott mintak (ved-
lett tollak) DNS-profilozasaval. A szerz8k célja a fajon belili egyedi azonositasra
Magyarorszagon kordbban alkalmazott mikroszatellita-markerkészlet tovabbfej-
lesztése volt, rokon fajokban leirt markerek segitségével. A 26 marker tesztelését
kdvetben Osszeallitott 17 markeres készlet felbontdéképessége nyolc nagysagrend-
del meghaladja a korabban hasznalt készletét (az identitasi valdszinliség 10-°-rd|

megbizhatd egyedi azonositast.

SUMMARY

Background: DNA profiling allows the study of population structure, dispersal and
survival of protected species and can play an important role in mitigating wildlife
crime. The eastern imperial eagle (Aquila heliaca) is a globally vulnerable raptor
which has been actively monitored in Hungary for decades, using DNA profiling
based on microsatellite markers. However, due to the rapid growth of the population,
additional markers are required for reliable individual identification in the future.
Objectives: Our aim was to increase the resolution of the microsatellite marker
set currently used for the individual identification of the eastern imperial eagle
with cross-species markers described in related species.

Materials and Methods: \We tested 26 cross-species microsatellite markers,
out of which six were described in the Spanish imperial eagle (A. adalberti), 13 in
the Japanese golden eagle (A. chrysaetos japonica) and seven in the white-tailed
eagle (Haliaeetus albicilla). First, we tested the markers in monoplex PCR reac-
tions in 4-15 unrelated individuals, using DNA from shed feathers of breeding
individuals collected between 2011 and 2022. Then, we created multiplexes of the
polymorphic markers where possible to reduce genotyping costs. Lastly, we tested
the markers for Hardy-Weinberg equilibrium and the presence of null alleles, and
estimated the probabilities of identity for the new marker set.

Results and Discussion: In general, the polymorphism and amplification suc-
cess of markers were positively correlated with relatedness between the eastern
imperial eagle and the source species. We selected 17 markers for the final marker
set, seven previously used and ten newly tested markers (two eastern imperial
eagle, ten Spanish imperial eagle, three Japanese golden eagle and two white-ta-
iled eagle markers). All markers were in Hardy-Weinberg equilibrium and no null
alleles were detected. The probability of identity decreased compared to the old
marker set (from 10 to 107¥), ensuring the reliable individual identification of
eastern imperial eagles in the future.



VADON EL® ALLAT MIKROSZATELLITA-MARKERKESZLET FEJLESZTESE
PARLAGI SASOK EGYEDI AZONOSITASAHOZ

A vadon él6 populacidk vizsgalatdhoz szamos esetben elengedhetetlen az egye- Szdmos esetben
dek azonositasa [1]. Ez a mddszer lehetdvé teszi a talélésivaldszinlség becslését, sziikség lehet vadon
a diszperzids mintazatok tanulmanyozasat, ill. a parvalasztasi és utédgondozasi €16 allatok egyedi
stratégiak vizsgalatat is [2-5]. A genetikai alapon torténd egyedi azonositas, az azonositasdra
Gdgynevezett DNS-profilozas, ezen felll lehetdséget biztosit az egyedek rokon-

sagi fokanak becslésére, a beltenyésztettség felmérésére, ill. a populdcidstruk-

tdra feltérképezésére is [6-9]. Mindemellett a vadon éI3 &llatokkal kapcsolatos
blincselekmények (pl. orvvadaszat, illegalis kereskedelem) esetében is fontos
szerepe lehet a helyszinen és a gyandsitottnal talalt allati maradvanyok 6ssze-
vetésében [10, 11].

Védett fajok esetében kllonds jelentdségliek az emlitett vizsgalatok, hiszen a
sikeres fajvédelmi stratégiak kidolgozasanak fontos elemei a populaciék gene-
tikai allapotanak feltérképezése, valamint az egyedek tlulélésére és szaporodasi
sikerére hatd tényezdk feltarasa [9, 12-14]. A sok esetben rejtézkods életmdbdot
folytatd, és emiatt nehezen befoghatd, védett fajok egyedeinek azonositasa
gyakran csak DNS-profilozassal lehetséges az egyedek altal hatrahagyott bio-
|6giai maradvanyokbdl, mint pl. a vedlett toll, a sz&r vagy az urtlék [15, 16]. Az
ilyen, nem-invaziv mddon gy{jtott mintak azonban &ltaldaban kevesebb, rosz-
szabb min8ségl (téredezett) és sok esetben szennyezett DNS-t tartalmaznak,
amit figyelembe kell venni az egyedi azonositasra szolgald genetikai markerek
megvalasztasanal [17].

MIKROSZATELLITA-MARKERKESZLET FEJLESZTESE EGYEDI AZONOSITASHOZ

A mikroszatellitdkat, A mikroszatellitdkat, mas néven STR markereket (Short Tandem Repeat, rovid
mds néven STR tandem ismétlédés) széles kdrben hasznéaljdk egyedi azonositasra. Ezek olyan,
markereket széles nagy mutacios gyakorisagot mutaté régidok a DNS-ben, amelyekben 2-6 bazispar
kérben haszndljak hosszlUsagl motivumok ismétlédnek, valtozd szamban. Az igy kialakult hosszpo-
egyedi azonositdsra limorfizmus adja az egyedek megkilonboztetéséhez szikséges valtozatossagot.

Kellden nagyszamu és nagymértékben polimorf marker vizsgalataval olyan egyedi
DNS-profilok allithatdak fel, amelyek nem csak az egyedek egymastél valé meg-
kilonboztetését teszik lehetdvé, de a rokonsagi viszonyaik vizsgalatat is [18, 19].

Egy adott fajban az egyedi azonositasra alkalmas mikroszatellita-marker-
készlet Osszeallitdasa két Gton torténhet: mikroszatellita-markerek keresésével
a célfaj genomjaban szekvenciameghatarozas segitségével (de novo modszer),
vagy rokon fajokban mar kordbban leirt markerek alkalmazaséaval (cross-species
modszer) [20]. Az utébbi moédszer olcsébb, azonban a forrasfaj és a vizsgalandé
célfaj genetikai tavolsdga nagyban meghatarozza a markerek alkalmazhato-
sagat. Minél kozelebbi rokon a forras- és a célfaj, annal valészinlbb, hogy a
forrasfaj markere a célfajban is polimorf lesz, valamint a markerre tervezett
primerek a célfaj esetében is alkalmazhatdk [21, 22].

A mikroszatellita-markerek kivalasztasanal fontos szempont az ismétlédd
motivum jellege is. A hosszabb, négy bazisparos (tetranukleotid) ismétl§-

A mikroszatellita- désbdl alld mikroszatellitak alléljei altaldaban egyértelmibben azonosithatdk,
markerekben 2-6 mint a révidebb (di-, és trinukleotid) motivum( markereké, mert utébbiaknal
bdzispar hosszusdgu jellemz8en nagyobb mértékd ,dadogas” Iép fel, azaz a PCR polimeraz enzim
motivumok ismétiédnek, hibadjabdl adéddan gyakran keletkeznek a valdsnal néhany ismétiddéssel hosz-
valtozé szamban szabb vagy rovidebb PCR-termékek is [23]. Az amplifikacids hibara vald kisebb

hajlam azonban azt is jelenti, hogy a tetranukleotidok a sejtben végbemend
DNS-replikacié soran is kevésbé hajlamosak a mutacioéra, igy altalaban kevesebb
alléllel rendelkeznek, mint a di- vagy trinukleotid I6kuszok. A polimorfizmus
mértékét azonban az ismétlddsé motivum szekvenciaja is befolyasolja [24, 25].

A markerek alkalmazasa elStt azok tesztelése szUkséges a vizsgalni kivant
célpopulacion. A tesztelés célja olyan polimorf |I6kuszok kivalasztasa, amelyek-
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ré6l megfeleld mennyiségl és mindségl, mitermékektsl mentes PCR-termék
keletkezik és ennek megfelel8en alléljei megbizhatban detektalhatdk a kapilla-
ris-elektroforézis soran. Tovabbé az egyedi azonositashoz olyan markerkészlet
Osszeallitasara van szUkség, amely a vizsgalat céljanak megfelels felbontd-
képességgel rendelkezik. A felbontoképesség egyik legfontosabb mutatdja az
identitasivalészinliség (Probability of Identity, PI), amely annak a valészinlisége,
hogy a populaciobdl véletlenszerlien kivalasztott két egyed DNS-profilja meg-
egyezik [26]. Ez a valdszinliség nagyobb lehet rokonok esetében, igy a marker-
készlet megbizhatdésagardl pontosabb tdjékoztatast ad a Pl testvérekre korrigalt
értéke, a Pl [26]. A felbontéképességen tll az id6- és koltséghatékonysag is
fontos szempont egy markerkészlet 6sszeallitasanal. Ezt segiti el6 a markerek
egylttes felszaporitasat lehetdvé tevd, Ugynevezett multiplex PCR programok
Osszeallitdsa [27, 28]. Tovabba a koltséghatékonysaghoz hozzajarul tobb l6kusz
alléljeinek egyiddben torténd detektalasa is, amelyhez szUkségszerl, hogy a
kapillaris elektroforézis folyamatahoz az azonos hossztartomanyba esé l6kuszok
termékeit eltérd szinl fluoreszcens festékkel jeldljuk [29].

DNS-ALAPU EGYEDI AZONOSITAS A VEDETT PARLAGI SAS

(AQUILA HELIACA) ESETEBEN

A parlagi sas (Aquila heliaca, SAVIGNY 1809) egy globéalisan veszélyeztetett,
az IUCN (International Union for Conservation of Nature, Természetvédelmi
Vildgszovetség) besorolds alapjan sebezhetd (Vulnerable, VU) kategdriaba
tartozd, hazankban fokozottan védett ragadozd madar. Vilagszint( allomanyat
maximum 5000 parra becsUlik [30]. Nyugati elterjedésének hatara a pannon
régid, ahol 2019-ben 356-381 par fészkelt [31], ebbdl 287 par Magyarorszag
tertletén [32]. Eurdpai populacidi novekvd tendenciat mutatnak, beleértve a
vilagviszonylatban is jelentds magyarorszagi allomanyt [30, 33].

A koltd parlagi sasokat nagy testméretlikbdl adéddan nehéz befogni, igy
egyedi azonositasuk csak nem-invaziv mintavétel Gtjan torténé DNS-profilo-
zassal lehetséges. Territorialis viselkedésének kdszonhetSen a kolté egyedek jol
mintadzhatok a fészkek kornyékén gyljtott vedlett tollaikbdl. Erre a mddszerre
alapozva mar megvaldsult hazankban a kicserélédési rata becslése a koltd
madarakra [34], a szlovakiai alloméany populacidstruktirajanak vizsgalata [35]
valamint a rokonelkerllés, beltenyésztettség, diszperzids viselkedés és sza-
porodasi rendszer vizsgalata is a kazahsztani populaciéban [7, 36]. A felsorolt
kutatasokban alkalmazott mikroszatellita-markerkészleteket részben parlagi
sasra leirt I6kuszok alkottak [37], de nagy szammal tartalmaztak a parlagi sas
testvérfajara, az ibériai sasra (Aquila adalberti) leirt markereket is [38].

A kordbban hasznalt markerkészletek a Pl-értékik alapjan alkalmasak voltak
az egyedek megbizhatd elkildonitésére a vizsgalt populacidok akkori méreteit
figyelembe véve, azonban nem vizsgaltak az identitasi valészinliség testvérek
egyezb6ségére korrigalt valtozatat (PISIB), amely nagysagrendekkel gyengébb
lehet a PI-nél. A parlagi sasnal a Pl egy jobb mutatéja a markerkészlet meg-
bizhatésaganak, mert territoriumhlséglk, hosszUl élettartamuk és monogéam
parzasi rendszerik miatt sok édestestvér taldlhatd a populéacidokban [7, 34].

