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OSSZEFOGLALAS

A kutyak hasnyalmirigy-gyulladasanak kutatdsa sordn arra kerestiik a valaszt, hogyan
lehet a diagnozist és a betegség sulyossdgat pontosabban megallapitani, tovabba
tanulmanyoztuk azt is, hogy milyen lehetdségek vannak a gyogykezelés hatékonyabba
tételére. Ennek érdekében kutatasunk elsd 1épéseként készitettiink egy retrospektiv felmérést,
amelyben vizsgaltuk a betegség eldoforduldsat, klinikai jellegzetességeit €s kimenetelét. A
masodik tanulmanyunkban meghataroztuk két olyan laboratdriumi paraméter prognosztikai
értékét, melyeket a kutydk hasnyalmirigy-gyulladasiban még nem vizsgaltak (tiroxin) vagy
korabban csak kis esetszdmon tanulmanyoztak (C-reaktiv protein, CRP). A kutatasunk
harmadik részében a pancreatitis gyogykezelésében fontos szerepl enteralis taplalas
lehetdségeinek tanulmanyozdsa sordn kidolgoztuk a postduodenalis téplalasra alkalmas

nasojejunalis tapszonda levezetésének 1) endoszkopos modszerét.

A 80 esetet magaba foglald retrospektiv felmérésiinkben megallapitottuk, hogy az
olyan egyszeriien vizsgalhatdo paraméterek, mint a felvételkori altalanos allapot, a klinikai
adatok (a nationale adatai, a gyakoribb tiinetek, az eléforduld tarsbetegségek, a kialakulo
szovOdmények), valamint a rutin laboratdriumi paraméterek nem mutatnak szoros

Osszefliggést a betegség kimenetelével a hypothermia €s a metabolikus acidosis kivételével.

Mivel a kordbban leirt prognosztikai modelleket bonyolultnak és iddigényesnek
tartottuk, érdeklodésiink tovabbra is olyan laboratoriumi paraméterek vizsgélatira irdnyult,
amelyek egyszerlien ¢és gyorsan meghatdrozhatéak, ¢és az emberek hasnyalmirigy-
gyulladdsaban (CRP) vagy a kutydk egyéb megbetegedéseiben (tiroxin) mar igazoltak
megbizhatd prognosztikai értékiiket. A vizsgalatunkat 19 heveny hasnyalmirigy-gyulladasban
megbetegedett kutya bevonasaval végeztilk. Megallapitottuk, hogy a CRP egyszeri
meghatarozasa nem alkalmas a kimenetel megitélésére, tobbszori vizsgalata azonban hasznos
lehet a betegek allapotanak nyomon kovetése soran. A tiroxin ugyan jo prognosztikai mutato,
de nem specifikus a kutydk heveny hasnyalmirigy-gyulladasaban, ezért onallo alkalmazasat
nem javasoljuk a koérjoslat felallitadsakor. E paraméter meghatdrozasaval azonban hasznosan

egészithetjiik ki a korabbi prognosztikai modelleket.

A sutlyos, heveny hasnyalmirigy-gyulladasban a szovodmények idOben torténd
felismerésénél talan még fontosabb azok megeldzése. Ebben kiemelt jelentdségli a korai

postduodenalis taplalas, amely pancreatitisben jejunalis tdpszonda behelyezésével valdsithatod



meg. A harmadik kutatdsunkban megallapitottuk, hogy a minimalisan invaziv mddon,
endoszkoppal levezetett nasojejunalis tdpszonda jol hasznalhaté rovid idejii jejunalis
taplalasra egészséges kutydkban, ¢&s alkalmazédsa jelentds elorelépést jelenthet a
hasnyalmirigy-gyulladasos kutyak terapias célu taplalasaban. Megallapitottuk tovabba, hogy a
nasojejunalis tdpszonda alkalmas jejunalis chymus mintavételére. Az altalunk kidolgozott

mintavételi médszerrel lehetdség nyilik a jejunalis béltartalom gyors €s egyszerli vizsgalatara.

A kutyak hasnyalmirigy-gyulladdsban végzett kutatdsainkkal ramutattunk a betegség
korjoslatanak és gydgykezelésének 1j lehetdségeire. Az eredményeink pontosabb megitélése

érdekében tovabbi vizsgalatokat tartunk sziikségesnek, nagyobb Iétszamu betegcsoportban.



SUMMARY

During our studies we investigated the possibilities of a more accurate diagnosis and
prognosis of canine pancreatitis, furthermore we were looking for more effective ways of
therapy. At first, we performed a retrospective study involving 80 dogs diagnosed with acute
pancreatitis. The goal of our work was to investigate the occurrence, the clinical
characteristics and outcome of the disease. In our second study we investigated the prognostic
value of C-reactive protein (CRP) and thyroxine. The prognostic value of CRP was described
only in few studies including small study groups, while the prognostic role of thyroxine was
not described previously at all in canine pancreatitis. In the third part of our research — during
the investigation of the possibilities of enteral nutrition in dogs — we developed a new

endoscopic method of nasojejunal tube placement for postduodenal feeding.

In our first retrospective study we found that the simple markers, such as general state,
clinical data (e.g. data of nationale, frequent symptoms, co-existing disorders and
complications) and routine laboratory parameters do not correlate with disease severity except

for hypothermia and metabolic acidosis.

Since we considered the previous clinical classification schemes too difficult and time
consuming, we turned our attention to such laboratory markers that are relatively simple and
inexpensive to determine, and are good prognostic indicators in human pancreatitis (CRP) or
in canine diseases other than pancreatitis (thyroxine). To evaluate the role of these parameters
in the prognostic assessment, we performed a study involving 19 dogs suffering from acute
pancreatitis. We concluded that a simple measurement of the CRP value is not appropriate to
predict the outcome. However, sequential measurements may be useful in monitoring clinical
progression and response to treatment. Thyroxine is a sensitive but not specific prognostic
indicator in canine pancreatitis, therefore its sole application in the prognostic assessment is
not suggested. However, it might be a valuable prognostic parameter of the previously

established clinical classification schemes.

Prevention of severe complications with early enteral nutrition in acute pancreatitis is
even more important than to detect them when they are already present. Early postduodenal

nutrition can be accomplished via jejunal feeding tube in pancreatitis.



In the third part of our research we concluded that endoscopically assisted nasojejunal
tube placement is a minimally invasive, well-tolerated method for short-term jejunal feeding
in healthy dogs. It might become an essential part of the clinical nutrition of dogs with
pancreatitis in the future. In our study, we were able to gain jejunal chyme via the nasojejunal
tube. Our method may offer a minimally invasive alternative for chyme sampling and

examination.

During our research we pointed out new possibilities in the management of canine
pancreatitis. To evaluate the usefulness of our results, further studies are required in larger

population of clinically ill dogs.



BEVEZETES ES CELKITUZESEK

Az utobbi évtizedek tanulmanyainak eredményeként a hasnyalmirigy-gyulladas
koroktana és korlefolyasa egyre ismertebbé valt, szamos 1) elmélet sziiletett és igazolddott.
Az un. ,autodigesztiv tedria” — azaz a proteolitikus enzimek korai aktivaldédasa — mellett
megalkottak a ,,gyulladdsos robbands” elméletét, vagyis fényt deritettek a citokinek, valamint
az oxidativ szabadgyokok hasnyalmirigy-gyulladasban betoltott fontos szerepére (Ruaux,
2000). Az ismeretanyag jelentds boviilése ellenére még sok, a pathomechanizmussal
kapcsolatos kérdés megvalaszolatlan, €s jelenleg is tobb kutatds foglalkozik ezen folyamatok
tisztazasaval. A munkadt neheziti, hogy a kisérletes korilmények kozott kivaltott
pancreatitisben elért eredmények gyakran nem ismételhetdk meg a beteg paciensekben
(Ruaux, 2003). Az is egyre nyilvanvalobba valt, hogy a humdanorvosi vizsgalatok
eredményeinek teljes adaptalasa kutydkra nem lehetséges a részben eltérd oktan €s klinikai
lefolyas miatt. Ezért indokoltta valt az intenziv kutatas a kisallatorvoslas teriiletén is, spontan

megbetegedett allatok bevonasaval.

A kutatasaink a kutydk hasnyalmirigy-gyulladasanak vizsgélatan alapultak. Korabban
szamos nehézségbe {itkoztiink a betegség korjelzése, a progndzisa €s a gyogykezelése
tekintetében, ezért vizsgalatainkban a szakirodalom attekintését kovetden arra kerestiik a
valaszt, hogyan lehet a diagndzist pontosabban megallapitani, miként lehet a betegség
kimenetelét koriiltekintobben elére jelezni, illetve milyen lehetdségek vannak a gydgykezelés

hatékonyabba tételére.

A pancreatitis korjelzésében fontos szerepet toltenek be a kiegészitd vizsgalatok, mivel
a klinikai tiinetek sokfélék ¢és nem specifikusak: a betegségre leginkabb a héanyas, az
epigastrialis hastliregi fajdalom, az étvagytalansag, a levertség és a dehidracid jellemzo
(Watson és Bunch, 2009). Az elmult évtizedekben a diagnosztikus lehetdségek és a terapids
beavatkozasok fejlodése a kisallatorvoslasban jelentds eldrelépéshez vezetett a betegek
gyogykezelésében. Az utdbbi években szamottevoen javult a kutydk hasnyalmirigy-
gyulladasanak diagnozisdban a — ma mar nélkiilozhetetlennek tartott — hasi ultrahangvizsgalat
érzékenysége, koszonhetden a jobb technikai feltételeknek €s a boviilé szakmai ismereteknek
(Steiner, 2010). Mig a 90-es évek szakirodalma a hasi ultrahangvizsgalat 68%-0s
szenzitivitasardl szamol be (Hess et al., 1998), addig méra ez a mutaté mar lényegesen jobb.

A sajat vizsgalataink szerint a hasi ultrahangvizsgélat érzékenysége eléri a 87%-ot.
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Latvanyosan fejlddott a laboratoriumi diagnosztika is, ami sokdig a vérszérum amildz- és
lipazaktivitasdinak mérésén alapult. Ezeknek a vérparamétereknek a diagnosztikai értéke
ugyanakkor gyenge, minddssze 55-73%-0s szenzitivitastiak €s specificitastiak (Steiner, 2003).
A 2000-es évek kozepe ota a kutya pancreas lipdz immunoreaktivitdas mérés (canine
pancreatic lipase immunoreactivity, cPLI), majd az ebbdl kifejlesztett kutya pancreas-
specifikus lipdz (canine pancreas-specific lipase, Spec cPL) bevezetésével elérhetové valt a
legjobb diagnosztikai értékii teszt (szenzitivitas: 82%, specificitas: 96%), amivel a betegség
egyszerti formaja mindenki szdmara konnyen és gyorsan diagnosztizalhato (Steiner, 2003). A
korjelzés a sulyos esetekben azonban tovabbra sem konnytl, mert ilyenkor a pancreatitist
rendszerint tarsbetegségek, valamint gyakran életet veszélyeztetd, szisztémas szovodmények
kisérik (Cook et al., 1993, Hess et al., 1999, Watson €s Bunch, 2009). Ezek korai felismerése,
illetve idében torténd eldrejelzése nehéz ugyan, mégis nagyon fontos a korjoslat pontos
megallapitasdhoz és a késedelem nélkiili, célzott terapias beavatkozds megkezdéséhez. A
humén gyakorlathoz hasonléan ezért az allatorvosi praxisban is hasznos lehet egy
prognosztikai index alkalmazisa, amely szdmos klinikai és laboratdriumi paramétert is
magaban foglalva segiti a hasnyalmirigy-gyulladés sulyossaganak megitélését. Ezt felismerve
tobb nemzetk6zi munkacsoport is foglalkozik prognosztikai rendszerek kidolgozasaval
(Ruaux és Atwell, 1998b, Mansfield et al., 2008), azonban jelenleg sincs olyan laboratdériumi
modszer, ami 6nmagaban alkalmas lenne az arnyaltabb diagnozisra, beleértve a betegség
sulyossaganak megallapitasat. A vizsgalatainkkal e kutatdsok eredményeit kivantuk

kiegésziteni.

A kutatasunk els6 Iépéseként egy retrospektiv felmérést végeztiink, melynek sordn a
Szent Istvan Egyetem Allatorvos-tudomanyi Kar (SZIE-AOTK) Belgyogyészati Tanszék és
Klinika Kisallatkérhazaba 2000-2003 kozott felvett, heveny hasnyalmirigy-gyulladas
diagnozisaval kezelt 80 kutya adatait vizsgaltuk. A betegeket egy altalunk kidolgozott — a
kutyak hasnyalmirigy-gyulladasanak klinikai, laboratoriumi és morfologiai eltéréseit is
magaban foglalé — kritériumrendszer alapjan valasztottuk ki. A nagy esetszamon alapulé —
elhullott és felépiilt kutyakat is vizsgalo — tanulmannyal célunk a betegség
eléfordulasanak és kimenetelének a kutatasa. Tanulmanyoztuk a nationale adatai (fajta,
kor, nem, testkondicié) és a heveny hasnyalmirigy-gyulladas el6fordulisa, valamint a
korkép sulyossaga kozotti osszefiiggéseket, attekintettiik a tarsbetegségek és a

szovodmények jellegét és gyakorisagat. Vizsgaltuk tovabba a hasnyalmirigy-gyulladas
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korjelzésekor rutinszeriien mért laboratériumi paraméterek (hematologia, biokémiai és
sav-bazis vizsgalat) prognosztikai értékét. A tanulmanyunk mind a hazai, mind a
nemzetkozi szakirodalomban hianypotld, mivel a kordbban késziilt, nagy esetszamon alapulo,
sz¢éleskorli felmérésekben a betegek kivalasztdsa — morfologiai diagnoézis hidnydban — nem
volt kelléen szigoru, vagy csak a fatdlis eseteket vizsgédlva, nem volt kellden atfogd (Cook et

al., 1993, Hess et al., 1999).