Tekintettel a magyarorszagi populacié jellemz8ire (egyre nagyobb egyedszam,
sok rokon egyed), a célunk egy olyan mikroszatellita-markerkészlet dsszeal-
Iitasa volt, amely az eddig hasznalt markerkészletnél [34] nagyobb felbontd-
képességgel rendelkezik. Ezaltal a jovében is biztositani tudja a parlagi sasok
megbizhatd egyedi azonositasat [26], valamint lehetdséget nydjt a rokonsagi
viszonyok megbizhatébb becsléséhez, ill. a populacidstruktira részletesebb
vizsgalatahoz is [39]. Az (j markerkészlet dsszeallitasdhoz egyrészt a korabbi
publikdciokban mar sikerrel alkalmazott I6kuszokat, masrészt Uj, rokon fajokban
leirt mikroszatellitakat is terveztlnk felhasznalni.
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ANYAG ES MODSZER

MINTAVETEL ES DNS-KIVONAS

A kutatashoz felhasznalt vedlett tollak a 2011 és 2022 koz6tt Kelet-Magyarorszagon
kolté parlagi sasoktdl szarmaztak, amelyeket a Helicon LIFE (2012-2016, LIFE10/
NATHU/019) és a PannonEagle LIFE (2017-2023, LIFE15/NATHU/000902) projektek
keretében gyUjtottek a Magyar Madartani Egyesllet és az illetékes Nemzeti Parkok
munkatarsai. A DNS mindségének megdrzése céljabdl a tollakat feldolgozasukig
zarhatd zacskdkban, szaraz, s6tét helyen taroltuk [40]. A DNS-kivonast a tollak felsd
koldok (superior umbilicus) részén talalhatd vérrogbdl végeztik [41] kereskedelmi
DNS-izolal6 kitek (Geneaid™ DNA Isolation Kit Tissue, Omega E.Z.N.A.® Tissue DNA
Kit) segitségével, a gyartok protokolljai alapjan. A tollakban 1évS keratin emész-
tédését elésegitendd 10 pl DTT-t (1,4-ditio-treitol) is adtunk a mintakhoz [42].

MIKROSZATELLITA-MARKEREK KIVALASZTASA
Az Ujonnan tesztelendd mikroszatellitdk kivalasztasanal szempontok voltak: (1) a
forrasfaj és a parlagi sas kozotti rokonsdg mértéke, (2) kordbbi tapasztalataink az
adott faj markereivel, ill. (3) a I6kuszok forrdsfajban mutatott tulajdonsagai (ismét-
16d& szekvencia hossza, polimorfizmus mértéke, felszaporitott szakasz hossza).
A tesztelésre kivalasztott 26 mikroszatellita kozUl hatot (Aa26, Aa4d1, Aad9, Aa53,
Aa56, Aa57) a parlagi sas testvérfajaban, az ibériai sasban (A. adalberti) [38], tizen-
harmat (AQJ10, AQJ22, AQJ36, AQJ52, AQJ62, AQ)71, AQ)72, AQJ79, AQ)84, AQJ88, AQ)91,
AQJ118, AQJ120) a japan szirti sasban (Aquila chrysaetos japonica) [43, 44] és hetet
(Hal01, Hal03, Hal04, Hal09, Hal10, Hal13, Hal14) a rétisasban (Haliaeetus albicilla)
[45] irtak le. A tesztelendd ibériai sas markerek bizonyitottan mikdodnek parlagi
sasban [7, 34, 36], azonban a magyarorszagi allomanyon még nem voltak tesztelve.
A japan szirti sas l6kuszokra azért esett a valasztas, mert egyrészt a japan szirti
sas a parlagi sashoz hasonléan az Aquila nemzetségbe tartozik, masrészt nagy-
szamu leirt mikroszatellita allt rendelkezéslinkre ebbdl a fajbdl. Habar a Haligeetus
nemzetségbe tartozd rétisas nem all kbzeli rokonsagban a parlagi sassal, utobbi faj
markerei koradbbi vizsgalatokban jol mUkodtek rétisasban [46, 47], igy feltételeztlk,
hogy a rétisas markerek is hasonléképpen alkalmazhatdak lesznek parlagi sasban.
Akivalasztott mikroszatellitak kozil 18 dinukleotid (Aa26, Aa49, Aa53, Aa56, Aa57, HalO1,
Hal03, Hal04, Hal09, Hal10, Hal13, Hal14, AQJ36, AQJ52, AQJ62, AQJ84, AQJ88, AQJ91), Ot
trinukleotid (AQJ10, AQJ71, AQJ72, AQJ79, AQJ120) és harom tetranukleotid (Aad1, AQJ22,
AQJ118) ismétlédéssel rendelkezett. Annak érdekében, hogy a rosszabb minéségd, tore-
dezett DNS-t tartalmazo mintakbdl is felszaporithatdak legyenek, csak olyan Iokuszokat
valasztottunk tesztelésre, amelyeknél 300 bazisparnal rovidebb PCR-terméket vartunk.

A MARKEREK TESZTELESE
Atesztelés elss |épéseként 4-15, egymastol fliggetlen, a kordbban alkalmazott mar-
kerkészlet [34] alapjan kozeli rokonsdagban nem allé egyed mintain kiséreltik meg
felszaporitani a l6kuszokat az azokhoz publikalt PCR-programok alkalmazasaval.
Az Aa és Hal markerek esetében az 5' végen fluoreszcens festékkel (6-FAM™,
HEX™, NED™ vagy PET™, AppliedBiosystems Waltham, MA, USA) jeldlt forward
primereket hasznaltunk. A kdltséghatékonysag érdekében a nagyszamu AQJ 16kusz
esetében tobb markernél is Ggynevezett ,farkazdsos” moddszert alkalmaztunk a
monoplex tesztelési Iépésben, egyféle univerzalis primerszekvencia (Tail A) hasz-
nalataval [48]. Mivel ez a technika okozhat nehézségeket a PCR-programok opti-
malizacidja soran [49, 50], a multiplex reakcidk tesztelésekor, valamint a végsd
markerkészlet optimalizacidja soran mar az AQJ lékuszoknal is a hagyomanyos
fluoreszcens jeldlést alkalmaztuk. Az amplifikdcidés bizonytalansagok (,dadogéas”
és esetleges extra adenilacid) csokkentése érdekében a reverz primerek 5' végére
GTTT (,pigtail”) szekvencia is kerult [51].
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A jeldlt forward primerekkel végzett monoplex reakciok esetében a PCR-elegy
a kovetkez8ket tartalmazta: 2 ul 5 x FIREPol® Master Mix (Solis BioDyne, Tartu,
Esztorszag), 0,5-0,5 pl 10 pmol/ul forward és reverz primer, 5 pl H,O és 2 ul kb.
50 ng/ul koncentracidju DNS. A farkazott primerek esetében 0,25 pl forward,
0,25 ul jeldlt univerzalis primer (Tail A) és 0,5 ul reverz primer kerllt az elegybe.
A duplex reakcidk esetében minden primerbdl egyenld mennyiség (0,5 pl) és 4 ul
H,O kerult az elegybe.

A PCR-reakciok eredményét elsd korben agardzgél-elektroforézissel értékeltik
ki EcoSafe interkalald festékkel megfestett, 2%-o0s agardzgélen, 100 V feszilt-
ség és 20 perc futasi id6 mellett. Amennyiben a reakcidk soran nem keletkezett
termék, az annelaciés hdmérséklet csokkentésével, melléktermék képzddése
esetén pedig ytouchdown” ciklusok beépitésével préobaltunk javitani a markerek
teljesitményén [52].

A megfeleld terméket add markerek alléljei kapillaris elektroforézis soran kerultek
szétvalasztasra ABI3130 szekvenéator segitségével (Applied Biosystems, Waltham,
MA, USA) a Gene Scan™ -500LIZ™ méret standard alkalmazasaval az Eurofins-
BIOMI Kft. gbdolldi laboratériumaban. Az allélméretek leolvasasat OSIRIS v2.16
programban végeztik [53].

Az Uj markerkészlet dsszeallitdsdahoz korabban hasznalt és Ujonnan tesztelt
mikroszatellitakat is felhasznaltunk. A kivalasztott markerekkel 15 nem rokon
egyed genotipizalasat végeztik el a statisztikai elemzésekhez. Az identitasi valo-
szinlségek (Pl és a testvérek jelenlétére is korrigalt DIS‘B) szamitasara a GenAlEx
v.6.503 Excel makrét hasznaltuk [54]. A 16kuszok megfigyelt (Ho), és vart hete-
rozigbcidjat (He), valamint a Hardy-Weinberg-egyensuly teljestilését Genepop
v1.2.2. [55] szoftverrel vizsgaltuk. A nullallélek el&fordulasanak valdszinliségét a
MicroChecker v.2.2.2 programmal becsultik [56].

EREDMENYEK

A 26 tesztelt mikroszatellita kozul csak egy, a japan szirti sasban leirt I6kusz
(AQJ52) nem adott PCR-terméket. A terméket add 25 marker kdzul 19 volt po-
limorf: az ibériai sasban leirt |6kuszok 100%-a (Aa26, Aadl, Aa49, Aa53, Aa56,
Aa57), a japan szirti sasban leirt markerek 75%-a (AQJ10, AQJ22, AQJ36, AQJ71,
AQJ79, AQJ84, AQJ88, AQJ91, AQJ120) és a rétisas lékuszok 57%-a (Hal04, Hal09,
Hal10, Hal13). A polimorf markerek allélszamai kett8tSl hétig terjedtek, atlago-
san 4,2 alléllel az ibériai sas, 3,6 alléllel a japan szirti sas és 3,8 alléllel a rétisas
l6kuszok esetében.

Az (Uj markerkészletet 17 mikroszatellitabdl allitottuk 6ssze, hét korabban alkal-
mazott (Aa02, Aa35, Aa36, Aal39, Aa43, IEAAAGO9, IEAAAGT) és tiz Ujonnan tesz-
telt markerbdl (Aa26, Aa4d1, Aa49, Aa53, Aa57, AQJ10, AQJ22, AQJ120, Hal04, Hal10)
(1. tablazat). A 16kuszok kivalasztasa az allélszam és az amplifikacidés tulajdonsagok
(megfelel8 mennyiségl termék, egyértelmlien detektdlhatd allélek, multiplex
PCR lehet8sége) figyelembevételével tortént. A 17 mikroszatellitabdl 14 sikerrel
felszaporithatd volt duplex reakcidokban is. A teljes készlet kapillaris elektroforézise
megvaldsithatd minddssze két panelben. A markerek felszaporitdsdhoz haromféle
PCR-program alkalmazasa volt szUkséges: az Aa és AQJ I6kuszok, valamint az IEA-
AAG I0kuszok esetében az Aa Iékuszokra publikalt PCR-program [38] mddositott
valtozatait alkalmaztuk, a Hal I6kuszok esetében pedig az ezekre publikalt, 57 °C-os
primerkotédési hémérsékletli program maddositott valtozatat [45] (2. tdbldzat).

A 17 mikroszatellita atlagos allélszama 15 egyed genotipusa alapjan 4,65 volt. A
megfigyelt heterozigdcia 0,333 és 0,933 kdzo6tt volt, mig a vart heterozigbcia 0,370
és 0,802 kozott valtozott. Mindegyik 16kusz esetében fennallt a Hardy-Weinberg
egyensuly, és nullallél jelenlétét nem detektaltuk. Az Gj markerkészlet identitasi
valészinlisége Pl =7,6 x 107, a testvérek jelenlétére korrigalt véltozata Pl , = 2,8 x 10°°.



VADON EL® ALLAT MIKROSZATELLITA-MARKERKESZLET FEJLESZTESE
PARLAGI SASOK EGYEDI AZONOSITASAHOZ

1. TABLAZAT. A parlagi sasok (Aquila heliaca) egyedi azonositdsdra kifejlesztett Uj mikroszatellita-markerkészlet és jellemzdi a kelet-
magyarorszdgi populdcié 15 egyede alapjdn

TABLE 1. The new microsatellite marker set for the individual identification of the eastern imperial eagle (Aquila heliaca) and the
attributes of the markers based on 15 individuals from the East Hungarian population: marker name, repeat motif, fluorescent dye, PCR

multiplex, range (basepairs), number of alleles

Marker Festék PCR multiplex Tartomany (bp) Allélszam
Panel 1
Aa02 di 6-FAM = 145-161 6 0,933 0,762
Aa35 di HEX Aa35-Aa43 252-278 8 0,800 0,802
Aa36 di HEX Aa36—Aa39 114-128 5 0,667 0,758
Aa39 di 6-FAM Aa36—-Aa39 192-206 6 0,667 0,742
Aa43 di 6-FAM Aa35-Aa43 106-116 4 0,400 0,393
IEAAAGO9 tetra 6-FAM IEAAAGO9-IEAAAG11 477-489 4 0,600 0,611
IEAAAG11 tetra 6-FAM IEAAAGO9-IEAAAG11 327-339 4 0,667 0,611
Hal04 di NED Hal04-Hal10 152-160 5 0,800 0,709
Hal10 di NED Hal0-Hal10 231-245 5 0,867 0,696
Panel 2
Aa26 di PET = 155-157 2 0,467 0,370
Aadl di HEX Aadl1-Aa57 156-160 2 0,333 0,480
Aad9 di 6-FAM Aad9-Aa53 151-159 4 0,467 0,561
Aa53 di NED Aad9-Aa53 130-136 4 0,667 0,687
Aa57 di 6-FAM Aadl1-Aa57 114-124 5 0,667 0,687
AQJ10 tri HEX AQJ10-AQJ22 182-191 4 0,933 0,743
AQJ22 tetra PET AQJ10-AQJ22 189-206 5 0,600 0,756
AQJ120 tri 6-FAM - 203-218 6 0,800 0,685

megfigyelt heterozigdcia; vart heterozigbcia
(Ho) observed heterozygosity, (He) expected heterozygosity

MEGVITATAS

Kutatasunk soran sikerrel néveltik a magyarorszagi parlagi sasok egyedi azonositasara
eddig hasznalt mikroszatellita-markerkészlet felbontdéképességét tiz Uj, rokon fajokban
leirt 16kusz bevonasaval. A korabbi markerkészlet identitasi valészinlsége Pl = 3,7 x
107 volt [34], melyhez képest nyolc nagysagrenddel nagyobb felbontasu a jelen tanul-
manyban kozolt 17 markeres készlet (Pl = 7,6 x 10™), amely igy egyben a legnagyobb
felbontoképességgel rendelkezd készlet a parlagi sasra eddig publikaltak kozul [7, 34,
36]. Ennek kdszonhetden a populéacid gyors ndvekedése mellett is alkalmas az egyedek
megbizhatd azonositasara [26], ami egyrészt hozzajarul a populacié demogréfiai para-
métereinek pontosabb becsléséhez az egyedek genetikai nyomkovetésén keresztll,
masrészt bizonyitd erejl eszkdzként szolgalhat a parlagi sasok mérgezése, lelévése vagy

A tiz djonnan tesztelt illegalis kereskedelme esetén. Ezenkivll a rokonsagi kapcsolatok megbizhatébb becslé-
mikroszatellita kéziil sét és a populacidstruktira finomabb felbontasl vizsgalatat is lehetdvé teszi, amelyek
a legtébb a parlagi szintén fontos informéacidkat szolgaltatnak a védelmi programok részére [39, 57, 58].

sas legkozelebbi A tiz Gjonnan tesztelt mikroszatellita kdzUl a legtobb a parlagi sas legkdzelebbi roko-
rokonabdl, az ibériai nabodl, az ibériai sasbdl szarmazott. Ennek oka, hogy az ibériai sas I6kuszok szinte kivé-

sasbdl szarmazott tel nélkdl j6 amplifikacidos képességgel, megbizhatdéan detektdlhatd allélekkel és nagy
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2. TABLAZAT. PCR programok az (j markerkészlet I6kuszaihoz
Az Aa, AQ) és IEAAAG markerekhez tartozo programok az Aa I6kuszokra publikalt program [38] mddositott valtozatai, a Hal

|6kuszokhoz tartozd program az ezekre publikalt program [45] modositott valtozata

TABLE 2. PCR programs for the loci of the new marker set

The Aa, AQJ and IEAAAG markers were run on the modified versions of the PCR program published for the Aa loci in [38], while the

Hal loci were run on the modified version of the program published for Hal loci in [45]

PCR program lépése Aa és AQJ I6kuszok IEAAAG l6kuszok Hal 16kuszok

Kezdeti denaturacid

95 °C (2 perc)

Denaturacio

95 °C (30 mp)

Touchdown (-1 °C/ ciklus) | Touchdown (-1 °C/ ciklus)
,, 0
Primerkotodés 37 ciklus
50 °C (30 mp) 60 °C (30 mp)
21 ciklus 31 ciklus
Elongacié 72 °C (30 mp) 72 °C (45 mp)

Végsd elongacid

72 °C (7 perc)

Az dsszedllitott
markerkészlettel
megbizhatd, id6- és
kéltséghatékony
mddon vizsgdlhatd
a parlagi sasok
névekvé dllomdnya

polimorfizmmussal rendelkeztek. Ezzel szemben a parlagi sastdl legtavolabbi rokon, a
Haliaeetus nemzetségbe tartozd rétisas markerei esetében volt a legnagyobb a monomorf
markerek aranya. Ez az eredmény megfelelt annak a varakozasnak, hogy nagyobb mér-
ték{ polimorfizmus lesz megfigyelhetd a kbzelebbi rokon fajok I6kuszai esetében [21, 22].

Ennek némileg ellentmondd eredmény, hogy az egyetlen terméket nem add mikro-
szatellita a rétisasnal kozelebbi rokon, az Aquila japan szirti sasbdl kerilt ki. A termék
hidnya a parlagi és a japan szirti sas primerkots szekvenciainak jelentds eltérésére
vagy a parlagi sasban hianyzd I6kuszra utal. Ezen felll tébb japan szirti sas markernél
is gyenge amplifikacid volt megfigyelhetd, amely az annelaciés hdmérséklet csok-
kentésével sem mutatott javulast. Az ibériai sas mikroszatellitdihoz képesti gyengébb
amplifikacié az Uj markerkészletbe bevalasztott AQJ120 japan szirti sas 16kusz esetében
is problémat jelentett, amely igy csak monoplex reakcidban volt elégséges mértékben
felszaporithatd. Mindez a primerek cstkkent affinitasara utal, amelynek hatterében
a két faj primerkotd szekvenciainak eltérései allhatnak, de nem kizarhatd ok a japan
szirti sas markerek tesztelésénél alkalmazott eltér§ PCR-technika, vagyis az univer-
zalis primer bevonasaval zajl6 ,farkazasos” jeldlési mddszer sem. Habar ilyen jellegd
problémardl ezen mabdszer kapcsan nem szamoltak be korabbi kutatadsokban, arra
volt példa, hogy a mddszer megvaltoztatta a primerek mikddési optimumat [49, 50].
Ez alapjan elképzelhetd, hogy némely japan szirti sas primer gyenge affinitdsa és a
nagymértékl genotipizalasi hiba (,dadogéas”) a ,farkazdsos” technika kévetkezménye,
ami a késébbiekben orvosolhatd lehet hagyomanyos jeldlési mddszer alkalmazasaval.

Osszességében elmondhatd, hogy az ibériai sas, a japan szirti sas és a rétisas
mikroszatellita-markerei j6l alkalmazhatdak parlagi sasok egyedi azonositasara.
Az Gjonnan tesztelt I0kuszok segitségével olyan markerkészletet allitottunk 6ssze,
amelynek nagymértékl felbontdképessége biztositja, hogy a jovében is megbizhatd,
idG- és koltséghatékony médon vizsgalhassuk a parlagi sasok novekvd allomanyat.
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A kis extracellularis vesiculak mint a minimalis
maradék betegség (minimal residual disease, MRD)
és a terapias hatékonysag monitorozasanak eszkozei

A daganatokat a gének betegségeként tartjuk sza-
mon, amelyek sejtjei az onkogén atalakulashoz szik-
séges mutacidk sorozatanak kdszonhetben tulnének
a mikrokornyezeti, sejtndvekedési és osztddasi gata-
kon. A hagyomanyos daganatellenes kezelések célja
a lehetd legtobb tumortsejt elpusztitasa, amely
altaldnossagban atmenetileg tinetmentessé teszi
a beteget. Az erds klinikai valasz ellenére az evoll-
ciés szempontbdl statikus kezelések (protokollban
rogzitett gydgyszerek, dézisok és Utemezések) rit-
kan érik el a betegségmentes allapotot. Ennek oka,
hogy a darwini evollcid szabalyainak megfeleléen a
daganatsejtek a kulsd, szdmukra zavard hatdsokra
dinamikus, adaptiv stratégiak megjelenésével vala-
szolnak. A terdpia intenziv szelekciés nyomasaval
szemben megjelend rezisztenciatulajdonsagok kez-
detben a tlGlél6 daganatsejtek kis csoportjara (Ggy-
nevezett Minimalis maradék betegségre, Minimal
residual disease-re, MRD) jellemz8ek. A folytatédé
kezelés az érzékeny daganatsejtek elpusztitasaval

hatékonyan eltavolitja a rezisztens sejtek verseny-
tarsait, igy hozzajarul az ellenalld klén ndévekedésé-
hez, majd a daganat klinikai kiGjulasahoz [1].

A minimalis maradék betegség relative kevés daga-
natsejtbdl all, valamint valdszinlsithet8en az intratu-
moralis heterogenitds a daganat kiGjulasanak ebben
a szakaszaban a legkisebb [2]. Azonban, az MRD
hatékony kezeléséhez az onkolégusoknak valds idejl
informacidkat kell szereznilk egy klinikailag nem
észlelhetd daganatsejt-populacid jelenlétérdl, jel-
lemz3irdl és evollcids valtozasairdl. A Biochimica et
Biophysica Acta - Reviews on Cancer legutdbbi sza-
maban VALcz és mtsai a kis extracellularis vesiculakat
(kis EV-ket) javasolja a minimalis maradék betegség
és a terapias hatékonysag monitorozasanak eszkoze-
ként [3]. A kis EV-k ilyen irany( felhasznalhatdsaganak
alapja, hogy a daganatsejtek szignifikansan nagyobb
mennyiségben bocsajtjdk Sket a vérkeringésbe (vagy
egyéb testfolyadékokba), mint az egészséges sejtek.
Tovabba, a kis EV-k kilonbozd molekuldk, pl. fehérjék,

o
O
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RNS-, DNS-komplexek csomagjat szallitjak. A kis EV-k
ezen multiparametrikus természete nemcsak a kibo-
csajté sejt eredetét vilagithatja meg (pl. daganat-
sejtben jellemzden tlltermeldds onkogén molekulak
kimutathatdésagaval), hanem utalhatnak a maradék
betegség terapias érzékenységére (pl. rezisztenci-
amutacidok feltintetésével). A kis EV-kbdl szarmazd
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Targeting minimal residual disease: a path to cure? Nat Rev
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tobbletinformacié segitségével az onkoldgus mentd-
terapiat dolgozhat ki a tumor kilGjuldsanak korai sza-
kaszaban. Ezek alapjan a folyékonybiopszia-eredetd
kis EV-k alkalmasak a tumor evollcidjanak longitudi-
nalis monitorozasara, igy vizsgalatuk a kozeljdviben
az egyedre szabott tumorellenes stratégidk nélkiloz-
hetetlen részévé valhat.

3. Valcz G, Buzas El, Gatenby RA, Ujvari B, Molnar B (2024)
Small extracellular vesicles from surviving cancer cells as mul-
tiparametric monitoring tools of measurable residual disease
and therapeutic efficiency. Biochim Biophys Acta Rev Cancer
1879:189088 https://doi.org/10.1016/j.bbcan.2024.189088



A fogko eltavolitasat megkonnyito egyszerii eszkozok

alkalmazasa kutyaknal

Tisztelt Szerkeszt8ség!

A mindennapok allatorvosi fogaszati rendelésé-
nek taldan egyik leggyakoribb esettipusa a kulon-
boz8 sllyossaglu fogkovesség (1. dbra), amely-
nek eltavolitdsat a KerReszTy G. altal kifejlesztett
és HORVATH A. altal 2016-ban a Hungarovet Férum
oldalain leirt tiletamin + zolazepam (Zoletil, Vir-
bac, Carros, Franciaorszdg) - medetomin (Sede-
dorm, Vetpharma, Barcelona, Spanyolorszag) -
butorfanol (Alvegesicvet., V.M.D.n.v., Arendonk,
Belgium) kombinacié 0,3 ml. im. alkalmazéasaval,
majd Enroxil 100 mg/ml (KRKA Novo Mesto, Szlové-

nia) injekciék 0,5 ml im. adagolasat kovet8en végzem.