A retrospektiv felmérésiinkben megallapitottuk, hogy az olyan gyorsan €s egyszeriien
vizsgalhatd tényezOk, mint a felvételkori 4ltalanos 4llapot és a rutin laboratoériumi
vérparaméterek, gyakran nem korreldlnak a betegség stulyossagaval. Mivel a korabban leirt
prognosztikai modelleket bonyolultnak és iddigényesnek tartottuk, érdeklddésiink tovabbra is
olyan laboratériumi paraméterek vizsgalatara iranyult, amelyek egyszeriien €s gyorsan
meghatarozhatoak, €és az emberek hasnyalmirigy-gyulladasdban vagy a kutydk egyéb
megbetegedésében mar igazoltdk jO prognosztikai értékitket. E munkank célja a
pancreatitises kutyak vérszérumaban mérheté akut fazis fehérje, a C-reaktiv protein
(CRP), valamint a tiroxin (T4) prognosztikai értékének felmérése volt. A CRP
pancreatitisben betoltott prognosztikai szerepével eddig csak néhany, kis egyedszamot
vizsgald tanulmany foglalkozott (Spillmann et al., 2002, Holm et al., 2004, Mansfield et al.,
2008), a tiroxin prognosztikai értékét kutydk hasnydlmirigy-gyulladdsaban kordbban nem
vizsgaltdk. A kutatasunkban a Belgydgyaszati Tanszéken 2007-2010 kozott heveny
hasnyalmirigy-gyulladassal kezelt 19 kutya adatait tanulmanyoztuk. Kizérolag azokat az
eseteket vontuk be a kutatasba, ahol az akut pancreatitis diagnozisat a tiineteken kiviil a
legjobb diagnosztikai értékii tesztnek tartott Spec cPL kdrosan megemelkedett szintje is
alatdmasztotta. A vizsgalataink eredményét angol nyelvii szaklapban kivanjuk kozzé tenni a

késobbiekben.

A stlyos, heveny hasnyalmirigy-gyulladasban a szovodmények idOben torténd
felismerésénél talan még fontosabb azok megel6zése. Ebben kiemelt jelentdségli a korai
enteralis taplalas. Minél stlyosabb a hasnyalmirigy-gyulladas, annal intenzivebben zajlanak a
katabolikus folyamatok, amelyek aztan konnyen malnutritidhoz vezetnek. Ilyen esetben mar a
két napon tuli éhezés is — az enterocytak hidnyos tapldldsa miatt — a bélnyalkahartya

integritasanak sériilését okozza, ami lehetdvé teszi a bélbaktériumok €s bomlastermékeik
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vérkeringésbe jutasat. Mindennek kovetkeztében életet veszélyeztetdé komplikacidk, igy
szisztémas gyulladasos valaszreakcid szindroma (systemic inflammatory response syndrome,
SIRS), endotoxaemia és septikaemia alakulnak ki (Remillard et al., 2000). Az emberek
hasnyalmirigy-gyulladasaban és a kutydk kisérletes pancreatitisében a stlyos szovoddmények
megjelenése enteralis taplalassal csokkenthetd (Bodoky et al., 1991, Qin et al., 2003, Qin et
al., 2007).

A hasnyalmirigy-gyulladédsban az enteralis taplalas €s a hasnyalmirigy ,,nyugalomban
tartasa” tapszondan keresztiili jejunalis taplalassal valdsithatdo meg egyidejlileg (Bodoky et al.,
1991, Qin et al., 2007). A sulyos, valsdgos allapotu betegeknél az altatasi €s a szeptikus
kockazatok csokkentése érdekében nagyon fontos a tdpszonda behelyezésekor a gyorsan
elvégezhetd, minimalisan invaziv eljardsok alkalmazasa. Ilyen mddszer a hasnyalmirigy-
gyulladasos emberek gyogykezelésekor a ma mar rutinszeriien és jo eredményekkel hasznalt
nasojejunalis tapszonda endoszkdppal torténd levezetése (Bodoky et al., 1991, Hamvas és
Pap, 1998, Hamvas et al., 1999, Hamvas et al., 2001). A kutatasunk soran célul tiztiik ki,
hogy a humanorvoslasban korabban kidolgozott, nasojejunalis tapszonda behelyezésére
alkalmazott endoszképos technikat (Pap et al., 1995) els6ként adaptaljuk kutyakra.
Kutatasuk tovabbi feladata annak eldontése volt, hogy a behelyezett tapszonda
alkalmas-e rovid idejii (3—5 napos) jejunalis taplalasra kutyiakban. A kisérletiink soran
kifejlesztett taplalasi modszer bevezetése jelentos elorelépést jelenthet a hasnyalmirigy-
gyulladasos kutyak terapias céla taplalasaban. A nasojejunalis tapszonda endoszkdpos
levezetésének technikdjat az dallatorvosi szakirodalomban kordbban nem irtdk le,
kutatasunkkor e témaban csak néhany osszefoglald munka jelent meg (Richter, 1999, Heuter,
2004). Vizsgaltuk tovabba, hogy tudunk-e a nasojejunalis tapszondan keresztiil
vékonybéltartalmat nyerni, amelynek vizsgalataval fontos informaciok nyerheték a
vékonybelekben zajlo enzimatikus folyamatokrol és a bélflora osszetételérél (Harmoinen
et al.,, 2001). A tapszonda egyediilallo, korabban a szakirodalomban nem dokumentalt
alkalmazasaval lehetéség nyilhat a bélbetegségben szenvedé allatokban a jejunalis
chymus minimalisan invaziv médon torténé mintavételére. A vizsgalatainkat harom,
egészséges, tartds jejunalis fisztuldval rendelkezd kan beagle kutya bevonasaval végeztiik, a

Helsinki Egyetem Oktaté Korhazaban.
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Bevezetés

A heveny hasnyalmirigy-gyulladds a kutydk vélhetéen gyakori megbetegedése. Az
el6forduldssal kapcsolatos bizonytalansag tobbek kozott abbol adddik, hogy ha a betegség
enyhe lefolyasu, akkor néhany nap alatt, akar spontan is meggyogyulhat, és a tulajdonos fel
sem keresi az allatorvost. Sulyos formaja azonban — kiilonosen kései felismerés esetén —
gyakran fatalis kimeneteli. Ezért fontos a diagndzis gyors felallitasa, tovabba a sulyossag
mértékének meghatarozasa mellett a szovodmények korai észlelése és a gyodgykezelés

mieldbbi megkezdése (Cook et al., 1993, Ruaux és Atwell, 19984, Hess et al., 1999).

A novekvo ismeretek €s diagnosztikai lehetdségek ellenére az allatorvosoknak szamos
nehézséggel kell megbirkdzniuk a kutyak hasnydlmirigy-gyulladdsanak korjelzése soran,
kiilondsen a sulyos, szovodményekkel terhelt esetekben, mivel a klinikai tiinetek €s a rutin
kiegészitd vizsgalatok nem specifikusak (Hess et al., 1998). A 2000-es évektdl elérhetd, €s
jelenleg a legjobb diagnosztikai értékill teszt, a cPLI (szenzitivitasa 82%, specificitdsa 96%)

sem alkalmas a betegség sulyossaganak megallapitasara (Steiner, 2003, Steiner et al., 2008).

A legprecizebb diagnézis a — laparotomia vagy laparoszkdpia soran vett —
hasnyalmirigy bioptatum szovettani vizsgalataval allithato fel (Webb és Trott, 2008). Habar
egy korabbi kutatas szerint ezek az eljarasok biztonsagosak (Harmoinen et al., 2002), a stulyos
betegekben sokszor mégsem végzik el azokat a beavatkozas invaziv jellege, valamint a nagy

altatasi kockdzat miatt. Mindemellett el6fordul, hogy a klinikai és a szdvettani diagndzis nem
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egyezik, kiilondsen akkor, ha tal kicsi vagy kevés mintat vesznek, ugyanis a hasnyalmirigy
érintettsége, foleg enyhébb esetekben, nem mindig lathaté makroszkoposan (Newmann et al.,
2004). Jelenleg a korbonctani vizsgélat (magaban foglalva a korszovettani vizsgélatot is) az
egyetlen modszer, amelyen a mikroszkoposan és egyben makroszkdposan is igazolt
pancreatitises esetek vizsgalata alapulhat (Steiner et al., 2008). Ennek ellenére mindezidaig
csak néhany olyan — a kockazati tényezOket, valamint a klinikai és kiegészito vizsgalatok
eredményeit bemutatd — felmérés sziiletett, amelyekben a diagnozist szovettani vizsgalattal is
igazoltak. Réadasul ezek a kutatdsok sokszor nem teljeskortiek, mivel elsdsorban sulyos,
fatalis esetekre vonatkoznak (Hess et al., 1998, Hess et al., 1999, Mansfield et al., 2003,
Steiner et al., 2008).

A hasnyalmirigy-gyulladéds sikeres gydgykezelésének fontos feltétele a stlyossag
gyors meghatdrozasa. Ezt felismerve, emberekben a klinikai adatok és egyes laboratoriumi
paraméterek elemzésével kiillonb6zd pontozasos rendszereket dolgoztak ki a hasnyalmirigy-
gyulladds korai korjoslatdra (Ranson, Glasgow kritériumok, APACHE II-III pontozasos
rendszer); (Eachempati et al., 2002, Gonzalvez-Gash et al., 2009, Holm et al., 2003). Ezek a
standardizalt pontozasos modellek lehetové teszik az egyes esetek objektiv értékelését a
sulyossag ¢s a kimenetel szempontjabol. A humadnorvosldsban hasznalt prognosztikai
rendszerek azonban nem alkalmazhatdk valtoztatasok nélkiil pancreatitises kutydkban, mert a
két fajban mas etiologiai €s kockazati tényezok jatszanak szerepet, tovabba mas a betegség
korlefolyasa is. Mig emberekben a hasnyadlmirigy-gyulladds kialakuldsanak hatterében
dontéen epekovesség ¢s alkoholbetegség all, addig kutydkban a pancreatitis tobbnyire
idiopathicus oktani. Emberekben a hasnyadlmirigy szovet elhalasanak mértéke (melyet
computer tomografias vizsgalattal mutatnak ki) jol korreldl a sulyossaggal, és gyakori az
elhalt teriilet bakterialis feliilfertdzodése. Ezzel szemben a kutydk hasnydlmirigy-
gyulladdsakor a necrosis mértéke nincs szoros Osszefiiggésben a kimenetellel, a necroticus
szovet elfert6zddese pedig ritka (Holm et al., 2003, Mansfield et al., 2008). A kiilonbségekbdl
adddoan kutyéra adaptalt modellre van sziikség. Ezt felismerve tobb allatorvosi munkacsoport

is foglalkozik ilyen prognosztikai rendszerek kidolgozasaval.

Ruaux és Atwell (1998b) a hasnydlmirigy-gyulladasos kutyak klinikopatoldgiai lelete
alapjan allapitott meg egy sulyossagi indexet. Laboratoriumi vizsgédlatokkal meghataroztak,
hogy a hasnyalmirigyen kiviil hany egy¢éb szerv érintett a betegségben, €s 6t szempontot
figyelembe véve (fehérvérsejtszam, sav-bazis egyensuly, vércukor- és butiratszint,

veseelégtelenség, valamint majelégtelenség) felallitottak egy un. ,szerv pontszamot™.

15



Vizsgalatukban a ,szerv pontszdm” szignifikdns Osszefliggést mutatott a mortalitdssal.
Cardiovascularis €s respiratoricus paramétereket nem értékeltek ugyan, de megallapitasuk igy
is alatamasztja azokat a klinikai megtigyeléseket, amelyek a sokszervi elégtelenség szindroma
(multiple organ dysfunction syndrome, MODS) kialakuldsat rossz prognosztikai jelként
értékelik kutyak pancreatitisében (Ruaux, 2000). Munkajuk Iényeges hidnyossdga, hogy a

korjelzést nem tamasztottdk ala morfologiai vizsgalatokkal.

Nemrégiben Mansfield és munkatarsai (2008) ultrahangvizsgalattal vagy szovettannal
igazolt esetek bevonasaval alkottak meg egy, a kimenetelt jol mutatd klinikai stlyossagi
indexet. Vizsgalataikban szignifikans kapcsolatot talaltak a bél integritasa, a cardiovascularis
¢s a haemodinamikai rendszer allapota, valamint a betegség kimenetele kozott. Ezért a
klinikai sulyossagi index szamitdsanal e szervrendszerekre vonatkoz¢ adatokat hasznaltak fel.
Minden kutya esetében meghataroztdk a ,,szerv pontszamot” is, a Ruaux és Atwell (1998b)
altal leirt metodika alapjan. Azt tapasztaltdk, hogy a klinikai stlyossagi indexbdl szamitott
pontszam szignifikdnsan jobb Osszefliggést mutatott a betegség kimenetelével, mint a
szervpontozasos rendszerbdl szdrmazo érték. A moddszer hatranya, hogy nem gyakorlatias,
mivel 1déigényes €s bonyolult. Munkank célja, hogy ezeket a kordbban kidolgozott
prognosztikai rendszereket kiegészitsilk egyszerlien vizsgalhatd klinikai és laboratoriumi

paraméterekkel.

A kutyak hasnyadlmirigy-gyulladdsanak jellegzetességeit bemutatd retrospektiv
tanulmanyunk homlokterében a fajtaprediszpozicid, valamint a klinikai adatok €s a betegség
kimenetele kozotti Osszefiiggések vizsgalata allt. A kiegyenstlyozott és atfogod vizsgalat
érdekében egyarant tanulmanyoztunk talélt és elhullott eseteket is, tovabba a betegeket
szigoru feltételek alapjan valogattuk ki: diagnozisunkat a klinikai €s a laboratoriumi eltérések
mellett a morfologiai elvaltozasokra is alapozzuk. A korabbi tanulmanyokban nem
alkalmaztak ilyen Osszetett és szigoru feltételrendszert, illetve elsdsorban elhullott allatokat

vagy csak kevés egyedet vizsgaltak.
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Anyag és modszer

Az esetek kivalasztasa

A retrospektiv felmérésiinket 2000-2003 kozott a SZIE-AOTK Belgyogyészati
Tanszék és Klinikan (tovabbiakban: klinikan) heveny hasnyalmirigy-gyulladas diagnozisaval
kezelt 80 kutya adatainak elemzésével végeztiik. Azokat a kutydkat vontuk be a kutatésba,
amelyek mutattdk a hasnyalmirigy-gyulladasra jellemz6 tiineteket (n = 80), vérvizsgalati
leletiikben korosan magas volt az amildz- vagy a lipazaktivitas (n = 80), tovabba a hasi
ultrahangvizsgalat eredménye (n = 69) és/vagy makroszkopos vizsgalati lelet (laparotomia

vagy koérbonctani vizsgalat; n = 23) igazolta betegségiiket.

A vizsgalat modszerei

A fizikalis vizsgalat soran kivalogattuk a betegség tlineteit mutatd egyedeket. Ezek az
allatok hirtelen étvagytalanna valtak, hanytak és/vagy hastiregiik fajdalmas volt. Kizartuk a
vizsgalatbol a kronikus pancreatitises kutyakat, a klinikai adataik és a koérszovettani leletiik
alapjan, amennyiben a boncolast kdvetden ilyen vizsgélatra sor keriilt. A szovettani lelet a
hasnyalmirigy-gyulladas krénikus formajara utalt, ha lymphocytas gyulladast, fibrosist vagy

atrophiat taldltunk a szovettani metszetben (Newman et al., 2004).