1. ABRA. A jobb felsé M1,
P4, P3 és P2 fogk6vessége
kutydn

2. ABRA. Szilikonnal fedett
végl Doyen-Jansen féle
szdjgag (Artlab Inc., USA)

A kilonboz8 fogkbeltavolitast eldsegitd eszkozok
(pl. Woodpecker DTE D7 LED fogaszati ultrahangos,
piezo-elektromos fogké-eltavolité (Guilin Woodpe-
cker Medical Instrument Co. Ltd., China) és polirozd
(pl. ART fogpolirozé (Bonart Co. Ltd., Taiwan)) esz-
k6z6k hasznéalata soran jelentésen megkénnyitheti
az allatorvos munkajat a szilikonnal fedett végU
Doyen-Jansen féle szajgag (Artlab Inc., USA) (2. dbra).

Ez az eszkdz 3,5”-5,5"-es méretekben készil, igy
nagytestld kutyaknal is hasznalhatd. A fogakon dol-
gozd allatorvos munkajanak mindségi ellendrzését
a fogaszati tUkdr hasznéalata segiti, amely az allat
kilégzése soran rendszeresen bepéarasodik. Ennek
megelbzésére kivaldan hasznalhatdo a XUX tipusl




3. ABRA. XUX tipusy,
automatikus

(és USB-porton
Ujratélthetd),
microventillatorral
elldtott, pdramentesitd
fogtukor

4. ABRA. A ventilldtorral
ellatott tikér nem pdrdsodik
kilégzéskor

automatikus (USB-porton Ujratdlthetd), microven-
tillatorral és ledekkel ellatott, paramentesitd fogti-
kor (Ninelife, Svajc), amely tobb ,lapattal” is készil
(3. és 4. abra).

Az emlitett egyszer( eszk6zok alkalmazasaval pre-
cizebb, gyorsabb fogk&-eltavolitas végezhetd a nem
fogaszatra szakosodott allatorvosi rendelGkben,
amelyek eredménye latszik a 5. dbran.

Prof. Dr. Egri Borisz, DSc., MRANH.
SZE AKMEK, Mosonmagyarovar
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S : OLHA ESKULLANCS ELLENIVEDELE
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BEMUTATJUK AZ ELSO OLYAN, KIZAROLAG
ALLATORVOSI HASZNALATRA KIFEJLESZTETT,
injekcids formaban beadhatd készitményt mellyel egy éven at* megszakitas
nélkdl tarté bolha- és kullancs elleni védelem biztosithaté kutyaknak.

Fedezd fel a BRAVECTO" injekcié erejét uttors formulankkal.

T : Vedd fel a kapcsolatot
Iﬂ az MSD Animal Health
= teriileti képviseléddel.

I I MSD Copyright © 2023 Merck & Co., Inc., Rahway, NJ, USA és leanyvallalatai.

Animal Health Minden jog fenntartva. HU-BRV-240300003

FONTOS BIZTONSAGI INFORMACIOK: A hirdetés és a termékleirds nem teljes kéri. Kérjiik, hogy alkalmazas el6tt olvassa el a készitményhez mellékelt hasznalati utasitast! Kizarélag
allatgydgyaszati alkalmazésra. Kizérdlag éllatorvosi vényre adhatd ki.



146. [ 371-378.

Investigation of dental
and other consequential
or concomitant
diseases in pet rabbits

N. Hetényi™
T. Satorhelyi?

1. Allattenyésztési,
Takarmdnyozdstani és
Labordllat-tudomdnyi Intézet,
Takarmdnyozdstani

és Klinikai Dietetikai Tanszék,
H-1078 Budapest, Istvdn u. 2.

2. Exo-Pet Allatgydgydszati
Centrum, Budapest

*e-mail:
Hetenyi.Nikoletta@univet.hu

https://doi.org/10.56385/magyallorv.2024.06.371-378

A kedvtelésbaol tartott

nyulak fogaszati eredeti

és egyéb, kovetkezményes
vagy parhuzamosan fennallé
megbetegedéseinek vizsgalata

Hetényi Nikoletta'™, Satorhelyi Tamas?

OSSZEFOGLALAS

Nyulaknal gyakoriak a fogaszati rendellenességek. A szerz6ék célja az volt, hogy
adatokat gy(ijtsenek a malokklGziéval diagnosztizalt nyulakrdl az Exo-Pet Allatgyé-
gyaszati Centrum adatbazisanak felhasznalasaval (n = 150). A nyulak tobbségénél
(n =114, 76,0%) kizardlag az Srléfogakat érinté malokklziét, 36 egyednél (24%) pedig
az Orl6- és metszéfogakat is érinté malokklGziét diagnosztizaltak. A legkevésbé
a felsé 6-0s, a legnagyobb mértékben pedig a jobb alsd és felsé 2-es &rléfogak
szorultak korrekciéra. Huszonhat nydlnal alakult ki fogeredet( talyog. A fogaszati
problémaéakon til a legfontosabb korképek kozott volt az elhizas (n =19), az epiphora
(n =14) és az emészt8szervi problémak (n = 10).

SUMMARY

Background: Rabbits are popular pet animals. Improper nutrition frequently leads
to common diseases such as dental diseases, diarrhoea or other gastrointestinal
diseases.

Objectives: The study aimed to collect data from rabbits diagnosed with maloc-
clusion or incisor malocclusion.

Materials and Methods: Data were collected at the Exo-Pet Veterinary Clinic
in Budapest, Hungary. The selected rabbits visited the clinic between 01.11.2022
and 01.09.2023. Only rabbits diagnosed with caudal malocclusion and/or incisor
malocclusion were selected. Recorded data were the age, sex, breed, diagnosis,
number of veterinary visits, and affected teeth. Fisher's exact test was used to
evaluate the association between age (¢ 4 years old, > 4 years old), gender (male
or female), and the number of diagnosed health problems (£ 2 or more). Lower
p-values than 0.05 were significant.

Results and discussion: A total of 150 records were collected. Most of the rabbits
were male (61.3%) and more than 90% of the rabbits were dwarf. More rabbits were
diagnosed only with malocclusion (n =114, 76.0%) and 36 (24%) had both malocclu-
sion and incisor malocclusion. The least affected teeth were the upper-left (1.7%
of the affected teeth) and upper-right (2.1%) cheek teeth no. 6, as well as incisors
(3.2%). The most affected teeth were lower-right (6.5%) and upper-right cheek
(6.3%) teeth no. 2. Twenty-six rabbits had dental abscesses and ten of them had
surgery during the examined period. The most frequent other clinical signs of the
rabbits besides dental disease were obesity (n =19), epiphora (n = 14), and diges-
tive disorders, such as gastrointestinal stasis syndrome and ileus (n = 10%). The
only significant association was found between age and the number of diagnosed
health problems (p = 0.01735) as older rabbits had more diseases. As previous
studies showed front teeth were less affected by malocclusion than cheek teeth
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A nyulak fogazata elodont (folyamatosan névd) és hypsodont (magas koronajd).
A fog a szajluregben lathatdé szabad vagy klinikai koronabél, és a csontos fog-

mederben taldlhaté rezerv koronabdl all. A nyulak 28 db maradandé foggal ren- A nyulak fogazata
delkeznek (6 db metsz8 és 22 db &rl8fog). Felsd metsz&foguk dupla, ami az alsé folyamatosan névé,
metsz&fogak megfeleld kopasat szolgélja. Allkapcsuk anisognath, azaz felss fogsor magas korondju

szélesebb, mint az alsd, ezért a szaj zart allapotédban egyszerre csak az egyik
oldali érléfogak taldlkoznak. Az egészséges nyulak esetében a felsd Srlé6fogaknak
a pofa feldli oldala, az alsé drléfogaknak pedig a szajureg feldli oldala magasabb.

A nem megfelel6 fogkopas kovetkeztében ezek éles tlskéket képezve tdinbGhetnek,
ami nyalkahartyasérllések és fekélyek kialakuldasdhoz vezethet (1. dbra). Tovabbi
kovetkezmény lehet a Iépcsbzetes fogkopas, a fogak nem megfelels illeszke-
dése (malokklGzid) ami megakadalyozza az 8rl8fogak zarédasat [1-3]. A tdrpe

1. ABRA. Rendellenes fogkopds
nyulnal.

A nyillal jelolt éles tlskét
képezs taindtt fog
nyalkahartya-sérilés és fekély
kialakulasahoz vezethet

FIGURE 1. Abnormal dental
wear in rabbit.

The overgrown sharp spike of
the tooth (arrow) can cause
injury to the oral mucosa and

ulceration
A kedvtelésbdl tartott fajtakra jobban jellemzd, mert itt gyakoribb a normalisnal révidebb allcsont [3].
nyulaknal nagyon A felsd metszbéfogak befelé és az alsd metszdfogak kifelé iranyuld tllndvése
gyakoriak a fogdszati (brachygnathia superior) genetikai okokra vezethetd vissza [4] (2. dbra).
megbetegedések A kedvtelésbdl tartott nyulaknal nagyon gyakoriak a fogaszati megbetegedések,

mint az 8rl6 és/vagy metszéfogakat érinté malokkl(zid, az éles csipkék képz&dése



2. ABRA. A felsé metszéfogak
befelé és az alsé metszéfogak
kifelé iranyulé tulnévése
(brachygnathia superior)
genetikai okokra vezethetd

vissza

FIGURE 2. The upper incisors
are curved inwards, and the
lower incisors are curved
outwards. The brachygnathia
superior has a genetic
background
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vagy a fogeredet( talyogképzd8dés. Szakirodalmi adatok alapjan a fogaszati beteg-
ségek gyakoribbak az idGsebb és a bak egyedeknél [5-10]. Az elébbi a folyamat
progressziv jellegével, az utdbbi pedig az dsztrogén hormon hianyaval, ill. annak
a vér kalciumszintjére - ezen keresztll pedig a fogzomanc képzddésre - gyakorolt
hatasaval all 6sszefliggésben. Ebbdl kovetkez8en az ivartalanitas elsésorban a
ndéstények esetében novelheti a fogaszati problémak kockazatat [11, 12].

A fogkopasirendellenességek kialakuldasaban nagy szerepet jatszik a takarmanyo-
zas, azon belll is a tapfogyasztas aranya a szalas szénahoz képest, valamint a tap
tipusa. A rostban gazdag szalas széna ragasakor a vizszintes ragbmozgasok domi-
nalnak, amelyek jobban koptatjak a fogakat. Ezzel szemben a tap fogyasztasakor a
fliggbleges, kisebb intenzitasl és a fogakat kevésbé koptatd allkapocsmozgasok jel-
lemz&ek [5, 13-16]. A j6 mindségl extrudalt tapok legaldabb 20% rostot tartalmaznak
hosszabb rostrészecskékkel. Ezzel szemben a hagyomanyos pelletalt takarmanyok
vagy a keveréktakarmanyok (,muzli™) kisebb rosttartalmuak, elfogyasztasuk kisebb
intenzitasy, a fogakat kevésbé koptatd ragdmozgasokat igényel [1, 2].

Az adatgyljtést azzal a céllal végeztik, hogy informéaciét szerezzlnk az &rlé-
fogakat és/vagy a metsz&fogakat érintd malokklGzidval diagnosztizdlt nyulak
életkorardl, ivarardl, fajtajardl, dltalanos egyészségi allapotarél, valamint az egyes
fogak érintettségének gyakorisagarél.