A vérszérum amilaz- (n = 78) és lipazaktivitdsat (n = 78) kereskedelmi forgalomban
kaphatd tesztekkel mértiik (pancreas amildz kit [Cat. no. 47861], Diagnosticum ZRt.,
Budapest, Magyarorszag ¢s lipaz V.1.00.00 teszt kit [Cat. no. 74050], Bayer Healthcare LLC-
ADVIA, Tarrytown, New York, USA). Az amilazaktivitast 800 NE/I felett, a lipdzaktivitast
900 NE/1 felett tekintettiik emelkedettnek.

Hasi ultrahangvizsgalattal hasnyalmirigy-gyulladast allapitottunk meg, ha a
hasnyalmirigyben hypo- vagy hyperechogen teriileteket talaltunk. A hasnyalmirigy esetenként
megnagyobbodott és/vagy szabdlytalan alaka volt. Gyakran tapasztaltuk a duodenum- és a
gyomorfal megvastagodasat, a kornyezd belekben a bélnyadlkahartya gyulladdsara utalo
elvaltozast, illetve a k6zos epevezetd kitdgulasat. Szamos esetben hastiregi folyadék lokalis,
hasnyalmirigy koriili felhalmozddasat észleltiik. Ezeket azonban masodlagos elvaltozasoknak

tekintettiik, és nem a hasnyalmirigy-gyulladas kézvetlen bizonyitékaként (Manczur és Voros,
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2000, Nyland et al., 2002, Hecht és Henry, 2007, Penninck, 2008). Kétdimenzios hasiiregi
vizsgalatot 75 esetben végeztiink, 5-8 MHz-es mikrokonvex vizsgalofejjel. Azokat a
kutyadkat, amelyeknél nem végeztiink hasi ultrahangvizsgalatot vagy a vizsgéalat eredménye
negativ lett, csak akkor vettiik be a tanulmanyba, ha a klinikai és laboratériumi elvaltozasokon
kiviil kérbonctani és/vagy kérszovettani vizsgalat vagy laparotomia igazolta a betegségiiket.
Egy esetben citologiai vizsgalattal tamasztottuk ald a korjelzést. A mintat hasi
ultrahangvizsgalat segitségével vettiik a szerv gdcos elvaltozasabol, vékonytli aspiracidval. A
hasnyalmirigy-gyulladas makroszkdpos diagnozisat 6sszesen 23/80 esetben allitottuk fel:
korbonctani vizsgalattal 10/80 esetben, diagnosztikai laparotomia sordn 13/80 esetben. A
pancreatitis makroszkdpos diagnoézisat akkor mondtuk ki, ha a hasnydlmirigy duzzadt,
0démas és tomott tapintati volt. Sulyos, heveny, vérzéses-elhaldsos hasnyalmirigy-
gyulladasban az el6zdek mellett vérzéses teriileteket és sziirkésfehér 1€ziokat is talaltunk a
szerv allomanyaban. Heveny, gennyes hasnyalmirigy-gyulladasban a hasnyalmirigy-lebenyek
duzzadtak és sargasak voltak (Charles, 2007). A koérbonctani vizsgalatokra a Korbonctani €s

Igazsagiigyi Allatorvostani Tanszéken (SZIE-AOTK) keriilt sor.

Csoportositas a nationale és a klinikai tiinetek alapjan

A kutyédkat 4 korcsoportra (< 1 év, 1-4 év, 5-9 év, > 10 év) osztottuk, hasonléan Hess
¢s mtsai tanulmanyahoz (1999). A testkondiciét (body condition score, BCS) 1-t61 5-ig
osztalyoztuk. A BCS = 1-2 az alultaplalt, a BCS = 3 az idedlis, a BCS = 4-5 a tulstlyos
allapotot jelolte (Craig et al., 2000). A betegeket az altalanos allapotuk alapjan jo-kielégitd és
rossz-moribund csoportokra osztottuk. A kutydkat csoportositottuk a kiszaraddsuk mértéke
alapjan is; a betegek stlyosan (> 9-10%) vagy kozepesen (6-8%) voltak kiszaradva, illetve
nem mutattdk a dehidracié jeleit (< 5%). A végbélben mért testhomérséklet szerint 39,5°C
felett lazat, 37,5°C alatt hypothermiat allapitottunk meg. A hasiliregi fajdalmassagot

szubjektiv szempontok szerint értékeltiik.

A gyogykezelés elotti laboratoriumi vérvizsgalatok

A felvételt kovetden (és a gyogykezelést megeldzden), 24 6ran beliil laboratdériumi
vérvizsgalatot végeztiink. A teljes vérképet (n = 80) hematologiai automataval vizsgaltuk

(Abacus Hematoldgiai Analizator, Diatron Ltd., Budapest, Magyarorszag), és minden esetben
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készitettiink vérkenetet is (Dia-Panoptic, Diagon Ltd., Budapest, Magyarorszag). A vérszérum
biokémiai paramétereit automata fotométerrel mértiikk (RX DAYTONA, Randox Laboratory
Ltd., Crumlin, Eszak froszag, Egyesiilt Kiralysdg). Az amildz- és a lipazaktivitason kiviil
vizsgaltuk a vérszérum kreatinin (n = 78), alanin-aminotranszferaz (ALT; n = 71), alkalikus
foszfatdz (ALP; n = 47) és karbamid szintjét (n = 23). A vércukorszintet (n = 69) Bayer
Glucometer Elite késziilékkel ellendriztiik (Bayer Healthcare, Tarrytown, New York, USA).
A D-dimer tesztet standard modszer szerint végeztiik (Biomérieux BV, Boxtel, Hollandia). A
sav-bazis paramétereket és az elektrolitokat (n = 57) Radiometer ABL 555 vérgdzanalizatorral
(Radiometer Medical, Copenhagen, Ddnia) hatdroztuk meg, vénds vérbol. A referencia

értékeket a klinika Klinikai Laboratériuma (tovabbiakban laboratérium) allapitotta meg.

A gyogykezelés és a kimenetel

A betegeket a kortars szakirodalmi javaslatoknak megfelelden, a szakma szabalyai
szerint gyodgykezeltiik (Voros, 1999, Williams, 2000). A gyogykezelés fobb elemei a
kovetkezok voltak: intravénas folyadékterapia, széles spektrumu antibiotikum-kura, ,,semmit
szajon at” elv szerinti ,,nulldiéta” a tlinetektdl fiiggden 2—5 napig, amit béldiéta kovetett,

hanyascsillapitas, fajdalomcesillapitas és Ha-receptor antagonisték alkalmazasa.

A kutydkat az 4ltalanos allapotuk alapjan ,,javult” vagy ,,romlott” csoportba osztottuk
a gyogykezelés végeztével. A ,javult” csoport a javult allapoti vagy gyogyult betegeket
tartalmazta, a ,romlott” csoportba a valtozatlan vagy romlott allapotu egyedek, illetve az

elhullott vagy a véglegesen elaltatott allatok tartoztak.

Statisztikai modszerek

A kockazati tényezok elemzéséhez a nationale adatait hasznaltuk fel. A fajta- és
koreloszlast, valamint az ivararanyt Pearson khi négyzet teszttel hasonlitottuk egy referencia
csoporthoz. Az utobbit olyan nem pancreatitises kutyak alkottak, amelyeket ugyanebben az
iddszakban vizsgéltunk a klinikdn. A tanulményban egynél tobbszor szerepeld fajtaknal
kiszamitottuk az esélyhdnyadost (odds ratio, OR), és az esélyhdnyados 95%-os konfidencia
intervallumat (confidence intervals, CI). A klinikai adatok, a laboratériumi véreredmények,

valamint a kimenetel kozotti 0sszefiiggéseket khi négyzet teszttel €s regresszid-analizissel
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vizsgaltuk. A gyogykezelés hossza €s a kimenetel kozotti kapcsolat elemzésekor binomiélis
regresszio-analizist végeztiink. A p< 0,05 értéket tekintettilk szignifikdnsnak. Valamennyi

statisztikai vizsgalatot az ,,R” statisztikai programmal végeztiik (R Development Core Team,
2006).

Eredmények

A vizsgalt csoport jellemzoi

A klinikdn 2000-2003 kozott osszesen 1258 korlapban, az 6sszes betegiink (n =
36163) 3,48%-aban, szerepelt a hasnyalmirigy-gyulladas feltételezett diagndzisa. Ebbol

minddssze 80 kutya teljesitette a vizsgalat valamennyi feltételét.

A betegek tobbsége (69%, n = 55) jo-kielégité allapotban, mig kisebb szazalékban
(31%, n = 25) rossz-moribund allapotban érkezett a klinikdra. A felvételkor tapasztalt
altalanos allapot nem mutatott szignifikdns 6sszefiiggést a tuléléssel (p = 0,1273). Az elhullas

40%-o0s volt (n = 32). A kimenetel megoszlasat az 1. tablazat tartalmazza.

1. tablazat. 80 kutya heveny hasnyalmirigy-gyulladasdnak kimenetele 2000-2003 k6zott a
Belgyogyaszati Tanszék és Klinikan

n %
elhullott 20
véglegesen 12
“romlott” csoport elaltatott 42,5
romlott 1
valtozatlan 1
“javult” csoport 46 57,5

Mindkét nem kozel egyforma szamu egyeddel képviselte magat, 42 him (5
ivartalanitott), €s 38 ndstény (16 ivartalanitott) kutya vett részt a tanulmanyban. Mindkét nem
ivartalanitott egyedei nagyobb valdsziniiséggel betegedtek meg (p = 0,0005) a nem

ivartalanitott tarsaikhoz képest.
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A betegek 26%-a (n = 21) keverék kutya volt. A leggyakrabban a kovetkezd fajtak
szerepeltek: tacskd (n = 10), uszkar (n = 7), cocker spaniel (n = 6), a terrierek koziil a
yorkshire terrier (n = 4) és a foxterrier (n = 3), a nagytestii fajtak koziil a dobermann (n = 3) és
az alaszkai malamut (n = 3). Felmérésiinkben a tacsko (p = 0,0006), az uszkar (p = 0,0004), a
cocker spaniel (p = 0,0015), a foxterrier (p = 0,0012), az alaszkai malamut (p< 0,0001) és a
lajka (p< 0,0001) gyakrabban fordult eld a referencia csoport fajtdindl. A tanulmanyban

szereplo fajtakat és a szamitott esélyhanyadost a 2. tablazatban foglalom 6ssze.

2. tablazat. A heveny hasnyalmirigy-gyulladas fajta prediszpozicioja (n = 80)

Fajta n % OR p-érték
Keverék 21 26,25 1,13 (0,69-1,86) 0,6284
Tacsko 10 12,5 3,19 (1,64-6,19) 0,0006
Uszkar 7 8,75 4,06 (1,86-8,84) 0,0004
Cocker spaniel 6 7,5 3,86 (1,67-8,89) 0,0015
Y orkshire terrier 4 5 2,18 (0,8-5,98) 0,1293
Foxterrier 3 3,75 6,84 (2,14-21,85) 0,0012
Alaszkai malamut 3 3,75 26,52 (8,1-86,79) <0,0001
Dobermann 3 3,75 1,54 (0,49-4,89) 0,463
Bolognese 2 2,5 2,52 (0,62-10,3) 0,1979
Boxer 2 2,5 1,42 (0,38-5,78) 0,6273
Lajka 2 2,5 99,01 (21,05-465,66) <0,0001
Pekingi 2 2,5 1,12 (0,27-4,56) 0,8758
palotakutya

Egyéb fajta 15 18,75 - -

Az esélyhanyados (odds ratio, OR) 95%-o0s konfidencia intervalluma zaro6jelben, a
szignifikans eltérést mutatd esélyhdnyados kiemelve lathatd. Az “egyéb fajtak” koze a
kettonél kevesebb egyedet szamlalo fajtak keriiltek.
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Az atlagéletkor kilenc év volt (7 hé — 16 év); a koreloszlas az 1. abran lathatd. A
hasnyalmirigy-gyulladas szignifikansan gyakrabban fordult eld a tiz évnél idosebb kutydkban
(p< 0,0001), és szignifikansan ritkdbban az 6t évnél fiatalabbakban (p< 0,0001).
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1. abra. 80 heveny hasnydlmirigy-gyulladdsos kutya koreloszlasa

A vizsgalatban tobb elhizott allat vett részt (38,46%, n = 25, a 65 értékelt esetbol),

s

(47,69%, n = 31).

A betegség kimenetele €s a nationale adatai kozott nem volt szignifikdns kapcesolat,
azaz a fajta (p = 0,4453), a kor (p = 0,2549), az ivar (p = 0,8741), az ivartalanitas (p = 0,8271)

¢s a testkondicio (p = 0,3013) nem befolyasolta a talélést.

A klinikai tiinetek, a tarsbetegségek és a szovodmények

A legtobb kutya egyidejiileg tobb tiinetet is mutatott, melyek a hypothermia
kivételével nem voltak szignifikans 6sszefiiggésben a kimenetellel. Valamennyi hypothermias
allat (n = 5) a ,romlott” csoport tagja volt (p = 0,0413). A klinikai tiineteket és a

kapcsolatukat a kimenetellel a 3. tablazat foglalja magaban.
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3. tablazat. A heveny hasnyalmirigy-gyulladas leggyakoribb tiinetei és kapcsolatuk a
kimenetellel (n = 80)

Tiinetek n % p-érték
Hanyas 73 91 0,8733
Anorexia 48 60 0,8895
Hasi fajdalom 43 53 0,8569
Dehidracié 34 42 0,8084
Polyuria / polydypsia 27 34 0,948
Hasmenés 22 27 0,4451
Neurologiai eltérések 21 26 0,9079
Haematemesis vagy 18 23 0,2421
melaena

Tachypnoe / dyspnoe 18 23 0,1107
Laz 18 22 0,3754
Tachycardia / arrhythmia 16 20 0,5771
Anuria 7 9 0,2804
Hypothermia 5 6 0,0413
Icterus 5 6 0,241
Anaemia 4 5 1

A szignifikans eltérés kiemelve lathato.