A felméréshez az Exo-Pet Allatgydgyaszati Centrum adatbazisabdl 2022. 11. 01.
és 2023. 09. 01. kdzott rogzitett adatokat hasznaltuk fel. Kivalasztasi kritérium
volt, hogy a nyulakat az &rléfogakat, ill. a metsz&fogakat érintd malokklGzidval



EGZOTIKUS ALLAT A KEDVTELESBOL TARTOTT NYULAK FOGASZATI MEGBETEGEDESE]

A szerzék diagnosztizaltak. A rogzitett adatok az életkor, ivar, fajta, testsuly, eléforduld

150 fogkopdasi betegségek/diagndzisok, allatorvosi ldtogatasok szama és az érintett fogak voltak.
rendellenességgel A leird statisztikan tdlmenden Fisher-féle egzakt probaval vizsgaltuk az dssze-
diagnosztizalt nyul fliggést az életkor (¢4 év, >4 év), az ivar (bak vagy néstény) és a diagnosztizalt
adatait elemezték megbetegedések szama (£2 vagy tobb) kozott. A teszt elvégzéséhez az R 4.3.1

(2023) programot hasznaltuk, a p < 0,05 értékeket tekintettik szignifikdnsnak.
EREDMENYEK

Osszesen 150 egyedrdl gyljtottiink adatokat. A nyulak életkora 12-144 hénap kdzott
(76,7 £ 31,8 honap) volt. Az allatok tobbsége bak volt (n = 92, 61,3%) és 290%-uk a
torpe fajtak kozul kerdlt ki (n =139, 92,7%; 3. dbra). A mini és torpe nyulak atlagos
testtomege 1,84 * 0,45 kg volt.

mini térpe 4
teddy torpe ¥
torpe oroszlanfejl kosorrd 1 1
torpex hazinyd = 2
hazinydl ™ 3
mini kosorrd B 5§
térperex 0 5
oroszlanfejli torpe | | 17
holland térpe ¢ 1 18
térpe kosorrd ¥ I 25

toérpe ° i 72
3. ABRA. A vizsgdlt egyedek fajték szerinti megoszidsa (n = 150)

FIGURE 3. Distribution of examined individuals by breed (n = 150)

Az Osszes allatorvosi latogatas szama atlagosan 3,2 = 1,4 volt, ezen belll a
kifejezetten fogaszati céll felkeresések jelent8s hanyadot (2,6 * 1,3) képviseltek.
Az egy egyedre juté allatorvosi diagnézisok szama 1-7 (2,4 + 1,2) kdz6tt mozgott.
Huszonhat (17,4%) nyUl részesilt kérhazi kezelésben elsdsorban ileus, ill. csdokkent
bélmotilitdas miatt.

Az allatok Az allatok tobbségét kizardlag az driéfogakat érinté malokkllziéval (n = 114,

76%-aGt az 6rléfogakat 76,0%), harminchat egyedet pedig az 6rl6- és metsz6fogakat is karositd malok-
érinté malokkluziéval klGziéval diagnosztizaltak (24,0%). Az elvaltozassal legkevésbé érintett fogak a bal
diagnosztizdltak felsd 6-o0s &rléfogak (CT=cheek teeth; n =19, az érintett fogak 1,7%-a) és a jobb

felsd CT6-0s fogak (n = 23, 2,7%) voltak. A metsz&fog elvaltozdsa szintén ritkabb
volt (n = 36, 3,2%). A legtdbb elvaltozas a jobb alsé CT2-es (n =72, 6,5%) és jobb
felsd CT2-es (n = 70, 6.3%) fogaknal alakult ki. Két nyll esetében — kiilénb6z8
mértékben — minden fogat érintett valamilyen szint( elvaltozas. A korrekcidra



A 4 év feletti egyedeknél
szignifikGnsan
gyakoribbak voltak az
egészségligyi problémak
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szoruld fogakat a 4. dbra ismerteti. Huszonhat nyGlnal alakult ki fogeredetd talyog,
ami 10 egyednél igényelt m{téti beavatkozast a vizsgalt idGszak alatt. Vizsgala-
taink alapjan csak a diagnosztizalt megbetegedések szama és az életkor kdzott
tudtunk szignifikdns kapcsolatot (p = 0,01735) kimutatni. A 4 év feletti egyedeknél
szignifikdnsan gyakoribbak voltak az egészséglgyi problémak.

@l O T 2 e 6,5%
Fiels G ICT 2 . 6,3%
Tl G5 BT 2 . 5 894
@150 B CT 2 0. 5,8%
fels6BCTS e 5,0%

felsGICTS M 5,0%

felsdBlT3 Bemesesese————————=—————————————= 1,9%

felsGICTA . 4,9%

255 B CTT3 0 4,9%

als6RCT3 M 4,7%

5 B CT 11000000000 4,5%

Al O CT 4 00000000000 4,5%

fels Tl =8 41%

fels6BCT1 e 4,1%

alsOBCT4  m e 4,0%

als 4 0T L e 3,9%

felsGBCTA M. 3,89%

fels6ICT3 M 3,89%

metszéfog mEEEEEESS—————— 3,29
als6BCT5 . 3,2%
alsoJCTS s 3,1%
fels6RCT6 . 2,1%

fels6BCT6 mmmsssssss—— 1,7%

4. ABRA. A nyulak elvéltozdst mutatd fogai az 6sszes érintett fog szdzalékdban kifejezve
J = jobb, B = bal, CT = cheek teeth, &rl6fog

FIGURE 4. The affected teeth of the rabbits in percentage of the total number of affected teeth
alsé = lower, felsé = upper, J = right, B = left, CT = heek teeth, metsz&fog = incisor

Az érintett dllatokban
gyakori volt még az
elhizds, a kénnyezés és
a szemészeti kérképek

A fogészati elvaltozasokon kivil gyakori volt még az elhizas (n =19), a kdnnyezés
(n =14) és szemészeti kérképek (n = 10). Daganatos betegség, arthritis és ileus
azonos szamban (n = 7) fordult eld, csaklgy, mint a vesebetegség, a higyuti
megbetegedés/hdlyagkd és a kilsé é18skodd (n = 6). Az egyéb betegségek kevés
egyedet érintettek (5. dbra).

MEGVITATAS

Mas vizsgalatokhoz hasonldan a nyulak dontden a torpe fajtak kozul keriltek
ki [17-20]. Ezek a fajtdk elsésorban a kisebb méret, a jellemzden j6 természet
és a megjelenés miatt valtak népszer(ivé [17]. Ellentétben a legtobb adat-
gyUljtéses felméréssel, ahol 50-50%-0s volt az ivararany, esetiinkben a bakok
dominéaltak [19-21].

375
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5. ABRA. Tovdbbi diagnézisok eléforduldsi gyakorisGga

Egyéb: csdkkent bélmotilitas (n = 3), papilloma (n = 3), encephalitozoonosis (n = 3), dyspnoe (n = 3), lesovanyodas (n = 3),

szivbetegség (n = 2), hasmenés (n = 2), tidébetegség (n = 1), anorexia (n = 1), kiszaradas (n = 1)

FIGURE 5. Prevalence of additional diagnoses

Other: gastrointestinal stasis syndrome (n = 3), papilloma (n = 3), Encephalitozoonosis (n = 3), dyspnoe (n = 3), cachexia (n = 3),

heart disease (n = 2), diarrhoea (n = 2), pulmonary disease (n = 1), anorexia (n = 1), dehydration (n = 1)

A fogaszati problémak a kedvtelésbdl tartott nyulak leggyakoribb betegségei
k6zé tartoznak, amit ez és a korabbi felmérések is igazolnak [13, 17, 19, 20].
Irodalmi adatok alapjan az idésebb nyulaknal gyakoribbak ezek az problémak,
mivel progressziv folyamatrél van szé6. Kialakulasuk és a klinikai tinetek meg-
jelenése — sllyossagtdl figgben — akar évekbe telhet, de nagyon gyakran mar
4 éves egyedeknél megjelenik, ekkor még jellemzden klinikai tinetek nélkal [1,
5-7]. Ezzel szemben PALMA-MEDE és mtsai (2023) fiatal nyulaknal is megallapi-
tott fogaszati betegségeket [5]. A nyulak folyamatosan novekvd fogazata sok
kalciumot igényel. A fejlédésben |évs allatok nem megfeleld kalciumbevitele, a
fogzomanc karosodasahoz vezethet [22-24]. Ezen tldlmenden, sllyosabb eset-
ben masodlagos takarmanyozasi eredetl hyperparathyreoidismus is kialakulhat
[4]. Fontos megjegyezni, hogy kerllni kell az igényt meghaladd kalciumbevitelt,
mert az hajlamosit az tUledékes vizelet (sludge) és a hélyagké kialakulasara [1,
4, 23]. Felmérésiinkben a malokkl(zié mellett gyakori volt a fogeredetd talyog
kialakulasa, amely kivaltadsaban elsdsorban Pasteurella multocida, Pseudomo-
nas aeroginosa, Staphylococcus sp., Escherichia coli, Bacteroides, Proteus és
Fusiformis fajok jatszanak szerepet [16, 25].
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Az epiphora (kdnnyezés) el8fordulasa ARTILES es mtsai (2020), valamint MAKITAIPAL
és mtsai (2015) eredményeihez hasonléan alakult, ahol jellemz8en a fogaszati
problémaéakkal 6sszefliggésben allapitottak meg [6, 19]. Ennek hatterében az all,
hogy a felsé metsz&fogak koros mértékben megnyllt rezerv koronai a kénnycsa-
tornak szlkuletét, ill. elzarédasat okozhatjak [3, 14, 16]. A fogaszati betegségekhez
gyakran tarsulnak emésztérendszeri tiinetek is, de esetlinkben ezek a szakirodalmi
adatoknal ritkabban alakultak ki [7, 17, 20, 21, 26]. Az egyéb diagnosztizalt korképek
jellemzben a szakirodalmi adatoknal ritkabban alakultak ki [17, 19, 20, 21].

Ahogy azt mas tanulmanyok is igazoltak, a fogkopasi rendellenességek gyako-
ribbak voltak az &rl6fogak esetében, mint a metsz6fogaknal [5, 6]. PALMA-MEDEL
és mtsai (2023) kimutattak, hogy az esetek (n =100) 55%-aban csak az &rléfogak,
26%-aban csak a metszdfogak, mig 19%-ban mindkettd érintett volt [5]. A torpe
fajtaknal gyakrabban megfigyelhetd fogaszati elvaltozasok hatterében az all, hogy
sok esetben a felsé allkapocs a normalisnal révidebb, az alsé allkapocs pedig meg-
feleld hosszlUsagu [3]. Esetiinkben szinte az dsszes egyed tdrpe vagy mini fajtajd
volt, igy erre vonatkozéan nem tudunk a fajtak k6zotti 6sszehasonlitast végezni.

Az adatbazisban rogzitett adatok k6zott nem szerepeltek a takarmanyozasra
vonatkozd informéacidk. Ezért a taplalas és a fogaszati elvaltozasok kozotti 6ssze-
flggések vizsgalata tovabbi adatgyljtést igényel. Az dtlagéletkor alapjan lathato,
hogy az id6sebb nyulak jobban érintettek. Az irodalmi adatokkal 6sszhangban, az
altalunk vizsgalt esetekben is ritkdbban alakult ki elvaltozas a metsz&fogaknal.
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Immunolégia

A szekcidban két elSadast jelentettek be. A szekcid
tarselnokei FoDOR LAszLO és MAGYAR TIBOR voltak.

ABONYI FLORA, ESZTERBAUER EDIT, BASKA FERENC, HARDY TIMEA
és DoszpPoLY ANDOR 6nreplikalédé DNS- és RNS-vakcindk
alkalmazhatésdagdanak vizsgalatdarol szamoltak be pon-
tyok tavaszi viraemidja (SVCV) ellen. A pontyok tavaszi
viraemiajat okoz6 virus (Spring viremia of carp virus,
SVCV) a Rhabdoviridae csalddba tartozé RNS-virus,
amely az egész vilagon elterjedt, és elsdsorban a
pontyalloméanyokban (Cyprinus carpio) okoz jelentds
elhulldsokat. Megfelel8 nukleinsavalapl (DNS-, RNS-,
és onreplikalédé) vakcindk fejlesztésének a jarvanyok
elleni védekezési stratégiaban fontos szerepe van.
Munkajuk célja SAV (Salmonid alphavirus) énreplika-
16d6 prototipus DNS- és RNS-vakcinak tesztelése volt
pontyfélékben, ezek hatékonysaganak 6sszehasonlitasa
a korabbi DNS-vakcinakonstrukcidkkal in vivo allatkisér-
letes vizsgalatokban. Munkajuk soran az SVCV-G génjét
expresszalé SAV-replikont terveztek, és hatékonysagat
a korabban leirt pcDNA3-SVCV-G konstrukcioval hason-
litottak 6ssze pontyokban. A SAV-replikont burok nélkuli
RNS formaban (pSAV-RNS-SVCV-G) és DNS-alapl vek-
torként (pSAV-DNS-SVCV-G) is alkalmaztak. A kisérletes
fert6zés utan 30 nappal a kontroll és a pSAV-RNS-SVCV-
G-vel vakcindzott csoportban 44%, a pcDNA3-SVCV-G
csoportban 52%, mig a pSAV-DNS-SVCV-G csoportban
a mortalitas csak 8% volt. Eredményeik alapjan a burok
nélkluli RNS-ként alkalmazott SAV-replikon és a pcD-
NA3-alapl vakcina nem valtott ki védelmet az SVCV-vel
szemben, a DNS-ként alkalmazott SAV-replikon azonban
jelentds védelmet mutatott egyetlen, kis dozisd im.
injekciét kovetben.

Eredményeik azt mutatjak, hogy a SAV-alapu rep-
likonvakcinadk a jovGben potencialis vakcinajeldltként
szolgalhatnak a nem lazacfélék akvakultdrajaban is,
azonban tovabbi klinikai és terepi vizsgalatok sziksége-
sek a hatékonysag megerdsitéséhez. Kérdésre valaszul
elmondtak, hogy a DNS-vakcinak jobb tarolhatdsaga és
stabilitdsa az allatorvosi gyakorlatban elény az RNS-vak-
cindhoz képest. VéleményUlk szerint tovabbéa a vakcina
beadasara lazacféléken is hasznalhaté lehet az ozmo-
tikus sokkal torténd bejuttatas.

GULYAs DOMINIK, JANKOVICS ISTVAN, DENES BELA, FOLDI
DORA, RHIANNON RODGERS, KATIE COMMINS, ANDOCS
GABOR és LORINCZ MARTA klil6nb6z6 RIG-I antagonistdk
daganatellenes hatdsat vizsgdltak vese-adenocarci-
noma egérmodelljén. A retinsavval indukalhaté gén |
(RIG-1) jelatviteli Gtvonal aktivaldsa a tumoros sejtek
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apoptézisat indukalja, és fokozza az NK-, dendritikus-
és effektor T-sejtaktivitast. A vizsgalat célja két RIG-I
antagonista: tisztitott influenzavirus RNS-t (IV RNS),
valamint 3p-hpRNS-t (5'-trifoszfat hairpin RNS) haté-
konysaganak vizsgalata volt a vese-adenocarcinoma
egérmodelljében Renca-sejtekkel, BALB/c egerekben.
A 40 allatot harom kezelési csoportba és egy kontroll-
csoportba soroltak. A specifikus adjuvanskombinacidk
intratumoréalis beadasat haromszor ismételték. A napi
monitorozas a primer daganat méretének, és az allatok
fizioldgias paramétereinek felmérését foglalta magaban.
Az elhullott egereket felboncoltak és kérszovettanilag
kiértékelték. A kezelés hatékonysagat a tumorndveke-
dés, a tavoli metasztazisok el6fordulasa és a kllonb6z6
citokinszintek valtozasa alapjan allapitottak meg. A 17.
napon a csoportok kozott nem figyeltek meg szignifi-
kans eltéréseket a daganatok méretében. A 24. és 31.
napokon a kezelt csoportokban szignifikdnsan kisebb
primer daganatokat mértek, mint a kontrollcsoport-
ban. A 38. napon méar nem volt szignifikdns kulonb-
ség a tumorméretekben a csoportok kozott. A tavoli
metasztazisok kialakulasat a kezelések mindegyike
jelentds mértékben csodkkentette. Figyelemre mélto,
hogy amig a kezelések hatasai tartottak, kézzelfog-
haté eredményeket tapasztaltak, de az utolsé kezelést
kovetben az egerek életmindsége jelentésen romlott.
VéleményUlk szerint a kezelési koktélok Osszetételé-
nek, valamint a kezelések gyakorisaganak modositasaval
lehet6ség nyilik az elért eredmények tovabbi javitasara.
Kérdésre valaszul elmondtéak, hogy a moddszereket a
késSbbiekben szeretnék gyakorlatba is atultetni, mivel
mas immunterapiakhoz képest kdltséghatékonyak.

Bakteriologia

A szekcidban tizenegy elGadast jelentettek be. A szekcid
tarselnokei FODOR LAszLS és MAGYAR TIBOR voltak.

BuNI DOMINIKA, WEHMANN ENIKS, FOLDI DOROTTYA, BANYAI
KRISZTIAN, BALI KRISZTINA, JANET BRADBURY, MARCO
BOTTINELLI, SALVATORE CATANIA, INNA LYSNYANSKY, GYURANECZ
MikLOS és KREIZINGER ZSUzZSA Mycoplasma iowae esetében
tapasztalt csékkent antibiotikumérzékenység molekuld-
ris biolégiai vizsgdlatardl szamoltak be. A Mycoplasma
iowae nagy gazdasagijelentéségl, vilagszerte elterjedt
baktérium, amely csokkent keltethet8séget és labdefor-
mitasokat okoz fiatal pulykakban. Jelenleg nem érhetd
el ellene vakcina, igy a megfelel§ antibiotikum terapia
az egyetlen mddja a gazdasagi karok csokkentésének. A
korokozok antibiotikumérzékenységi profiljanak gyors és
hatékony meghatarozasa alapvets fontossagld a meg-
feleld kezelés kivalasztasaban. A szerz8k célja volt az

emelkedett minimalis gatld koncentracié (MIC) értékek-
kel 6sszefliggésbe hozhatd pontmutacidk segitségével
olyan molekularis biolégiai rendszert fejlesszliink, amely-
lyel gyorsan és hatékonyan meghatarozhatd a M. iowae
fluorokinolon-, makrolid- és linkozamid-érzékenysége.
Ehhez meghataroztak 99 ismert antibiotikumérzékeny-
ségi profillal rendelkezd, valtozatos eredetl M. iowae
torzs teljes genomszekvenciajat. E térzsek legaldbb
nyolc orszagbdl szarmaztak és az 1960-as évektdl a
2010-es évekig gydjtotték Sket. Antibiotikumreziszten-
cia-kapcsolt génekben kerestek olyan pontmutacidkat,
amelyek 6sszefliggést mutatnak az emelkedett MIC
értékekkel. A gyrA, parC és 23S rRNS gének egy-egy
pontmutacidjara mismatch amplification mutation
assay-t (MAMA) terveztek. A makrolidokra és linkozami-
dokra specifikus 23S rRNS-rendszer jelenleg gyenge
érzékenysége miatt csak szintenyészetekre alkalmaz-
hatd, viszont jelentdsen gyorsabb, mint a hagyoma-
nyos antibiotikumérzékenységivizsgalat. A gyrA és parC
mutacidkat célz6 MAMA-maébdszerek hatékony, klinikai
mintakon is alkalmazhatd rendszereknek mutatkoznak
az emelkedett MIC-értékkel rendelkezd M. iowae térzsek
azonositasara fluorokinolonok esetén.

FOLDI DOROTTYA, NAGY ESZTER ZSOFIA, BELECZ NIKOLETT,
TOTH LILLA, SZEREDI LEVENTE, TENK MIKLOS, KOLLAR ANNA és
GYURANECZ Mikbés Mycoplasma hyorhinis elleni inaktivalt
vakcina fejlesztésérdl szamoltak be. A Mycoplasma hyorhi-
nis fakultativ kérokozé, ami valasztasi malacokban okoz
sllyos izUlet- és savoshartyagyulladassal jaro korképet.
Az elmUlt években a baktérium eldfordulasi gyakorisaga
megndtt, védekezni azonban jelenleg csak antibiotikum
terapiaval lehetséges ellene. A szerzdk célja hatékony
védelmet nyUjtd inaktivalt M. hyorhinis vakcina fejlesz-
tése és a vakcinajeldltek hatékonysaganak vizsgalata
volt allatkisérletben. Az antigén elGallitasahoz egy gyor-
san novekvd klinikai M. hyorhinis izolatumot kémiailag
inaktivaltak és a kapott antigént harom féle adjuvanssal
elegyitették. Az elkészUlt vakcinajeldlteket harom hetes
malacokba oltottak izomba, majd harom hét elteltével
(hat hetesen) fert8zték Sket a koradbban feldllitott fer-
t3zési modellnek megfelelden két egymast kovetd nap
intravénasan egy masik M. hyorhinis térzzsel. A harom
vakcinazott csoport mellett, egy fertézési és egy negativ
kontroll csoportot is vizsgaltak. A kisérlet soran rogzitet-
ték a malacok testtdomeg-gyarapodasat, testhémérsék-
letét, oltasi reakcidit és klinikai tineteit. A rafertézést
kovetd harmadik héten az allatokat ledlték és kdrbonc-
tani vizsgalatot végeztek, tovabba mintat gyljtottek
PCR-vizsgalat és M. hyorhinis tenyésztés céljabdl. Ered-
ményeik szerint az egyik asvanyi olaj tartalmua adjuvans-
sal készitett vakcinajeldlt hatékony védelmet biztosit a
M. hyorhinis ferté6zéssel szemben allathazi korilmények
k6zott. Ebben a csoportban szignifikdnsan kisebb volt



a klinikai és korbonctani elvaltozasokat mutaté allatok
szama, mint a fertézott csoportban, tovabba e csoport
vizsgalt szerveiben M. hyorhinis jelenléte sem volt kimu-
tathatd. A tovabbiakban ezzel a készitménnyel tervez-
nek vizsgalatokat végezni nagyobb allatlétszam mellett,
valamint telepi kérilmények kozott.

Kovics ARON BOTOND, WEHMANN ENIKS, BEKS KATINKA,
GROZNER DENES, BALI KRISZTINA, HRIVNAK VERONIKA, CHRIS
). MORROW, BANYAI KRISZTIAN és GYURANECZ MIkLOS
Mycoplasma anserisalpingitidis térzseket vizsgdltak geno-
mot célzé asszocidcids vizsgdlattal (GWAS). A Mycoplasma
anserisalpingitidis els6sorban ludakban el&forduld bak-
térium, azonban mas vizibaromfit is megfertézhet.
A kérokozé fGként szaporodasbioldgiai problémakat idéz
eld, amelyek jelentds gazdasagi karokhoz vezethetnek
az érintett libatelepeken. Jelenleg nem kaphaté keres-
kedelmi forgalomban vakcina, a fert6zések altal okozott
karok mérséklése érdekében antibiotikumos gydgyke-
zelésre van lehet8ség. A védekezésben komoly problé-
méat jelent az egyre terjedd antibiotikumrezisztencia,
amelynek vizsgalatara csupan az idéigényes leves mik-
rohigitasos modszer all rendelkezésre. A szerz6k célja a
gyUjteménylkben taldalhaté 6sszesen 110 M. anserisal-
pingitidis torzsek érzékenységének vizsgalata volt kilenc
antibiotikummal szemben, a tdrzsek teljes genomjanak
meghatarozasa, valamint a genomszekvenciak és a fen-
otipusok kozotti Osszeflggések feltérképezése GWAS
segitségével. A torzsekkel szemben kilenc antibiotikum
minimalis gatlé koncentraciéjat (MIC - Minimum Inhi-
bitory Concentration) hataroztdk meg. Genomjaikat a
SPAdes szoftverrel illesztették 6ssze, majd k-merekre
(yk™ hosszlUsagl szakaszok) bontottak fel. A fenotipusok
(MIC) és a genotipusok (k-mer) 6sszevetését a pyseer
szoftverrel végezték. Ezt kovetben az R szoftver segitsé-
gével a CMplot algoritmussal Manhattan-plotokat hoz-
tak létre. Hét antibiotikum esetén sikerUlt szignifikans
k-mereket taldlni. E szakaszok gyakran olyan gének-
ben fordultak el6, amelyeket kordbban 6sszefliggésbe
hoztak antibiotikum-rezisztenciaval, mint a kilonb6z4
tRNS-ligdzokat vagy effluxpumpa tagjait kddold gének.
Emellett szdmos hipotetikus proteint kédold gén is
szignifikdns asszocidciét mutatott a csdkkent antibi-
otikum-érzékenységgel. A szignifikdns asszociaciokat
mutatd k-merekre molekuléris bioldgiai detektald mod-
szerek tervezhetdek, amelyek jelentdsen felgyorsithatjak
a baktérium antibiotikum-érzékenységének diagnosz-
tikdjat. Emellett a k-mereket tartalmazé gének tovabbi
vizsgalatai Uj, potencialis rezisztencia mechanizmsuokat
tarhatnak fel.