A kutydk 70%-anak (n = 56) egyéb betegsége is volt, a legtobbszor cukorbetegséget
allapitottunk meg (n = 29, 36%). Helyi szovodményt (pl. hasnyalmirigytalyogot vagy
extrahepaticus epeuti elzarddast) ritkdn figyeltiink meg, mig striibben tapasztaltunk
szisztémdas komplikaciokat, pl. SIRS-t, MODS-t és disszeminalt intravascularis coagulatiot
(DIC). MODS-t diagnosztizaltunk, ha az alabbi szovodmények koziil legalabb kettd
jelentkezett egyszerre: majkdarosodas, vesekarosodds vagy akut respiracids distressz
szindroma (acute respiratory distress syndrome, ARDS). A SIRS, a DIC, az ARDS és a
MODS kritériumait a 4. tablazatban mutatom be. A leggyakoribb tarsbetegségeket, valamint

a helyi és szisztémas szovOdményeket az 5. tablazat tartalmazza.
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4. tablazat. A szovodmények kritériumai a kutyak heveny hasnyalmirigy-gyulladasaban

Szovodmény

Kritérium

SIRS

Minimum két eltérés egyideji jelenléte: 1égzésszam >
40/min, pulzusszam > 160/min, koéros rectalis
testhdmérséklet (élettani 37,8 — 39,7°C),
fehérvérsejtszam > 12 x 10%/1, < 4000 x 10°/1 vagy > 10%
stab

DIC

Coagulopathiara jellemz06 klinikai tiinetek,
thrombocytopenia (PLT< 200 x 10°/1), D-dimer teszt
pozitiv

MODS

Minimum két sz6vodmény egyidejli jelenléte:
majkarosodas, vesekarosodas vagy ARDS

Majkérosodas

ALT vagy ALP > 2,5-szeres emelkedése (ALT > 150
NE/I, ALP > 700 NE/I)

Vesekarosodas

Anuria vagy kreatinin > 1,5-szeres emelkedése (kreatinin
> 210 pmol/1), és hematokrit < 0,55

ARDS

Nem sziv eredeti tiidovizenyd: sulyos dyspnoe, sercegd
1€gzési hangok, és/vagy koros kiegészitd vizsgalati
eredmények

A biokémiai paramétereket vérszérumbdl mértiikk. A SIRS és a MODS kritériumait Purvis és
Kirby (1994) alapjan; az ARDS kritériumait DeClue (2010) alapjan; a maj- és a
vesekarosodas kritériumait Mansfield et al. (2008) alapjan allapitottuk meg.

5. tablazat. Tarsbetegségek, helyi és szisztémas szovodmények a kutyak heveny
hasnyalmirigy-gyulladasaban (n = 80)

Tarsbetegségek n Romlott Javult
Diabetes mellitus 29 14 15
Hepatopathia 17 9 8
Hyperadrenocorticismus 8 4
Babesiosis 6 4 2
Endocardiosis 5 1 4
Gastrointestinalis 4 1 3
megbetegedEs
Hypothyreosis 3 0 3

Helyi szovodmény
Hasnyalmirigytalyog 3 3 0
Epetti elzarodas 2 1 1

Szisztémas szovodmény
SIRS 30 15 15
MODS 25 15 10
DIC 3 3 0
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A gyogykezelés elotti vérvizsgalati eredmények

A laboratériumi vérvizsgélati eredményeket (vércukor, ALT, ALP, kreatinin, sav-
bazis vizsgalat, Osszfehérvérsejtszam), valamint kapcsolatukat a kimenetellel a 6.
tablazatban foglalom 6ssze. Nem tapasztaltunk szignifikans eltérést a ,,javult” €s a ,,romlott”
csoport kozott a vércukor (p = 0,8218), a majenzimek (p = 0,798), a kreatinin (p = 0,1275) és
a fehérvérsejtszam (p = 0,4319) tekintetében. A kutyadk elhullasdnak esélye 50% felett volt
négyszeres ALT- (> 240 NE/), 6,4-szeres ALP- (> 1775 NE/]) és 2,3-szoros kreatinin- (> 320
pmol/l) értékek mellett, a binomidlis regresszio-analizis alapjan. Az elhullds valdszinlisége
meghaladta a 75%-ot nyolcszoros ALT- ¢és 4,5-szeres kreatininkoncentracional. A

metabolikus acidosis egyértelmiien rontotta a tulélés esélyeit (p = 0,0063).

6. tablazat. Klinikopatologiai eltérések €s kapcsolatuk a kimenetellel a kutydk heveny
hasnyalmirigy-gyulladasaban (n = 80)

Eltérés Kritérium n % p-érték
Stlyos hyperglykaemia Glikéz > 13 mmol/l 28/69 41 0,8218
Emelkedett majenzimek ALT > 60 NE/l or ALP > 140 NE/1 68/77 88 0,798
Emelkedett veseparaméter  Kreatinin > 140 umol/l 43/78 55 0,1275
Metabolikus acidosis pH < 7,35 és ABE <-3,5 vagy 30/52 58 0,0063
HCO3 <20 mmol/l
Leukocytosis és/vagy fehérvérsejtszam > 15 x 10° sejt és 73/80 91 0,4319
balra toldédas / vagy > 10% stab neutrophilok

A szignifikans eltérés kiemelve lathato.

Ultrahangvizsgalat

Hasi ultrahangvizsgalattal 68/75 esetben diagnosztizaltunk hasnyalmirigy-gyulladast.
A hasnyalmirigy-gyulladason kiviil sokszor megallapitottuk mas szervek elvaltozasait is. A
leggyakrabban hepatomegaliat (n = 6), hyperechogen majat (n = 44), cholestasist (n = 12),
fokozott echogenitdsu vesekérget (n = 16), hashartyagyulladast (n = 7), mellékvesekéreg
hypertrophiat (n = 7) és splenomegaliat (n = 4) tapasztaltunk. Nem talaltunk a pancreatitisen

kiviil egyéb elvaltozast 15 esetben.
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Gyogykezelés

Az atlagos gyogykezelési id0 a ,,romlott” csoportban révidebb (5 £ 3,7 nap; 1-12 nap),
mig a ,,javultak” csoportjaban hosszabb (9,3 + 3,7 nap; 3—16 nap) volt. Binomialis regresszio-
analizissel a gydgykezelés hosszdban szignifikans kiilonbség volt a ,romlottak” és a
,javultak” csoportja kozott (p = 0,0015). Az alkalmazott gydgyszereket a 7. tablazat

tartalmazza.

7. tablazat. A kutydk heveny hasnyalmirigy-gyulladasanak gyogykezelésekor alkalmazott

gyogyszerek
Gyogykezelés Esetszam
Intravénas infuzid
krisztalloid 80
kolloid 7
plazma 5
Antibiotikum (amoxicillin + klavulansav, 78
enrofloxacin)
Féjdalomcsillapitas (metamizol, ketoprofen) 61
Hanyascsillapitas (metoklopramid, tietilperazin) 70
H,-receptor antagonistak (cimetidin, famotidin) 78
Inzulin 29
Vitamin B 56
Furoszemid 25
Metilprednizolon 7
Imidokarb 7
Heparin 6

A leggyakrabban hasznalt gyogyszerek zardjelben lathatok.
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Megbeszélés

A hasnyalmirigy-gyulladas korjelzése gyakran titk6zik nehézségekbe. A korszovettani
vizsgalat idealis ugyan a pontos diagndzishoz, szovettani mintavételre azonban ritkdn keriil
sor a betegek életében. Ezért a morfoldgiai diagndzist hasi ultrahangvizsgalattal tdamasztottuk
ala azokban az esetekben, ahol nem végeztiink laparotomiat, €s hasnyalmirigy-biopsziara sem
volt lehetdség. A klinikai tiineteken és a morfoldgiai diagnozison kiviil a pancreatitisre utald
vérvizsgalati lelet (a vérszérum emelkedett amilaz- vagy lipazaktivitasa) is része volt annak a
feltételrendszernek, amelyet az esetek kivalasztasara dolgoztunk ki. Jelenleg a cPLI a
legérzékenyebb (82%) ¢és legspecifikusabb teszt (96%) ugyan (Steiner, 2003), a vizsgalat
idején azonban még sem ez, sem az ebbdl késobb kifejlesztett Spec cPL nem volt

kereskedelmi forgalomban.

A vizsgalt csoport jellegzetességei

A hasnyalmirigy-gyulladas viszonylag gyakori betegség ugyan, valos eldfordulasi
gyakorisagardl azonban kevés az adat. Egy post mortem vizsgalatban, melyet 9342 kutya
bevondsaval végeztek, 1,7%-ban talaltak koros elvaltozasokat a hasnyalmirigyben (Hénichen
¢s Minkus, 1990). Feltehetden a betegség ennél stirtibben fordul eld, mivel a legtobb, enyhe
hasnyalmirigy-gyulladasban szenvedd kutya néhany nap alatt felépiil. A klinikankon 2000—
2003 kozott 1258 koérlapban szerepelt a pancreatitis feltételezett diagndzisa; ami az 0sszes
eset 3,48%-a volt. A szigoru és komplex kritériumok miatt azonban mindossze 80 kutya felelt

meg a vizsgalat feltételeinek.

A korabbi tanulmanyok 27-42% ko6zo6tti mortalitasrol szamolnak be (Ruaux és Atwell,
1998a). A vizsgéalatunkban a viszonylag magas ardnyu elhullas (40%) annak koszonhetd,
hogy referalo klinika Iévén gyakran kritikus allapota betegeket kezeltiink, valamint a
tanulmany szigoru feltételrendszere is a sulyosabb betegek kivalasztdsdhoz vezetett. Ez
egyben a munkank hidnyossaga is, mert a kevés enyhe eset tanulményozdsaval vizsgalatunk
kevésbé tiikkrozi az altalanos dallatorvosi gyakorlatot. Euthanasiat dontéen a kilatastalan
progndzis miatt hajtottunk végre, €s nem a gyogykezelés anyagi feltételeinek hidnya miatt. Ily

modon az euthanasia valdszintileg nem befolyasolta tévesen a kimenetelt.
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A véglegesen elaltatott betegek is a ,,romlottak™ csoportjaba keriiltek.

A vizsgalatunkban a felvételi altalanos allapot és a tulélés kozott nem talaltunk
szignifikans Osszefliggést, tehat az altalanos allapot szubjektiv értékelése nem volt alkalmas a
hasnyalmirigy-gyulladas stulyossaganak megitélésére. A betegség kimenetele nemcsak a
gyulladdas mértékétdl ¢€és a hasnydlmirigy-enzimek aktivalédasatél fligg, hanem a
szovodmények sulyossagatdl is. Mivel életveszélyes komplikacidk (pl. ARDS, DIC, szepszis,
peritonitis, extrahepaticus epeuti elzarddds) a kezdetben kielégitd allapotu betegben is
kialakulhatnak, ezért a betegség sulyossdganak targyilagos megitéléséhez a gyulladas
mértékét és a szovodményeket gyorsan €s precizen kimutatd klinikai és laboratoriumi

paraméterekre van sziikség.

A fajta, a kor, az ivartalanitds ¢s a testkondicido kockazati szerepét szamos szerzo
vizsgalta (Cook et al., 1993; Ruaux és Atwell, 19984, Hess et al., 1999, Mansfield et al.,
2003). A kutatdsunkban a tiz évnél i1ddsebb kutydk és az ivartalanitott allatok mutattak
fokozott hajlamot a betegségre. Ez a megallapitasunk egyezik mas kutatasok eredményeivel.
A szakirodalom az ivareloszlassal kapcsolatban nem egységes; mig néhany korabbi
tanulmany arra mutat rd, hogy a ndstényekben (Cook et al., 1993) és az ivartalanitott
nostényekben (Hess et al., 1999) gyakrabban alakul ki a hasnydlmirigy-gyulladas, addig
Ruaux és Atwell tanulmanyahoz (1998a) hasonléan mi sem taldltunk ivari prediszpoziciot.
Korabbi vizsgalatok gyakran emlitik hasnydlmirigy-gyulladésra hajlamos fajtaként a torpe
schnauzert, a torpe uszkart, a yorkshire terriert és a cocker spanielt (Cook et al., 1993, Ruaux
¢s Atwell, 1998a, Hess et al., 1999, Watson €s Bunch, 2009, Steiner, 2010). A jelen kutatas
soran a korabbi tanulmanyokban is emlitett uszkaron, cocker spanielen €s foxterrieren kiviil a
tacskdkban ¢és a szanhuzo fajtakban (lajka, alaszkai malamut) is fokozott hajlamot
a szakirodalom, Ausztralidban tapasztaltak még hasonlot (Watson €s Bunch, 2009). Mig a
legtobb szakirodalom betegségre hajlamos fajtaként emliti a térpe schnauzert, addig a mi
felmérésiinkben ez a fajta egyaltalan nem szerepelt a betegcsoportban. A fajtahajlam genetikai
hatteret sejtet, ezért uigy véljiik, hogy a fajtaprediszpozicioban tapasztalt foldrajzi kiillonbségek

az eltérd genetikai dlloméanybdl addédhatnak.

A betegcsoportban az elhizott kutydk ardnya 38,5% volt. Az elhizas gyakorisdgaval
kapcsolatos észrevételeink hasonloak ugyan a korabbi tanulmanyokéhoz (Ruaux és Atwell,

1998a, Hess et al.,, 1999), de megallapitasunkat pontos statisztikai szamitdsokkal nem
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tamasztottuk ald, mert nincs adatunk a magyarorszagi kutydk elhizasdra vonatkozoan.
Eredményeinket egy obesitas gyakorisagat vizsgald USA tanulmdny adataival tudtuk
Osszevetni, amelyben az elhizas mértéke hasonlod volt (34%) a vizsgélt kutyapopuldcidoban
(Lund et al., 2006). Mivel az ivartalanitott allatok gyakrabban hiznak el a tarsaikndl, az
ivartalanitas €s a hasnyalmirigy-gyulladas k6zotti szoros 0sszefliggés esetleg az ivartalanitott
allatok obesitasra vald hajlamaval magyardzhat6. Elhizott betegekben ugyanis a gyakrabban
eloforduld hyperlipidaemia ¢€s endokrin megbetegedések (diabetes mellitus, hypothyreosis,

hyperadrenocorticismus) pancreatitisre hajlamositanak.

A vizsgalatunkban a nationale adatai (fajta, kor, ivar, ivartalanitéds, testkondici®) nem
mutattak szoros korrelaciot a tuléléssel, tehat a betegség sulyossdga a nationale segitségével

nem josolhaté meg.

A klinikai tiinetek, a szovédmények és a tarsbetegségek

A vizsgalati csoportban a leggyakrabban hanyas, étvagytalansag és hasi fijdalom
jelentkezett. Ezeken kiviil a legtobb kutya szamos egyéb tiinetet is mutatott egyidejiileg (3.
tablazat). Habar ezek a tiinetek a fontos, vitdlis szervek karosodott miikodésével hozhatoak
Osszefliggésbe, statisztikai vizsgalataink mégsem igazoltdk prognosztikai értékiiket. A
tanulmanyunkban csak a stulyos sokk egyik jellemzd tiinete, a hypothermia mutatott szoros,

negativ kapcsolatot a kimenetellel.