KREIZINGER ZSUZSA, NAGY DOROTTYA SARA, BUNI Domi-
NIKA, GROZNER DENES, GYURIS EVA, THUMA AKOS, MAKRAI
LAszLO, TENK MikLOS, WEHMANN ENIKS, BANYAI KRISZTIAN,
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MARTON SzILVIA, KOLTE KAROLA, SULYOK KINGA és GYURANECZ
MikLds Gj é16 Mycoplasma gallisepticum vakcinajelélt
torzs vizsgdlatardl szamoltak be. A Mycoplasma gallisep-
ticum fert6zésekkel szemben a hosszU tavi védekezési
lehet6ség a vakcinazas, ha a mentesités nem kivitelez-
hetd. A jelenleg forgalomban 1évé vakcindk hatékonysaga
valtozd, ezek kozll az é13, attenualt torzsek bizonyultak
a legalkalmasabbnak az dlloméanyok immunizalasara. A
szerz6k meghataroztak a vackinajeldlt M. gallisepticum
torzs teljes genomszekvencidjat (Illumina Gjgeneracios
szekvenalasi platformon), a haztartasi gének vizsgéalatan
alapulé multi-locus sequence typing (MLST) profiljat,
valamint 6sszehasonlitottak a hdmérséklett(iré képes-
ségét mas torzsekével. Ezek utan allatkisérletek soran a
baktérium tenyészetet szemcsepp forméajaban juttattak
hét hetes Tetra-SL tojocsirkékbe. A vakcindzast kovetd 14.
napon a torzs artalmatlansagat ellendrizték vakcinazott
és negativ kontroll madarak 6sszehasonlitd kdrbonctani
és koérszovettani vizsgalataival, a 1égz8szervrendszerre
dsszpontositva. Emellett tamponmintakat vettek a vak-
cinajeldlt torzs szervezeten bellli megtelepedésének és
terjedésének felmérésére PCR- és tenyésztéses vizsga-
latokkal, és elemezték a vakcinazott madarak szerolbgiai
athangolddasat M. gallisepticum specifikus ELISA-
teszttel. Avakcinazast kdvetd 21. napon a vakcindzott és
pozitiv kontroll madarakat fertézték egy erésen virulens
M. gallisepticum torzzsel szemcsepp és belélegeztetés
Gtjan. A rafert8zés utan két héttel a kisérletet lezartak
és a madarakat az artalmatlansagi vizsgalatoknal alkal-
mazott modszerekkel vizsgaltak. Eredményeik alapjan
potencialisan alkalmasnak talaltédk a vizsgalt M. gallisep-
ticum torzset egy Uj, hatékony vakcina kifejlesztésére.
Mutagenezissel tervezik a torzs tovabbi legyengitését,
valamint a vakcinafejlesztéshez szlkséges tovabbi vizs-
galatok elvégzését.

NAGY ESZTER ZsOFIA, FOLDI DOROTTYA, WEHMANN ENIKS,
TOHTH GERGELY, MAKRAI LAszLO, GomMBOS LASzLO, KREIZINGER
ZsUzsA Es GYURANECzZ MikLOs Mycoplasma hyopharyngis
izol@ldsarél szamoltak be iziletgyulladdsban szenvedd
sertésekbdl, tovdbbd a kérokozd kimutatdsdra szol-
galé real-time PCR-rendszer fejlesztését ismertették. A
Mycoplasma hyorpharyngis a sertések felsé 1égutjaban
megtalalhatd, jelenleg apatogénként ismert baktérium,
amely az elmult évek soran mandulak mellett méas szer-
vekbdl is kimutatasra kerUlt. Azonban a kérokozd el&for-
dulasi gyakorisagardl, ill. esetleges kdroktani szerepérdl
kifejezetten kevés ismerettel rendelkezink. A szerzdk
egy esetet ismertettek, melynek soran gyulladt iztlet-
b&l M. hyopharyngis jelenlétét mutattak ki, céljuk volt
tovabba TagMan-tipusU real-time PCR-rendszer fejlesz-
tése. A vizsgalt sertésallomanyban teljes Gjratelepitést
kovetden két nappal hasmenéssel és septicaemiaval
jard megbetegedést tapasztaltak. A levett mintakbol
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Salmonella enterica serovar Typhimurium jelenlétét
mutattak ki. Az elsd fialast kovetben izlletgyulladas volt
megfigyelhetd a 21-25 napos malacok kozott, ill. nagy
mértékl elhullast figyeltek meg. A malacok érintett izl-
leteibdl, bélbdl, 1épbdl és mesenterialis nyirokcsomobal
mintavétel tortént. Egy allat izileti mintdjabdl Aerococ-
cus viridans, M. hyopharyngis, Staphylococcus haemoly-
ticus, Staphylococcus hyicus, Streptococcus agalactiae
és Trueperella pyogenes baktériumot sikertlt kimu-
tatni. Emellett a béltamponmintabdl Escherichia coli
és Salmonella enterica kerilt kitenyésztésre, mig a lép
és mesenterialis nyirokcsomé bakteriolégiai vizsgalata
nem vezetett eredményre. A fejlesztett PCR-rendszer
érzékenysége és specificitdsa is megfelelének bizo-
nyult. Az iztletgyulladasbdl kimutatott fakultativ pato-
gén kérokozodk fertdzGképességét valdszinlsithetbleg
a szervezet csokkent ellenallé képessége befolyasolta,
amelyet a Salmonella enterica serovar Typhimurium
fertdzés is kivalthatott. A szerz8ké a masodik olyan
tanulmany, amely izileti gyulladassal jard elvaltozasbol
M. hyopharyngis jelenlétét irja le, ami felhivja a figyelmet
a koérokoz6 vizsgalatanak fontossagara.

NAGY ESZTER ZsOFIA, KOVACS ARON BOTOND, WEHMANN
ENIKS, BEKS KATINKA, FOLDI DOROTTYA, BANYAI KRISZTIAN,
KREIZINGER ZsuzsA és GYURANECZ MikLOs Mycoplasma
anserisalpingitidis effluxoumpa-mechanizmusdnak feno-
és genotipusos vizsgdlatdarél szamoltak be. A Mycoplasma
anserisalpingitidis vizibaromfik kdrében jelentds, klo-
dka- és a nemi utak gyulladasaért felelds korokozd. A
nem megfeleld antibiotikumhasznalatnak kdszonhet8en
szamos esetben tapasztalhatd csokkent érzékenység,
amelynek hatterében a génmutaciok mellett az foko-
zott aktivitdsU effluxpumpa-mechanizmus is szerepet
jatszhat. A szerz8k célja a M. anserisalpingitidis feno-
tipusos vizsgalata volt harom effluxpumpagatlé szer
jelenlétében, valamint az effluxpumpa-mechanizmus
genetikai hatterének felderitése. Harom-harom M. anse-
risalpingitidis torzset valasztottak, amelyekkel szem-
ben a vizibaromfi-telepeken leggyakrabban hasznalt
antibiotikumok alacsony, vagy emelkedett minimalis
gatlé koncentraciét (minimal inhibitory concentration,
MIC) mutattak. Emellett a kis MIC-értékkel rendelkezd
tenyészetekbdl is készitettek az antibiotikumoknak
fokozottan ellendlld valtozatokat. Ezt kovetSen meg-
hataroztak a kivalasztott torzsekkel szembeni MIC-ér-
tékeket kiulonbozd effluxpumpa-gatlidk jelenlétében
(carbonyl cyanide m-chlorophenylhydrazine (CCCP),
orthovanadate (OV) és reserpine (R)). Meghataroztak
tovabb a fokozottan ellenéalléva nevelt valtozatok teljes
genomszekvenciajat, és 6sszehasonlitottak azokat a
szUl8i torzsekével. Megvizsgaltak az effluxpumpagének
kifejez6dését szabalyozd régidk lehetséges szekvenciait
is in silico mbdszerek alkalmazasaval. A CCCP alkalma-

zasa szignifikdnsan csdkkentette a MIC-értékeket az
esetek jelent8s részében (23/36), mig a gatld koncentra-
ciok OV és R jelenlétében csak minimalisan maddosultak.
Az Osszehasonlitd teljes genomelemzés soran hét, az
effluxpumpa-mechanizmmusban szerepet jatszé fehér-
jét kddold génen hataroztak meg olyan pontmutéaciot,
amely jellemz8en a csokkent érzékenységet mutatd
torzsekben fordult el6. Emellett az enrofloxacin eseté-
ben az emelkedett MIC-érték 6sszefliggést mutatott
egy, a DNS-giraz A alegységét kédold génben (gyrA)
talalhaté pontmutéacidval. Az in silico vizsgalatok soran
meghataroztak tovabba olyan genom szakaszokat, ame-
lyek feltételezhet8en részt vesznek a génkifejez8dés
szabalyozasaban. A CCCP hatékonysagat tekintve fel-
tételezhetd, hogy a jovében a kllonb6zs effluxpumpa-
gatldk alkalmazasa segitheti az antibiotikumrezisztencia
kialakuldsanak megeldzését.

NEMESHAZI EDINA, WEHMANN ENIKS, GROZNER DENES,
NAGY DOROTTYA SARA, KOVACS ARON BOTOND, FSLDI DOROTY-
TYA, KREIZINGER ZSUzSA és GYURANECZ MIkLOS vizibaromfi
Mycoplasmdk gyors és érzékeny kimutatdsdra szolgdld
Uj molekuldris bioldgiai rendszerek fejlesztésérél szamol-
tak be. A vizibaromfikat fert6zd Mycoplasmdk kozil a
Mycoplasma anatis tdlnyomérészt kacsakat fertéz, a
M. anseris és M. cloacale pedig libakban és vadmadarak-
ban taldlhatéd meg. A fertdzés soran a nemi szervek és
klodka gyulladasa figyelhetd meg, valamint |égz8szervi
és neurolbégiai problémak is jelentkezhetnek, gazda-
sagi jelentdségik pedig az okozott csokkent tojasho-
zamban és megnovekedett embridhaldlozadsban rejlik.
Ezen Mycoplasmak klinikai és gazdasagi jelentdsége
miatt fontos a fert8zés gyors és pontos kimutatasa.
A szerz8k célja gyorsabb, pontosabb és érzékenyebb,
valés-idejli PCR-rendszerek fejlesztése volt. Osszesen
négy rendszert fejlesztettek és teszteltek, amelyek faj-
specifikus géneket céloznak: M. anseris (Mans-dnaN;
DNS polimeraz lll béta alegység gén), M. cloacale (Mclo-
deoC; deoxiribdz-foszfat aldolaz gén), valamint M. anatis
(Mana-cdd és Mana-yIxR; citidin deaminaz and YIxR
csaldd protein gének). A tervezett rendszerek megbiz-
hatdsagat az adott fajba tartozé 20 tdrzson, valamint
tovabbi, vizibaromfikat fert6z8 baktériumfajokhoz tar-
tozd 84 torzsdn tesztelték. Ezen felll megvizsgaltak
32 klinikai mintabdl szarmazé DNS-mintat is, amelyek
eredményeit 6sszevetették a hagyomanyos PCR-rend-
szerek eredményeivel. A kifejlesztett TagMan PCR-rend-
szerek 100%-o0s specificitast és nagy érzékenységet
10 vagy 100 képia/ul DNS jelenlétének kimutatasat is.
Vizsgalataik soran kimutattak azt is, hogy amig a kifej-
lesztett TagMan PCR rendszerek megbizhatban hasz-
nalhatdk a M. anatis fajspecifikus kimutatasara, addig
a mar meglévd hagyomanyos PCR-rendszer fals pozitiv



eredményt adhat. Osszességében tehat az Uj TagMan
PCR-rendszerek megbizhatdak, megfelel§ érzékeny-
ségliek és alkalmasak klinikai diagnosztikai hasznalatra.