A klinikai tiinetek kozvetleniil a hasnyalmirigy gyulladasa miatt vagy a szisztémas
hatdsoknak (SIRS) koszonhetéen alakulnak ki. A SIRS gyakori kdvetkezménye a sulyos
hasnyalmirigy-gyulladasnak (Purvis és Kirby, 1994, DeClue, 2010). A vizsgélatunkban a
SIRS kritériumainak megfelelt kutyak (37,5%) allapota részben romlott, részben javult (50—
50%), ezért a SIRS vizsgalata nem volt alkalmas a stlyossag megitélésére. Ugyanakkor a
SIRS kovetkeztében kialakult sulyos DIC negativ kapcsolatban volt a kimenetellel, mert
mindhdrom DIC-es beteg elpusztult. A DIC és a SIRS sokszervi elégtelenséghez (MODS),
azaz tobb vitalis szerv egyideji elégtelen miikodéséhez vezethet (Purvis és Kirby, 1994). A
tanulmanyunkban a MODS harom leggyakoribb megjelenését, a vesekarosodast, a
majkarosodast €s az ARDS-t vizsgaltuk. A MODS kritériumait teljesitd betegek tobbsége,
60%-a (15/25) tartozott ugyan a ,romlott” csoportba, de eloszlasuk a ,romlottak” ¢és a

,javultak” kozott nem volt szignifikans (p = 0,1932). Ezek az eredmények alatdmasztjak azt a
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hipotézist, hogy a hasnyadlmirigy-gyulladds kimenetelét egyéb komplikaciok — pl
gastrointestinalis zavar, hidnyos téaplaltsag, szivelégtelenség — is szadmottevoen
befolyasolhatjak, ezért a sulyossag megitélésekor ezeket is vizsgalni kell (Mansfield et al.,

2008).

A tarsbetegségek elofordulasa viszonylag gyakori, kiillonosen a sulyos esetekben. A
vizsgalati csoportban a leggyakoribb endokrin tarsbetegség a diabetes mellitus volt (n = 29,
36%). A betegséget 13 kutyaban mar kordbban diagnosztizaltdk. Tovabbi 13 kutya valdszinii,
hogy mar cukorbeteg volt a pancreatitis kialakulasa el6tt, mivel a tulajdonosok a felvétel eldtt
mar tiz napot meghaladdan észlelték kutyajuk fokozott vizfogyasztasat és vizelését. Tovabbi
harom, tartosan stulyos hyperglykaemids betegnél semmilyen tiinet sem utalt a kordbban
kialakult cukorbetegségre, ezért ezekben az allatokban a cukorbetegség a pancreatitis
kovetkeztében is kialakulhatott. Ezen kiviil 4tmeneti és enyhe hyperglykaemidt figyeltiink

meg harom masik kutyaban.

A gyomor ¢s bélrendszer elhtiz6do gyulladésa, a babesiosis, valamint az epilepszia
elleni gyogyszerek is felelossé tehetdek a hasnyalmirigy-gyulladas kialakuldsaban (Hess et
al., 1999, Mohr et al., 2000). Ezeket a betegségeket tobbszor, a babesiosist 6/80 esetben,
diagnosztizaltunk a betegcsoporban. Nemrégiben egy tanulmanyban a hasnyalmirigy-

gyulladast a babesiosis viszonylag gyakori szovodményeként irtak le (Mathé et al., 2006).

A gyogykezelés elotti vérvizsgalatok

A biokémiai paraméterek és a vérképvizsgdlat eredménye nem mutattak szoros
Osszefliggést a taléléssel. Mindazonaltal az ALT és a kreatinin mérésének szerepe lehet a
korjoslat megitélésekor, mivel jelentds emelkedésiik (nyolcszoros ALT és 4,5-szeres
kreatinin) arra utalt, hogy az elhullds valoszinlisége nagy, meghaladja a 75%-ot. A
vizsgalatunkban a metabolikus acidosis — mely kialakulhat diabeteses ketoacidosis, laktat

acidosis vagy veseelégtelenség miatt — kedvezdtlen prognosztikai jel volt.

Hasi ultrahangvizsgalat

A hasi ultrahangvizsgalat fontos és megbizhatd vizsgalati médszer a hasnyalmirigy-

gyulladasban és az egyéb gastrointestinalis megbetegedésekben (Manczur €s Vorss, 2000).
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Az ultrahangvizsgalat diagnosztikai értéke, koszonhetden a javulo technikai feltételeknek ¢&s
boviild szakmai ismereteknek, sokat fejlodott az elmult évtizedekben (Steiner, 2010). Mig
Hess ¢s mtsai tanulmanyukban (1998) a modszer érzékenységét 68%-osnak talaltdk a
pancreatitis korjelzésében, addig sajat, kordbbi vizsgélataink szerint, a hasi ultrahangvizsgalat
érzékenysége eléri a 87%-ot. A kutatasunkban az ultrahangvizsgélatnak fontos szerepe volt
azon szervek morfologiai megitélésében is (pl. maj, epeutak, vesék), amelyek elvaltozasa a

hasnyalmirigy-gyulladas helyi vagy szisztémas hatdsa miatt alakult ki.

Gyogykezelés

Intravénas infazios kezelésben részesiilt a vizsgalati csoport valamennyi egyede (7.
tablazat). Az intenziv folyadékterdpia a sulyos hasnyalmirigy-gyulladds sikeres
gyogykezelésének Iényeges feltétele (Steiner, 2010). Az infuzids kezelés sordn a beteg
rehidralasan és az anyagcsere folyamatokhoz nélkiilozhetetlen fenntartd folyadék biztositasan
tal alapvetden fontos a szoveti perfizido gyors helyreallitasa. A tripszin korai aktivalodasa,
valamint a citokinek (pl. tumor nekrézis faktor alfa, TNF-a, interleukin-1, IL-1) és egyéb
gyulladasos mediatorok (pl. thrombocyta aktivalo faktor: platelet activating factor, PAF) nagy
mennyiségli felszabaduldsa kovetkeztében kialakuld gyulladdsos folyamatok ugyanis
ischaemiat, majd progrediald necrosist valt ki, ami t4ptalajat képezi a tovabbi gyulladdsos
folyamatoknak (Ruaux, 2000). A szoveti keringés hatékony helyreallitasara leginkabb a nagy
molekulatomegli plazmaexpanderek, a kolloidok alkalmasak. Hasznalatuk kiillondsen indokolt
SIRS esetén, hypovolaemias sokkban, valamint a szepszissel kisért pancreatitisben, amikor
jelentdsen n6 a vérerek falanak permeabilitasa. A folyadékterdpia megtervezésekor szem elott
kell tartanunk a sav-bazis haztartés, illetve az ionegyensuly esetleges karosodasat: jobbara
metabolikus acidosis €s hypokalaemia, hypochloraemia, hyponatraemia, alkalmanként hypo-
vagy hypercalcaemia alakul ki. A vizsgalati csoport 6t egyedének adtunk friss, fagyasztott
plazmat, amivel nemcsak az oncoticus nyomasviszonyok allithatok helyre, hanem
antiproteazok (pl. a-1-antitripszin, a-2 makroglobulin) is beadhatdk. Az antiproteazok kotik
meg a vérkeringésbe jutott proteazokat, megfogyasukat kovetden a betegek, a szabadon
maradt protedzok karos hatdsai miatt, gyorsan elpusztulnak. A friss, fagyasztott plazma
koagulacios faktorokat (pl. antitrombin I1I-t) is tartalmaz, amelyek podtlasa kiillondsen fontos a

SIRS ¢és a szepszis kovetkeztében kialakuld DIC esetén (Steiner, 2010).
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Az intenziv infuzids kezelés javaslatan kiviil a hasnyalmirigy-gyulladas terapias
iranyelvei szamottevden valtoztak az utobbi évtizedekben a taplalast, a fajjdalomcsillapitast, a
hanyascsillapitast és az antibiotikumok hasznalatat tekintve, mind a human mind az
allatorvosi medicindban (Mansfield, 2007, Steiner, 2010). Kordbban a pancreatitises betegek
tobb napig tartd ¢heztetését javasoltdk a hasnyalmirigy emésztdenzim termelésének, igy az
onemésztodés folyamatanak csokkentése érdekében (Vords, 1999). Az ujabb kutatési
eredmények azonban arra mutatnak rd, hogy mar a két napon tuli éheztetés is, foleg sulyos
esetekben, nagyon karos (Watson és Bunch, 2009). Minél stlyosabb a hasnyalmirigy-
gyulladds, anndl intenzivebben zajlanak a katabolikus folyamatok, amelyek azutdn kénnyen
malnutritiot okoznak. A  bélhamsejtek jelentdsen csokkent tapanyagfelvétele a
bélnyalkahartya épségének sériiléséhez vezet, ami lehetdvé teszi a bélbaktériumok ¢s
bomlastermékeik vérkeringésbe jutasat. Ennek kovetkeztében életet veszélyeztetd
szovodmények, SIRS, endotoxaemia, septikaemia és DIC alakulnak ki (Remillard et al., 2000,
Qin et al., 2002). Az enteralis taplalas €s a hasnydlmirigy ,,nyugalomban tartdsa” egyidejlileg
tapszondan keresztiili jejunalis taplalassal valésithatdo meg (Bodoky et al., 1991, Qin et al,,
2007). A vizsgélati csoportban a betegeknek a tiinetektdl fliggéen 2—5 napig nem adtunk enni,
ezt kovetden a kutydk fokozatosan novekvd mennyiségben béldiétas eleséget kaptak szajon at.

Téapszondan keresztiili taplalast egy esetben sem alkalmaztunk.

A felmérésiink  idején  gyakran adtunk a  betegeknek  nemszteroid
gyulladascsokkentoket (7. tablazat). Az Gjabb terdpids javaslatok szerint ezek hasznalatat
azonban keriilni kell a pancreatitises betegekben a jo gyulladascsillapitd hatdsuk ellenére, a
potencialis gyomor- és nyombélfekélyt okozd, valamint a macrophagok miikodését csokkentd
hatdsuk miatt. Szintén nem javasolt alkalmazasuk hipotenziv sokkban, mert a vese
miikodésének  karosodasat okozhatjdAk (Watson és  Bunch, 2009). Ujabban a
fajdalomcsillapitasra els6sorban az opiatszarmazékok injekcids készitményeit hasznaljuk a
hasnyalmirigy-gyulladasban, igy a leggyakrabban alkalmazott gyogyszer a butorfanol, a
fentanil és a morfin, tovabba egyes orszdgokban hasznalnak még buprenorfint €s meperidint
is. Nem kielégitd fajdalomcsillapitas esetén a fentanilt tartalmazo infuzio kiegészithetod

ketaminnal és lidokainnal (Watson és Bunch, 2009, Steiner, 2010).

Hanyascsillapitasra a betegeknek gyakran adtunk metoklopramidot (7. tablazat).
Elonye, hogy prokinetikus hatast, azaz segiti a gyomor-bél motilitast, ami jotékony hatasa
lehet a paralyticus ileusban szenvedd hasnyalmirigy-gyulladasos ebekben. Ujabban, egyesek

szerint, a metoklopramid keriilendd, mert dopamin antagonista révén csokkenti a splanchnicus
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keringést (Mansfield, 2007, Watson és Bunch, 2009, Steiner, 2010). Jelenleg a hasnyalmirigy-
gyulladasos kutydknak leginkabb az NK-1-receptor antagonista maropitantot javasoljak,

mivel erds centralis és periférids antiemetikus hatdsa van, mellékhatdsai pedig nem

szamottevoek (Mansfield, 2007, Watson és Bunch, 2009, Steiner, 2010).

Valamennyi kutyat — két eset kivételével — antibiotikum kurdban részesitettiink (7.
tablazat). Manapsag azonban ugy vélik, hogy az antibiotikumok rutinszert hasznalata — foleg
enyhe esetben — nem indokolt, mivel az elhalt pancreas szdvetek bakterialis feliilfert6zodése,
az emberekkel ellentétben, kutydkban ritka (Mansfield et al., 2008). A masodlagos fert6zés és
a szepszis kockdzata a koran megkezdett enteralis taplalas segitségével antibiotikum
hasznalata nélkiil is csOkkenthetd, a bélfalon keresztiili bakterialis transzlokacio
lehetdségének minimalizalasa miatt (Mansfield, 2007). A széles spektrumt antibiotikumok

parenteralis hasznalata akkor helyes, ha SIRS, illetve szeptikus komplikacio alakult ki.

Az enteralis taplalas kivételével ugyanakkor kevés — klinikai tanulmanyokkal
alatdmasztott — bizonyiték van arra, hogy az 1j terdpias javaslatok jelentosen
eredményesebbek lennének a kordbbiakndl (Mansfield, 2007). Ismereteink szerint az U]
gyogykezelési protokollok sem javitottdk meghatdrozé mértékben a tulélést, ezért ugy

gondoljuk, hogy ezen valtozasoknak nincs jelentds hatdsa az eredményeinkre.

Kovetkeztetések

Osszegezve megallapithatd, hogy az uszkarokon, cocker spanieleken és a terriereken
kiviil Magyarorszagon egy¢b fajtak, a tacskok €s a szanhuzé kutyak (alaszkai malamut, lajka)
is hajlamosabbak a hasnyalmirigy-gyulladasra. A vizsgdlatunkban a hypothermia ¢és a
metabolikus acidosis szignifikans Osszefliggést mutatott a kimenetellel, ezért hasznosnak
tartanank a Mansfield és mtsai (2008) altal kidolgozott klinikai sulyossagi rendszer

kiegészitését a testhdmérséklet vizsgalataval és a vér sav-bazis egyensulyanak elemzésével.

33



A C-REAKTIV PROTEIN ES A TIROXIN PROGNOSZTIKAI ERTEKE A HEVENY
HASNYALMIRIGY-GYULLADASOS KUTYAKBAN

A fejezet alapjaul szolgalo beszamolo:

Pépa, K., Mathé¢, A., Psader, R., Abonyi-Téth, Zs., Szenes, K., Voros, K., Sterczer, A. (2010):
C-reactive protein €s a thyroxin prognosztikai értéke akut pancreatitisben megbetegedett
kutyakban. MTA Allatorvos-tudomdnyi Bizottsdga, Akadémiai beszdmold, Klinikumok,
gyogyszertan

Bevezetés

A hasnyalmirigy-gyulladas korlefolydsa kutyakban nagyon valtozatos. Ismert a
hasnyalmirigy-gyulladas heveny és idiilt formaja, valamint a visszatérd, rekurrens valtozata is.
A tiinetek atfedései miatt ezeket a korformakat esetenként nehéz megkiilonboztetni a fizikalis
vizsgalat soran (Steiner, 2010). A pancreatitis klinikai tiinetei sokfélék lehetnek és nem
specifikusak. A leggyakrabban hanyas, epigastrialis fajdalom, levertség, dehidracid és
anorexia jellemzik, de a sulyossagtol és a szovodmények kialakulasatol fliggden laz,
hasmengés, icterus, fokozott vizfogyasztas, fokozott vizeletmennyiség, nehézlégzés, anuria €s
vérzékenység is jelentkezhet, s6t neuroldgiai tiinetek is el6fordulhatnak (Watson és Bunch,
2009). A betegség sulyossaga — a szubklinikai megbetegedéstdl, a sulyos klinikai tiinetekben
megnyilvanulo, helyi és szisztémas szovodményekkel, gyakran elhulldssal jard korformakig —
széles korben valtozhat. A betegség sulyossaganak gyors megallapitdsa, valamint az életet
veszélyeztetd szovodmények iddben torténd eldrejelzése nagyon fontos a késedelem nélkiili,
megfeleld gyogykezelés megkezdéséhez (Cook et al., 1993, Ruaux és Atwell, 1998a, Hess et
al., 1999). Az olyan egyszeriien vizsgalhato tényezOk, mint a felvételkori altalanos allapot és a
rutin laboratériumi paraméterek ugyanakkor gyakran nem korrelalnak a kimenetellel. Az
allatorvosok korében ezért joggal meriilt fel az igény egy konnyen és gyorsan felallithato
prognosztikai mutatd megalkotdsdra. Az idedlis laboratoriumi paraméter a betegség
sulyossagaval aranyosan valtozik, egyszeriien és olcson mérhetd, széles korben elérhetd, és 48

oran beliil értékelheté (Holm et al., 2003).
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A boviilo korélettani ismeretekkel parhuzamosan a kutatok egyre tobb olyan markert
fedeztek fel, amelyek alkalmasak lehetnek a betegség stulyossaganak meghatarozasara. A
heveny hasnyalmirigy-gyulladas kezdetén a tripszin intracellularis felszabaduldsa az acinaris
sejtek sulyos karosodasahoz, ¢s a komplement rendszer kovetkezményes aktivalddasdhoz
vezet, melynek soran komplementek (pl. C3a és C5a) termelddnek. Ezen kiviil, az acinaris
sejtek karosodédsa kovetkeztében, nagy mennyiségben képzddnek citokinek (pl. TNF-a,
interleukin-1, IL-1) és egyéb gyulladdsos mediatorok (pl. PAF). A proinflammatorikus
folyamatok hatdsara neutrophil sejtek és macrophagok dramlanak a karosodott szovetbe, ami
tovabbi TNF-a, IL-1, PAF, valamint nitrogén-monoxid felszabaduldst okoz a helyszinen és a
véraramban. A nagy mennyiségben képzddo tripszin aktivalja a tobbi, katalitikusan rendkiviil
aktiv pancreas enzimet, ami jelentdsen fokozza a szerv karosodasat. A helyi gyulladasos
folyamatok kiterjednek az egész szervezetre (SIRS), ami végiil sokszervi elégtelenséghez

(MODS) vezet (Ruaux, 2000).

A heveny hasnyalmirigy-gyulladas sulyossagédnak markerei két csoportra oszthatok:

tripszinogén aktivacidos markerek és a gyulladas markerei.

A tripszinogén aktivacios markerek maximdlis mennyiségben 1-2 napon beliil
mérhetok a vérben, ezt kovetden koncentracidjuk — a vese kivalaszto miikodése
kovetkeztében — gyorsan csokken. A tripszinogén €s a tripszin vérben mérhetd koncentracioja
nincs aranyban a hasnyalmirigy-gyulladas stulyossagaval spontan megbetegedett allatokban,
prognosztikai értékiik tehat nincs (Ruaux és Atwell, 1999, Ruaux 2003, Mansfield et al.,
2003). A tripszinogén aktivacios peptid (TAP) kimutatdsaval jobb eredményeket értek el. A
TAP a tripszinogén-tripszin atalakuldskor képz6dd kis molekulatomegii fehérje, élettani
esetben a vékonybélben az enterokindz enzim hatdsara. Hasnydlmirigy-gyulladdsban a
tripszinogén korai aktivalddasa kovetkeztében a TAP azonban nem a belekben, hanem
magaban a hasnyalmirigyben kepzodik, es onnan a hasiiregbe, a plazmaba, végiil a vizeletbe
necroticus pancreatitisben hasznalhaté a korjoslat megitélésére, enyhe esetekben ugyanis nem
mindig mutathaté ki, els6sorban a rovid felezési ideje miatt (Mansfield és Jones, 2000,

Mansfield et al., 2003).

A gyulladasos markerek koziil a CRP kedvelt és gyakran alkalmazott prognosztikai
mutatd az emberek heveny hasnyalmirigy-gyulladasaban, mivel a tobbi akut fazis fehérjéhez

képest olcsobban €s gyorsabban vizsgalhatd, érzékenyebb paraméter. Hatranya, hogy nem
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specifikus, koncentracidja megemelkedik a vérben barmilyen eredetli szovetkarosodas esetén
a gyulladasos citokinek (IL-6, IL-1, TNF-a) stimulalé hatdsara. Gondot okozhat tovabba,
hogy a pancreatitis sulyossdganak korai megitélésére nem alkalmas, mivel koncentracioja a
tiinetek kezdetét kovetd 48 ora mulva éri el a maximumot a vérplazmaban (Ignjatovic et al.,

2004).

A CRP prognosztikai értékét a kutydk kiilonb6zé megbetegedéseiben is szamos
tanulmanyban vizsgaltak mar (Nakamura et al., 2008, Gebhardt et al. 2009), ugyanakkor a
kutyak hasnyalmirigy-gyulladdsdban betoltott prognosztikai szerepével kapcsolatban kevés €s
ellentmondasos adat all rendelkezésre. Holm ¢&s munkatarsai (2004) akut pancreatitises
kutyakat vizsgald tanulmanyukban minden esetben a referencia tartomanynal magasabb CRP-
értékeket mértek, ami megegyezik szdmos mas, heveny ¢és idiilt betegségek esetében
tapasztaltakkal. Egy kis esetszdmu (n = 14) tanulmany szerint a CRP vizsgalata alkalmas a
kutyak heveny hasnyalmirigy-gyulladdsdban az enyhe és a stlyos esetek elkiilonitésére
(Spillmann et al., 2002). Egy masik, szintén kevés esettel (n = 12) foglalkozd vizsgélatban a
szerzOk nem tapasztaltak statisztikai osszefiiggést a CRP-koncentracié és a kimenetel kozott.
Ugyanakkor szignifikans kiilonbséget talaltak a késobbi tulélo és elhullott allatok CRP-értékei
kozott, ha azt a klinikai tiinetek kialakuldsa utan legfeljebb két napon beliill megmérték

(Mansfield et al., 2008).

A citokinek koziil a TNF-a, az IL-6 és az IL-8 12-24 6ran beliil mért koncentracidja
ugyan jol tiikr6zi a gyulladdsos betegségek, igy a heveny pancreatitis sulyossagat is,
vizsgalatuk azonban bonyolult, specialis labormetodikai eljarasokat igényel, ezért a
gyakorlatban nem terjedtek el (Holm et al, 2003). Egy tanulmany, mely 60, heveny
hasnyalmirigy-gyulladasos kutyat vizsgalt, a TNF-a prognosztikai értékét nem talalta jonak
(Ruaux et al., 1999).

Az érdeklddésiink kozéppontjaban a CRP-n kiviil egy masik, kénnyen, gyorsan és
gazdasagosan mérhetd, de kutydk hasnyalmirigy-gyulladasaban korabban még nem vizsgalt

laboratériumi paraméter, a tiroxin prognosztikai szerepének tanulmanyozasa allt.

A pajzsmirigyhormonok koncentraciovaltozdsa a vérben nem pajzsmirigy eredetll
betegségek hatdsdra (non-thyroidal illness, NTI) jol ismert jelenség emberekben (Lechan,
2008, Bello et al., 2010, Aytug et al., 2011). Az euthyroid betegség szindromaként (euthyroid

sick syndrome, ESS) is emlitett korkép elnevezése arra utal, hogy a betegek klinikailag
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euthyroidok, a pazsmirigyhormonszint valtozasa ellenére sem észlelhetok rajtuk a hypo-,

illetve a hyperthyreosis tiinetei.

Az emberekben a pajzsmirigyhormonok koziil dltalaban a trijédtironin (Ts), ritkabban
a tiroxin (T4), és esetenként a thyreoidea stimuldlé hormon (TSH) koncentracidja csokken a
vérszérumban az NTI sordn, illetve egyes gyogyszerek adasakor (Aytug et al., 2011, Bello et
al., 2010). Ilyenkor tobb, kiilonb6zd folyamat vezethet a pajzsmirigyhormonszint
valtozasokhoz, ugyanis a hypothalamus-hypophysis-pajzsmirigy-periféria tengelyen beliil
egyarant valtozhat a pajzsmirigyhormonok termelése, a szekrécioja, a szallitasa és a
metabolizmusa is. NTI-ben a pajzsmirigyhormonok és a szallitofehérjék (pl. thyroxine-
binding globulin: TBG, transztiretin, albumin) kozotti kotés megvaltozhat a
fehérjekoncentracid, vagy a fehérjékhez vald affinitds csokkenése miatt, tovabba
akadalyozhatjdk a kotést keringd inhibitorok is. Mérséklodhet tovabba a T4-T; atalakulas,
elsdsorban az 5°-dejodinaz aktivitdsanak gatlasa miatt, valamint csokkenhet a sejtek T; és Ty
felvétele is (Aytug et al., 2011). A tiroxin koncentracioja csokken a vérben a citokinek (IL-1,
IL-2, TNF-0) és az endotoxinok hatdsara is (Panciera et al., 1995, Bartalena et al., 1998,
Panciera et al., 2003). Az ESS-ra jellemz6 hormonszint-valtozdsok akar néhdny ora alatt

bekovetkezhetnek, a gydgyulas utan azonban teljes mértékben reverzibilisek.

Embereknél megfigyelték ezeket a valtozasokat gastrointestinalis, cardiovascularis,
respiratoricus, daganatos ¢s hormondlis megbetegedésekben, valamint gyulladasos
folyamatok, sulyos metabolikus eltérések, éhezés €s anaesthesia soran is (Aytug et al., 2011).
A pajzsmirigyhormonok koncentracidvaltozasat pancreatitises emberekben kevesen
tanulmanyoztak. Egy tanulmdny az alacsony T; szindromarél — a reverz-T; szint
novekedésérol €s a T; szint csokkenésérdl — szamol be hasnyalmirigy-gyulladasban szenvedd
emberekben (De Sola et al., 1998). Maig nem tisztazott, hogy a pajzsmirigyhormonszint
valtozasa az NTl-ben egy védekezd, adapticios mechanizmus kovetkezménye, mely a
katabolikus folyamatok visszaszoritdsat célozza a metabolikus rata csokkentésével, vagy
valdjaban egy maladaptiv folyamatrdl van szd, ami a betegség kimenetelét végsdsoron

ronthatja (Plikat et al., 2007).

Emberekben a Ts; és a T4 vizsgalatanak fontos szerepe van a prognosztikai
elorejelzésekben, mert nem specifikusan ugyan, de rendkiviil szenzitiven jelzik a betegségek

sulyossagat. A hormonszintek csokkenése a valsagos allapotl, intenziv osztdlyon kezelt
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emberekben a tuléléssel negativ kapcsolatban all (Plikat et al., 2007, Lechan, 2008, Bello et
al., 2010).

A pajzsmirigyhormonok valtozasait kutydk NTI-e sordn szamos tanulmanyban
vizsgaltdk mar (Kantrowitz et al., 2001, Diaz Espineira et al., 2007, Schoeman et al., 2007,
Mooney et al., 2008, Scott-Moncrieff, 2010); a tiroxinkoncentracio sulyossaggal korrelalo
csokkenését figyelték meg a leggyakrabban (Kantrowitz et al., 2001, Mooney et al., 2008,
Scott-Moncrieff, 2010). A tiroxinkoncentraci®é csokkenésének hatterében szamos
megbetegedés allhat, pl. hyperadrenocorticismus, hypoadrenocorticismus, diabeteses
ketoacidosis, veseelégtelenség, majelégtelenség, szivelégtelenség, periféridas neuropathia,
megaoesophagus, sulyos szisztémas megbetegedések és kiillonbozd fertdzések. A tiroxinszint
csokken a vérben miitétet ¢s altatast kovetden is (Scott-Moncrieff, 2010). Egy kutyak
parvovirusos bélgyulladdsat vizsgdldo tanulmanyban a tiroxinkoncentracid csokkenése

szignifikans kapcsolatban allt az elhullassal (Schoeman et al., 2007).

Anyag és modszer

Az esetek kivalasztasa

A vizsgalatainkat 2007-2010 kozott, a SZIE-AOTK Belgyogyaszati Tanszék és
Klinikan (tovabbiakban klinikdn) végeztik. A hasnyalmirigy-gyulladas feltételezett
diagnozisat 42 kutyanal allapitottuk meg a fizikalis, a laboratoriumi ¢€s a morfologiai
vizsgalatok alapjan. Ezek az allatok a heveny hasnydlmirigy-gyulladés tiineteit mutattdk, a
vérvizsgalati leletiikben kérosan emelkedett volt az amilaz- vagy a lipazaktivitas, tovabba hasi
ultrahangvizsgalat igazolta a betegségiiket. A legérzékenyebb (82%) és legspecifikusabb
(96%) tesztbdl, a cPLI-bol kifejlesztett Spec cPL-lel minden esetben alatdmasztottuk a
diagnoézisunkat (Steiner, 2003). Az 0Osszegyujtott €s lefagyasztott vérmintdk Spec cPL-
koncentraci6janak mérését kovetden végil 19/42 kutya felelt meg a kivalasztas

kritériumainak a Spec cPL korosan emelkedett értéke alapjan.
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A vizsgalat modszerei

A klinikai tiinetek és a hasi ultrahangvizsgalat kritériumait egy korabban altalunk
felallitott feltételrendszer alapjan allapitottuk meg. A hasi ultrahangvizsgdlatot minden kutya
esetében elvégeztiik (Panther 2002 ultrahang késziilék, Briiel & Kjaer, Naerum, Dénia, 5.0—
8.0 MHz transducerekkel).