PINTER KRISZTINA, POLLAK BOGLARKA DORA, MAKRAI LASZLO
és MAGYAR TIBOR kUil6nb6z6 dllatfajokbdl izoldlt Pasteurella
multocida térzsek fenotipusos antibiotikumérzékenységé-
nek vizsgdlatdrdl szadmoltak be. Az antibiotikumreziszten-
cia terjedése korunk legnagyobb kihivasai kdzé tartozik,
amely megneheziti a bakterialis betegségek gybégy-
kezelését. A Pasteurella multocida szamos emlds-, és
madarfaj megbetegitéséért felells, vilagszerte elterjedt
baktériumfaj. A korokoz6 antibiotikumérzékenységének
meghatarozasara a gyakorlatban legelterjedtebb vizsga-
lat a korongdiffizié, de az utébbi idében egyre nagyobb
teret nyer a leveshigitdsos mikromoddszer is, amelynek
segitségével megéllapithatd az antibiotikumok mini-
malis gatldé koncentracié (MIC) értéke. Magyarorszagon
eddig csak kevés adat allt rendelkezésre a P. multocida
torzsek MIC-értékeire vonatkozdan. A szerzdk célja volt
a MIC-értékek adatbazisanak bdvitése, és a két mdodszer
eredményeinek 6sszehasonlitasa. 143 darab, madarak-
bél és szarvasmarhakbdl szarmazd, Magyarorszagon
és Franciaorszagban izolalt P. multocida torzs fenoti-
pusos érzékenységének meghatarozasat végezték el
az elébb emlitett két mdodszer segitségével és kilon-
b6z46 antibiotikumosztalyokat képviselS antimikrobialis
szerek, valamint a CLSI altal javasolt referenciatorzsek
felhasznéalasaval. Mindkét modszerrel kimutattak, hogy
pasteurellosis ellen a leghatékonyabb antibiotikumok
kozé a ceftiofur, tetraciklin, doxiciklin, és a florfenikol
sorolhatd, mig a vizsgalt torzsek 100%-o0s rezisztenciat
mutattak klindamicinnel szemben. Osszesen korong-
diffaziés maddszerrel 11 darab, mig MIC-értékek alap-
jan 9 db multirezisztens (MDR) tdérzset azonositottak,
5 torzs atfedéssel, a gazdafajokbdl kdzel azonos arany-
ban. Foldrajzi eredet tekintetében Magyarorszagrol
nagyobb aranyban mutattak ki MDR-torzseket. Ennek
hatterében valdszinlileg az eltéré kezelési protokoll all-
hat. A két mddszer soran tapasztalt eltérések okanak
feltarasa kulondsen fontos; a késGbbiekben a szerzdk
pedig tervezik a rezisztencidért felelds genetikai hattér
felderitését is. Meglatasuk szerint a j6l megvéalasztott
antibiotikum nem csak a gyogykezelést tenné sikere-
sebbé, de a rezisztencia terjedését, valamint az MDR
kialakulasat is lassithatna, id6t nyerve alternativ véde-
kezési modok kidolgozasara.

PINTER KRISZTINA, POLLAK BOGLARKA DORA, WEHMANN
ENIKS, MAKRAI LASZLO, SoLYMOsI NORBERT és MAGYAR TIBOR
Pasteurella multocida térzsek genotipusos jellemzésérél
szamoltak be. A Pasteurella multocida mind allat-, mind
kozegészségligyi szempontbdl jelentds baktériumfayj,
amelynek tdrzsei nagyfokl feno- és genotipusos valto-
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zékonysagot mutatnak. A szerz8k célja hazai, ill. francia
izolalasu torzsek genotipusos jellemzése volt, elsGsorban
a virulencia-, valamint antibiotikum-rezisztenciagénekre
fokuszalva. Munkajuk soran osszeflggéseket kerestek
a virulenciagének jelenléte vagy hianya alapjan felalli-
tott virulenciagén profil (VGP), a baktériumtdrzsek Mul-
ti-host MLST szekvenciatipusa (ST), valamint gazdafaji
eredete k6zo6tt. A vizsgalatban 6sszesen 66 olyan térzs
teljes genomszekvenciajat hataroztak meg, amelyek egy
korabbi fenotipusos antibiotikum-érzékenységi vizsgalat
soran vagy multirezisztenciat (MDR, n = 14), vagy pedig
egyedi rezisztenciaprofilt mutattak. A kapott szekven-
ciak referenciagenomokhoz valé illesztését kévetben a
fimA, nanH, hgbA, hgbB, hsf-1, hsf-2, tbpA, pfhA, tadD,
ptfA virulenciagének, ill. a catlll, tetB, tetH, strA, sul2,
msrE, mphE, erm(42), aph(3")-1b, aph(3)-la, aph(6)-Id
antibiotikumrezisztencia-gének jelenlétét elemezték.
Avizsgalt torzsek 100%-a rendelkezett a fimA, valamint
a ptfA génnel. A tovabbi virulenciagének eloszlasi aranya
a kovetkez8képpen alakult: hgbA (98,5%), hsf-2 (90,9%),
nanH (83,3%), hgbB (62,1%), tadD (54,5%), pfhA (51,5%),
tbpA (37,9%), hsf-1(31,8 %). Egyetlen torzs sem rendel-
kezett erm(42) génnel, mig 1 térzsbd8l az msrE, mphE,
aph(3)-la, 2-bd8l a catlll, tetB, 3-bél az aph(6)-Id, 5-bébl
a strA és aph(3”)-Ib, 6-bdl pedig a tetH és a sul2 géne-
ket sikeriilt azonositani. Osszeségében a leirt géneket
nagyobb ardnyban mutattak ki a korabban mar MDR-nek
bizonyult térzsekbdl. Megfigyelésik szerint az altaluk
feldllitott VGP csoportokba meghatarozott ST torzsek
keriltek, valamint a torzsek gazdafaji eredete, burok- és
szerotipusa kozt is 6sszefliggést Iattak. Tovabbi antibio-
tikum-rezisztenciagének azonositasa céljabdl a jovében
az MDR torzsek esetleges plazmidjait is megvizsgal-
jak majd.

POLLAK BOGLARKA DORA, PINTER KRISZTINA, WEHMANN ENIKS
és MAGYAR TIBOR hazai Ornithobacterium rhinotracheale
izoldtumok jellemzésérél és antibiotikum-érzékenységulik
vizsgdlatdrdl szamoltak be. Az Ornithobacterium rhi-
notracheale (ORT) vildgszerte elterjedt, pulykdkban és
csirkékben elsdsorban |églti tinetekkel jard, fertézo
megbetegedést okozd baktérium. Horizontéalis terjedése
féleg aeroszollal és itatdvizzel torténik, de a vadmada-
rak is fert6zési forrast jelenthetnek. Az egyes fdldrajzi
régidkban engedélyezett szerektdl, azok tllzott hasz-
nalatatol figgben az egyes antibiotikumokkal szembeni
érzékenység széles hatarok k6zott mozog, a multirezisz-
tens izolatumok aranya pedig évrdl-évre noévekszik. A
szerzG8k célja a 90-es évek végétdl napjainkig pulykabdl,
csirkébdl, galambbél és ragadozd madarfajokbdl izo-
lalt ORT-t6rzsek fenotipusos jellemz8inek (szerotipus,
hemolitikus aktivitds, telepmorfolégia) vizsgalata és
egyes antibiotikumokkal szembeni érzékenység meg-
hatarozasa volt Gjonnan kidolgozott leves mikrohigi-
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tdsos mabdszerrel, valamint a rezisztencia hatterében
alldé genetikai tényezdk felderitése. Az optimalis taple-
ves kivalasztasat kovetben kezdték el a mikrohigitasos
modszer tesztelését 4 kUlonbozb csoportba tartozd
antibiotikummal, a MIC-értékek meghatarozasa resazu-
rin-tartalmu festék szinreakcidjan alapult. A tesztelt 36
torzs kozUl 6 esetében rendelkeztek teljes genomszek-
venciaval is. A vizsgalt torzsek (n = 36) k6z6tt legnagyobb
aranyban az alfa hemolizis, a kbzepes telepméret és
az A szerotipus fordult eld. Tetraciklin MIC-értékekben
gazdafaj szerinti eloszlas volt megfigyelhetd (pulyka és
csirke: 16 £ -4 ug/mL, vadmadar: 0,125-0,03 2 ug/mL) A
vizsgalt torzsekben tetraciklin-reszisztenciaval 6ssze-
fliggd tetQ és tetX géneket azonositottak. Az amoxicillin
MIC értékei minden gazdafaj csoportban 2 tartoméanyba
oszlottak (32-2 és 0,250,06 = pug/mL). A béta-laktamazt
kédold ORR-1gén megtaldlhatd volt a 4 ug/mL értékkel,
de a 0,06 2 és 32 pg/mL MIC-el rendelkezd torzsekben
nem, igy szerepe kérdéses. Enrofloxacinnal a pulyka- és
csirkeeredetl torzsek a 8 £ -1, a vadmadar-izolatumok
a 0,06-0,015 2 pg/mL intervallumokban voltak. A gyrA
génben talalhatd SNP-k és az enrofloxacin MIC-értékek
kozott eredményeik szerint lehet kapcsolat, a gyrB, parC
és parE esetében ilyen Osszefliggést nem mutattak
ki. Kloramfenikol esetében a legtdbb térzsben gazda-
fajtél fliggetlendl 4 és 2 pug/mL MIC értéket mértek.
Osszességében a tet gének és a tetraciklin-rezisztencia,
valamint a gyrA génben taldlhaté mutaciok és az enroflo-
xacin-érzékenység kozott dsszeflggés feltételezhetd.
A szerz8k tovabbi tervezett vizsgalatai hozzajarulhat-
nak olyan diagnosztikai médszer kidolgozasahoz, amely
tdmogatja az allatorvosokat a célzott antibiotikumos
kezelés kivalasztasaban.

TOTH LILLA, FOLDI DOROTTYA és GYURANECZ MIkOs egér-
lépsejtekbdl térténd interferon-y-termelés meghatd-
rozdsdrél szdmoltak be. A vakcinadzas (immunizalas)
hatasara bekovetkezd cellularis immunreakciét a

T-sejtek interferon-y (IFN-y) termelésének meghata-
rozasan keresztll értékelhetd a legjobban. Egerekben
a sejtes immunvalaszt |épsejtekbdl hatarozzak meg:
|épbdl izolalt sejtek stimulalasat kovetben lehetlség
van a szekretalt IFN-y mennyiségnek kimutatasara
egér-1FN-y-specifikus ELISA-mddszerrel. A szerz8k
célja volt meghatéarozni, hogy hogy az izolalt |épsej-
tek aktivacidjahoz szikség van-e az allatok elSzetes
immunizaladsara; valamint, hogy az altaluk vizsgalt
stimulus (Mycoplasma hyorhinis antigén) énmaga-
ban alkalmas-e a sejtek aktivacidjara, vagy szikséges
valamilyen el8zetes kezelés (pl. detergenssel) ahhoz,
hogy az immunogén részei hozzaférhetdek legyenek
az eredményes lépsejt-aktivaciohoz? A rendszer beal-
Iitdsdhoz vakcindzason at nem esett, tiz hetes BALB/c
ndstény egereken végeztek kisérleteket. Az egerek
|épének eltavolitasa utan a lépet homogenizaltak, a
kinyert sejtekbdl a vorosvértesteket eltavolitottak. Ezt
kovetSen a sejteket sejttenyésztd lemezen kilonb6zé
modon stimulaltak: M. hyorhinis antigénnel; Concana-
valin A-t pozitiv kontrollként kaptak a sejtek, a negativ
kontroll sejtjei nem kaptak semmilyen stimulust. A
M. hyorhinis antigént hat kilonboz6 torzs felszaporita-
sabdl allitottak eld, és hdinaktivalt, valamint két kilon-
b6z8 detergenssel (Tween 20 és Triton X-100) kezelt
M. hyorhinist adtak a sejtekhez. A sejtek stimulalasa
24, 48 és 72 6ran keresztUl tortént. A termelt IFN-y
mennyisége a sejtek fellllsz6jabdl kerilt meg-
adllapitasra a mar emlitett egér-IFN-y-specifikus
ELISA-mddszerrel. Eredményeik szerint a leghaté-
konyabb IFN-y-termelés a hd&inkativalt M. hyorhinis
aktivacidval érhetd el 72 6ras inkubacié mellett. Meg-
allapitottak tovabba, hogy a sejtek nagy IFN-y-terme-
Iésnek kivaltasahoz nem szlkséges az allatok elGzetes
immunizalasa. Véleménylk szerint mddszer a késdb-
biekben alkalmas lehet az immunizalt egerek sejtes
immunvalaszanak értékelésére, ezaltal pedig a kilon-
b6z36 vakcinajeldltek hatékonysaganak tesztelésére.
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