Diagnosztikai laparotomidra 6t kutydban keriilt sor, melynek sordn egy esetben
szOvettani vizsgalatra is vettiink mintat a hasnyalmirigybol. E vizsgalatok leletei mindegyik
esetben megerodsitették a hasnyalmirigy-gyulladas korjelzését. A pancreatitis makroszkdpos
diagnozisat egy retrospektiv felmérésiinkh6z hasonldan allapitottuk meg. A korszovettani
diagnozist Charles et al. (2007) alapjan allitottuk fel: a heveny vérzéses-elhaldsos
hasnyalmirigy-gyulladasban elhalds figyelhetd meg az acinaris sejtekben, valamint a
hasnyalmirigy koriili zsirszovetben, tovabba a hasnyalmirigy neutrophil sejtekkel és
macrophagokkal tarkitott enyhe-kozepes gyulladdsos besziirodése lathatd, stlyos interstitialis

vérzés mellett.

A gyogykezelés elotti laboratoriumi vérvizsgalatok

Az elsd fizikalis vizsgélatot kovetd 24 oran beliil vért vettiink a betegektdl (n =42) a

gyogykezelés megkezdése elott, €s vérvizsgalatot végeztiink a laboratériumban.

A vérszérum amildz- (n =42) és lipazaktivitdsat (n =42) kereskedelmi forgalomban
kaphato tesztekkel vizsgéltuk (pancreas amilaz kit [Cat. no. 47861], Diagnosticum ZRt.,
Budapest, Magyarorszag ¢s lipaz V.1.00.00 teszt kit [Cat. no. 74050], Bayer Healthcare LLC-
ADVIA, Tarrytown, New York, USA). Az amilazaktivitast 800 NE/I felett, a lipdzaktivitast
900 NE/1 felett tekintettiik emelkedettnek.

Minden esetben (n = 42) megmértiik a vérszérumban (az amilaz- és lipazaktivitdson

crcr

paramétereket automata fotométerrel (RX DAYTONA, Randox Laboratory Ltd., Crumlin,
Eszak [roszag, Egyesiilt Kiralysag) analizaltuk. A vércukorszintet Bayer Glucometer Elite
késziilékkel ellendriztiik (Bayer Healthcare, Tarrytown, New York, USA). A referencia

értékeket a klinika laboratériuma allapitotta meg.
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A biokémiai paraméterek mérése utdn megmaradt vérmintakat -20 °C-on fagyasztva

taroltuk a késobbi felhasznalasig, a Spec cPL, a CRP és a tiroxin méréséig.

A Spec cPL, a CRP és a tiroxin mérése

A Spec cPL mérése: A Spec cPL-koncentraciot (n = 42) egy kereskedelmi
forgalomban kaphatdo ELISA teszttel mérték (IDEXX Laboratories, Portland, USA), egy
németorszagi allatorvosi laboratéoriumban (Vet Med Labor GmbH, Ludwigsburg,
Németorszag). A referencia értékeket a fenti laboratérium allapitotta meg a kdvetkezdkben: a
<200 pg/l koncentracid negativ, a 200 pug/1-400 pg/l kozotti koncentracié kétes, a > 400 ug/l
koncentracié pozitiv. A Spec cPL-koncentraciot mar a kétes tartomanyban (200 pg/1 felett) is
koérosan emelkedettnek tekintettilk, mivel korabban egyéb — fizikalis és morfologiai —

vizsgalatokkal is aldtamasztottuk a hasnyalmirigy-gyulladds diagndzisat. A < 200 pg/l

crcr

A CRP- és a tiroxinkoncentraciét nem vizsgaltuk a sulyosan haemolyticus, lipaemias
¢s icterusos szérumokban (n = 9), mert ezek az eltérések befolydsolhatjak a mintak értékelését

(Martinez-Subiela €s Cerdn, 2005, Kemppainen és Birchfield, 2006). Végezetiil 19 vérminta

crcr

s

kutyadkra validalt, human szérumra kidolgozott reagens készlettel (Randox Laboratories Ltd.,
Crumlin, Eszak Iroszag, Egyesiilt Kiralysag), turbidimetrias immunoassay modszerrel, egy
allatorvosi laboratoriumban (PraxisLab Kft., Budapest, Magyarorszag) mérték a gyarto
utasitasai szerint (Kjelggard-Hansen et al., 2003). A CRP-koncentraciét emelkedettnek
értékeltiik, ha az a vérszérumban 10 mg/l értéknél magasabb volt. A referencia értéket a

PraxisLab Kft. allapitotta meg.

kaphato tesztkészlettel (Immulite total T4, Diagnostic Products Corp, Los Angeles, USA),
chemiluminescens enzim immunoassay mddszerrel vizsgaltdk a gyartd instrukcidinak
megfelelden (Kemppainen és Birchfield, 2006). A méréseket a PraxisLab Kft. végezte, és az
altala megallapitott, 17-54 nmol/l referenciatartomanytol eltéré vérszérum koncentraciot

tartottuk korosnak.
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A gyogykezelés és a kimenetel

A betegeket a nemzetk6zi szakirodalmi javaslatoknak megfelelden, a szakma
szabalyai szerint gyogykezeltik (Williams és Steiner, 2005). A gyogykezelés végeztével a
kutyakat a ,talélt” vagy az ,.elpusztult” csoportba osztottuk. A ,tulélt” csoportba a gyogyult
vagy javult allapotu betegek, mig az ,.elpusztult” csoportba az elhullott vagy a véglegesen

elaltatott allatok tartoztak.

Statisztikai modszerek

A Spec cPL, a CRP ¢és a tiroxinkoncentracid, valamint a kimenetel kozotti
Osszefliggéseket logisztikus regresszid-analizissel vizsgéaltuk. Az anova fliggvény altal
szamitott p< 0,05 értéket tekintettiik szignifikansnak. A talélési modell segitségével
megbecsiiltiik azt a kiiszobértéket, ahol a tulélés esélye 50%, valamint meghataroztuk a
becslés pontossagat (%). A statisztikai vizsgalatokat az ,,R” statisztikai programmal végeztiik

(R Development Core Team, 2006).

Eredmények

A vizsgalati csoport jellemzoi

A vizsgalatainkat a klinikan 2007-2010 kozott kezelt, 19 (17 akut és 2 rekurrens)
pancreatitisben megbetegedett kutya bevondsaval végeztiik. Rekurrens pancreatitist
diagnosztizaltunk két olyan betegnél, amelyek korel6zményében pancreatitises megbetegedés

szerepelt fé1 éven beliil.

A kutyakat atlagosan 3,5 £ 3 napos (0,5-10 nap) kérel6zményt kovetden vettiik fel a
klinikara. A gyogykezelés hossza atlagosan 6,3 + 3,1 nap volt (2-13 nap). A vizsgalati
csoport kilenc egyede (47%) felépiilt, tiz kutya elpusztult (53%). Ot kutyat (5/10) véglegesen
elaltattunk.
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A betegek kozé 11 him (harom ivartalanitott) és nyolc ndstény kutya (kettd

ivartalanitott) tartozott, az atlagéletkor 9,6 £ 3,7 év (1-15 év) volt.

A betegcsoportot nyolc keverék, két cocker spaniel, két uszkar, valamint egy-egy
golden retriever, bolognese, spicc, angol szetter, rottweiler, magyar vizsla és west highland

white terrier alkotta.

Szovodmeények és tarsbetegségek

Az allatok— egy kutya kivételével — egyéb betegségekben is szenvedtek (n = 18, 95%),
¢s tobbségiikben egyidejileg tobb betegséget is megallapitottunk. A leggyakrabban
majelégtelenséget (n = 14, 74%), veseelégtelenséget (n = 6, 32%), cukorbetegséget (n = 6,
32%), valamint daganatos elvaltozast (n = 4, 21%) diagnosztizaltunk. Babesiosis a
koérelozményi adatok alapjan harom esetben elozte meg a hasnyalmirigy-gyulladas
kialakulasat, mig két-két esetben ARDS, paralyticus ileus €s sulyos cholestasis jelentkezett a
pancreatitis szovodményeként. Szintén két esetben hyperadrenocorticismus feltételezett
diagnozisat allitottuk fel a klinikai tiinetek, a rutin laboratoriumi vérvizsgélat és a hasi
ultrahangvizsgalat soran (specifikus hormonterheléses vizsgdlatot azonban nem végeztiink).
Az egynél tobbszor elofordulod tarsbetegségeket és szovodményeket a 8. tablazatban
foglalom 6ssze. A szovodmények (majelégtelenség, veseelégtelenség, ARDS, paralyticus
ileus) korjelzésének kritériumait egy retrospektiv felmérésiinkhdz hasonldan, a szakirodalom

javaslatainak megfelelden (DeClue, 2010, Mansfield et al., 2008) allapitottuk meg.
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8. tablazat. Tarsbetegségek és szovodmények 19 heveny hasnydlmirigy-gyulladasos
kutyaban

Tarsbetegségek n Elpusztult  Tulélt
Diabetes mellitus 6 3 3
Daganatos megbetegedés 4 3 1
Babesiosis 3 2 1
Hyperadrenocorticismus 2 1 1

Helyi szovodmény
Stlyos cholestasis 2 1 1

Szisztémas szovodmény
Mijjelégtelenség 14 6 8
Veseelégtelenség 6 4 2
ARDS 2 2 0
Paralyticus ileus 2 2 0

A Spec cPL, a CRP és a tiroxin méréséenek eredményei

A Spec cPL mérésének eredményei: A Spec cPL-koncentracio 5/19 esetben a 200—400
ng/l kozotti kétes tartomanyban volt (300-359 pg/l), mig 14/19 esetben a pozitiv, > 400 pg/l
tartomanyba esett (522—1000 pg/l). A Spec cPL-koncentraci6 a kimenetellel nem mutatott
szignifikans 6sszefliggést (p = 0,1488).

A CRP mérésének eredményei: A betegek tobbségének (n = 17) korosan magas volt a
felvételt kovetd 24 oran beliil mért CRP-koncentracioja. Az ,.elhullott” csoport atlagos CRP-
koncentraci6ja magasabb volt, mint a ,talélt” csoporté. A CRP nem mutatott szignifikdns
Osszefliggést a kimenetellel (p = 0,07131). A talélés valosziniisége 50% alatti, amennyiben a
CRP-koncentracié 34,3 mg/l-nél magasabb. A becslés pontossaga 73,7% volt (2. és 3. abra).
Nem talaltunk szignifikans kapcsolatot a tiinetek kialakuldsat kovetd 48 oran tul mért CRP-

értékek (n = 11) és a kimenetel kozott sem (p = 0,1633).
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2. abra. A CRP és a kimenetel kapcsolatdnak dobozdiagramja 19 heveny hasnyalmirigy-
gyulladasos kutyaban.
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3. abra. A tulélés valosziniisége 19 heveny hasnydlmirigy-gyulladasos kutya CRP-értékei
alapjan, logisztikus regresszidval becsiilve. A piros vonal az 50%-os tuléléshez tartozo
kiiszobértéket (34,3 mg/l) jeloli.
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A tiroxin mérésének eredményei: A tiroxin értéke 16/19 mintaban (84%) a referencia
tartomany (17-54 nmol/l) alatt, mig 3/19 esetben a referencia tartomanyon beliil volt mérhetd.
A tiroxin koncentracidja szignifikdns Osszefliggést mutatott a kimenetellel (p = 0,0163). A
kiiszobérték 9,92 nmol/l, ennél kisebb értéknél a tulélés valdszinlisége 50% alatti. A becslés
pontossaga 78,9% volt (4. és 5. abra). Azok a betegek — egy kivételével — mind elpusztultak,
amelyeknek a tiroxin koncentracioja < 6,4 nmol/l volt (7/19, 37%). (A chemiluminescens

enzim immunoassay modszer also detektalasi hatara 6,4 nmol/l).
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4. abra. A tiroxin (T4) és a kimenetel kapcsolatanak dobozdiagramja 19 heveny
hasnyalmirigy-gyulladasos kutyaban.
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5. abra. A tulélés valdszintisége 19 heveny hasnydlmirigy-gyulladasos kutya T4-értékei
alapjan, logisztikus regresszidval becsiilve. A piros vonal az 50%-os tuléléshez tartozo
kiiszobértéket (9,92 nmol/l) jeloli.

A Spec cPL, a CRP ¢és a tiroxin, valamint a kimenetel k6zotti kapcsolatot (p-érték), az
50%-os tulélés valoszinliségének a kiiszobértéket, a koncentracidk atlagat, szordsat és szElsd
értékeit, illetve az utobbi harom értéket a ,tulélt” és az ,elhullott” csoportokban a 9.

tablazatban mutatom be.
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9. tablazat. A Spec cPL, a CRP és a tiroxin atlaga, szorasa és sz€lso értékei, kapcsolatuk a
kimenetellel, valamint kiiszobértékiik 50%-os tulélés mellett 19 heveny hasnyalmirigy-
gyulladasos kutyaban

Spec cPL CRP Tiroxin

elpusztult talélt elpusztult tulélt elpusztult talélt
ztfienm 0-200 pg/l 0-10 mg/l 1754 nmol/l
Atlag + 656,6 £ 255.4 373 +22.3 105£56
sz0Ths 7414 +£220 562,4+271 465+23 333+199  7,6%25 13,665
s281s6 300-1000 1-77.7 6,425
értékek 346-1000  300-1000  1-77.7 1612  64-144 6425
lefiséi"b' ; 34,3 9,92
p-orték 0,1438 0,07131 0,01631

A szignifikans eltérés kiemelve lathato.

Megbeszélés

A kutydk hasnyalmirigy-gyulladdsanak diagnosztikai lehetdségei jelentdsen javultak
az elmult években. A koérjelzés felallitdsaban nagy eldrelépés tortént a képalkotd eljarasok
teriiletén, pl. szdmottevOen javult a hasi ultrahangvizsgalat érzékenysége (Steiner 2010).
Szintén sokat fejlodott a laboratoriumi diagnosztika; a Spec cPL bevezetésével a betegség
szovodményektdl mentes formdja koltségkiméld ¢€s mindenki szaméra konnyen elérhetd

modon, gyorsan €s egyszeriien diagnosztizalhato (Steiner, 2003).

A sulyos, heveny hasnyalmirigy-gyulladds komplikacioktél mentes, egyszerli formaja
azonban ritkdn fordul el6. A sulyos heveny hasnydlmirigy-gyulladdsra ugyanis a
multimorbiditds jellemzd: rendszerint kisérik tarsbetegségek, valamint szisztémas
szovodmények. A vizsgéalatunkban mindossze 1/19 esetben nem diagnosztizaltunk egyéb
betegséget. A vizsgalati csoportban a szakirodalomban leirtaknak megfeleld tarsbetegségeket
¢s komplikacidkat tapasztaltunk, melyek gyakran voltak sulyos korképek (Cook et al., 1993,
Hess et al, 1999, Mathé et al., 2006, Sterczer et al., 2012). A leggyakrabban maj- és
veseelégtelenséget tapasztaltunk, tovabba a betegcsoporban tobbszor megallapitottunk

ARDS-t, paralyticus ileust és sulyos cholestasist. A leggyakoribb tarsbetegség a diabetes
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mellitus volt, valamint a hasnydlmirigy-gyulladas tobb esetben babesiosis szovodményeként

is kialakult (8. tablazat).

A stlyos szovodmények kései felismerése — sOt mar a kezdeti kialakuldsa is —
szamottevoen rontja a beteg felépiilési esélyeit (Steiner, 2010). A szovédmények
sulyossaganak megitélése rovid idon beliil, ismételt vizsgéalatok és a terdpiara adott valasz
értékelése nélkiil azonban nagyon nehéz. Raadasul az olyan egyszertien vizsgalhato
paraméterek, mint a felvételkori 4ltaldnos allapot és a diagndzis soran elvégzett rutin
laboratériumi vizsgalatok gyakran nem korreldlnak a betegség sulyossagaval. Ezért célszerli
lenne olyan gyorsan €s egyszerlien vizsgalhatd markereket alkalmazni, amelyek koran — akar
mar a MODS kialakuldsa elétt — jelzik a betegség sulyossdgat, megteremtve ezzel a
késedelem nélkiili, intenziv €s célzott gydgykezelés lehetdségét. Human gasztroenterologusok
altalanosan elfogadott nézete, hogy a tiinetek megjelenésétdl kezdve, legkésdbb 60 oran beliil

megkezdett terapidval lehet a legjobb eredményeket elérni (Norman, 1998, Mansfield, 2007).

Mindezidaig azonban nem talaltak olyan, specifikusan a pancreatitis soran kialakuld
gyulladdsos folyamatok stlyossaganak mérésére alkalmas, illetve azzal korrelalo
laboratoriumi paramétert, ami a fent felsorolt kivanalmaknak megfelelt volna. A sulyos,
necroticus pancreatitis korjoslatdban jol hasznalhaté TAP specifikus paraméter ugyan, mivel
értékét mas betegségek alig befolyasoljak (Mansfield et al., 2003), vizsgalatara azonban csak
néhdny, specidlisan felszerelt laboratérium alkalmas, ezért a mérése a gyakorlatban nem

terjedt el.

Egy korabbi tanulmanyban ugy talaltak, hogy a szovettani vizsgalattal megallapitott
sulyossag ¢s a legjobb diagnosztikai értéku teszt, a Spec cPL kozotti gyenge pozitiv kapcsolat
nem alkalmas a betegség sulyossagdnak megitélésére (Steiner, 2008). Statisztikai
szamitasaink hasonldé eredménnyel zarultak, a Spec cPL értéke és a tulélés kozott nem

talaltunk szignifikdns 6sszefliggést (p = 0,1488).

A munkdnk soran a CRP és a tiroxin prognosztikai szerepét tanulmanyoztuk kutyak
sulyos pancreatitisében. Valasztasunk azért esett erre a két laboratériumi paraméterre, mert
mindketté konnyen és gyorsan mérhetd, €s habar a pancreatitisre nem specifikusak, de

feltételezésiink szerint a betegség sulyossaganak megallapitasaban szenzitiv markerek.

A vizsgalatunkat 19 pancreatitises kutya bevondsaval végeztik. A vizsgalati

csoportban a mortalitds — a szakirodalmi adatokkal 6sszehasonlitva (27-40%, Ruaux et al.,
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1998a) — viszonylag magas, 53% volt (n = 10). Ez azzal magyaradzhatd, hogy
tanulmanyunkban szigoru feltételekkel kivalasztott, szovodményekkel terhelt, sulyos allapota
betegek szerepelnek. Az ,.elpusztult” csoport betegeinek a felét (n = 5) véglegesen elaltattuk.
Euthanasiat financialis megfontolasbol nem végeztiink, csak a moribund, végstadiumban 1évo
betegeket altattuk el, a tulajdonosok kérésére. Ily modon az euthanasia valdszinlileg nem

befolyéasolta tévesen a kimenetelt.

A kutyakat atlagosan 3,5 napos (0,5-10 nap) koérel6zményt kovetden vettikk fel a
klinikara. A vizsgélatunkban a betegek tobbségének (n = 17, 89%) a felvételt kovetd 24 oran
beliil mért CRP-koncentréacioja kdrosan magas volt, ami megegyezik a kordbbi, sulyos, akut
pancreatitises kutyakat vizsgalo tanulmanyok eredményével (Holm et al., 2004, Nakamura et
al., 2007, Mansfield et al., 2008). A vizsgalati csoportunkban — egy kutya kivételével —
valamennyi 4allat szenvedett valamilyen maés, részben gyulladdsos vagy daganatos
betegségben 1is, ami a pancreatitisen kiviill is hozzajarulhatott a CRP-koncentracio-

emelkedéshez (Nakamura et al., 2007).

Mansfield és munkatarsai (2008) tanulmanyaval megegyezéen a CRP-koncentracidt
egyszer — a felvételt kovetd 24 oOran beliill — mértiik meg, és a vizsgalatunk is hasonld
eredménnyel zarult: a CRP-koncentracio az ,,elhullott” csoportban atlagosan magasabb volt
ugyan, mint a ,,tulélt” csoportban, de ez a kiilonbség nem volt szignifikans (p = 0,07131); (2.
abra, 3. abra, 9. tablazat). Egy SIRS és szepszis diagndzisaval kezelt kutydk bevonasaval
késziilt tanulmany szerint sem josolhatdé meg a CRP egyszeri — a felvétel napjan végzett —
mérésével a kimenetel. Ugyanebben a tanulméanyban a CRP harom nap alatt tapasztalhato
koncentracidvaltozésa viszont prognosztikai értékii volt, vagyis a tulélé allatok vérének a
CRP szintje szignifikdnsan gyorsabban csokkent az elpusztult tarsaikban mért értékeknél a
gyogykezelés soran (Gebhardt et al., 2009). Egy masik vizsgdlatban hét, pancreatitisbdl
felépiilt kutya gyogykezelése sordn azt tapasztaltdk, hogy a CRP-értékeik 6t nap alatt
szignifikdnsan csokkentek, de egészséges tarsaik CRP-koncentraciojanal még magasabbak

maradtak az 6t6dik napon (Holm et al., 2004).

Emberekben végzett vizsgalatok szerint a CRP a tiinetek kialakuldsa utan 48 ora
mulva éri el azt a koncentracidt, aminek prognosztikai értéke van (Ignjatovic et al., 2004). Ezt
figyelembe véve kiilon is vizsgaltuk a CRP-koncentracié és a kimenetel kozotti kapcsolatot

azokban a betegekben, amelyeknél a vérvétel a tiinetek kialakuldsat kovetd 48 ora utan tortént
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(n = 11). Statisztikai 0sszefiiggést a tulélés €s a két nap utdn mért CRP-értékek kozott sem

kaptunk (p =0,1633).

Az eredményeinket €s a szakirodalmi adatokat attekintve megallapithatjuk, hogy a
sulyos pancreatitises betegek CRP-koncentracidja a tiinetek kialakuldsat kovetd 3—5 napig
hasonl6an magas a tulélt és az elpusztult csoportokban, ezért annak egyszeri vizsgalata nem
alkalmas a kimenetel megitélésére, tobbszori vizsgalataval a betegek allapotdnak nyomon
kovetésére azonban hasznos lehet. A tanulmanyunkban meghataroztunk egy kiiszobértéket
(34,3 mg/l), ami felett a tulélés valdsziniisége 50% alatti. Habar ez a CRP-érték nem
alkalmazhaté ©nallo prognosztikai mutatéként, de a korjelzésben haszndlt egyéb

paramétereket jol kiegészitheti.

A tiroxin prognosztikai értékét pancreatitises kutydkban korabban nem
tanulmanyoztak. A vizsgédlatunkban a tiroxinkoncentraci6 a betegek 84%-aban (n = 16) a
referenciatartomany alatt volt, és csokkenése szoros, negativ Osszefliggésben allt a
kimenetellel (p = 0,0163). Megallapitottunk egy kiiszobértéket (9,92 nmol/l), ennél kisebb
tiroxinértéknél a tulélés valdszintisége 50% alatti. A betegek tulélési esélyei nagyon rosszak,
ha a vériikkben a tiroxinszint a mérhetd tartomany (6,4 nmol/l) alatt van, ugyanis
vizsgalatunkban ezek a betegek (7/19, 37%) — egy kivételével — mind elpusztultak (4. abra, 5.
abra, 9. tablazat).

A betegcsoportunkban a korosan alacsony Ts-koncentracionak tobb oka lehetett, igy
szerepet jatszhatott az allatok kora, esetlegesen bizonyos gyogyszerek vérvétel elotti felvétele,

valamint tobb, egyidejlileg fennalld NTI és az éhezés is.

A vér tiroxinszintjére szamos élettani tényezo hat, pl. fajta, kor, évszak, napszak, kiils6
homérséklet, testkondicio, ivarzasi 4allapot. Ezek koziil esetlegesen az allatok kora
befolyasolhatta az eredményeinket, mivel a kor eldrehaladtdval a tiroxinkoncentracid
fokozatosan csokken (Scott-Moncrieff, 2010), és a vizsgalatunkban dontden kozépkoru-

1ddsebb allatok szerepeltek; a betegek atlagéletkora 9,6 év volt.

A Vvér tiroxinszintjére jelentds hatdssal lehetnek bizonyos gyogyszerek is, pl.
gliikokortikoidok, fenobarbitdlok, szulfonamidok, egyes nemszteroid gyulladascsokkentok

(pl. aszpirin, carprofen), klomipramin, amiodaron stb. Ezek a gydgyszerek befolyasolhatjak a

crcr

csokkenthetik a TSH-szekréciot. Sok gyogyszer a hormon ¢€s a szallitéfehérje kozotti affinitas
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megvaltozasat okozza (Daminet és Ferguson, 2003, Scott-Moncrieff, 2010, Aytug et al.,
2011). Nem valoszint, de teljes egészében ki sem zarhatd, hogy a fent emlitett gyogyszereket
a betegek kaptdk korabban, a vérvételt megelézden, ugyanis a kdreldzmény felvételekor
sokszor a tulajdonosok elmondasara hagyatkoztunk, ezért az néha hidnyos volt vagy téves

informaciokat tartalmazhatott.

A vér tiroxinszintje szamos betegség hatasara csokken, €s a csokkenés mértéke fligg a
betegség sulyossagatol (Kantrowitz et al., 2001, Mooney et al., 2008, Scott-Moncrieftf, 2010).
A szakirodalomban emlitett betegségek koziil tobb szerepel tanulmanyunkban a pancreatitis
tarsbetegségeként vagy szovodményeként, pl. majelégtelenség, veseelégtelenség, diabeteses
ketoacidosis / diabetes mellitus, hyperadrenocorticismus. A tiroxinszint a betegség
kialakulasat kovetden gyorsan, drakon beliil lecsokken, és a betegség fennallasa alatt tartdsan

alacsony marad.

Alacsonyabb tiroxin- és trijodtironinszintet lehet mérni éhezés esetén is. Koplaltatott
kutydkban mar a méasodik nap csdkken a pajzsmirigyhormon koncentracid, ami védd hatasu
lehet a szervezetre, mert kdvetkeztében csokken a metabolikus rata (Aytug et al., 2011). A
heveny hasnyalmirigy-gyulladas egyik legfobb ismérve a hanyas €s a hasi fajdalom mellett az
anorexia. A vizsgalati csoportban a betegek tobbsége mar tobb mint két napja étvagytalan volt
a felvételt megeldzden (4tlagosan 3,5 nap betegeskedés utan vettiik fel a kutyakat a klinikara),
ezért valdszinli, hogy ezekben az esetekben az ¢hezés is befolydsolta a pajzsmirigyhormon-

szinteket.

Végezetiil a vér tiroxinkoncentracioja természetesen alacsony a pajzsmirigy csdkkent
miuikodésekor is; az Ossztiroxin (total tiroxin, TT4) a hypothyreosis érzékeny markere, a
szenzitivitasa 89—100% (Scott-Moncrieff, 2010). Habar a kutydk korelézménye és fizikalis
vizsgalata alapjan a betegcsoportban a hypothyreosis gyantja nem meriilt fel, teljesen
mégsem zarhatjuk ki, mert erre iranyuld specifikus vizsgalatot nem végeztiink. NTI-ben
szenvedd kutyaban a hypothyreosist diagnosztizalni igen nehéz, rdadasul a hypothyreosis a
hasnyalmirigy-gyulladas egyik lehetséges tarsbetegsége (Cook et al., 1993, Hess et al., 1999).
A hypothyreosis korjelzésében a korabban a legjobb vizsgald eljarasnak tartott TSH-
terheléses tesztet a rendkiviill magas dra miatt ma mar nem hasznaljak. Jelenleg a
leggyakrabban a TSH és a TT4 vagy a szabad T4 (free T4, fT4) hormonok egylittes mérésével
diagnosztizaljak a betegséget (Diaz Espineira et al, 2007, Scott-Moncrieff, 2010). A

pajzsmirigyhormonok szenzitivitasat és specificitasat hypothyreosisban a 10. tablazat foglalja
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0ssze. A TSH és a fT4 mérése specifikusabb ugyan a TT4 mérésénél, de stilyos NTI-ben ezek
koncentracidja is a hypothyreosisban mérthez hasonldan valtozhat. Az ESS és a hypothyreosis
elkiilonitésére a TRH (thyrotropin-releasing hormone, tireotropin kibocsatasat serkentd
hormon) terheléses teszt sem alkalmas (Diaz Espineira et al., 2007, Scott-Moncrieff, 2010).
Egy tanulmanyban a pajzsmirigy radioaktiv pertechnetit (*""TcO4) felvételének
szcintigrafias vizsgalatat talaltak a legjobb diagnosztikai értékii modszernek a hypothyreosis
¢s az NTI-k elkiilonitésében (Diaz Espineira et al., 2007). Utobbi eljards azonban nem
gyakorlatias, ezért a klinikumban ritkan alkalmazzak. Egy tanulméany szerint a pajzsmirigy
ultrahangvizsgalata rendkiviil specifikus, de gyenge érzékenységli modszer a hypothyreosis
diagnozisdban. Ebben a vizsgdlatban azt tapasztaltdk, hogy a hypothyreosisos kutyak
pajzsmirigye kisebb térfogatu és echoszegényebb (Reese et al., 2005).

10. tablazat. A total tiroxin (TT4), a szabad tiroxin (fT4) és a thyreoidea stimuldld6 hormon
(TSH) szenzitivitasa és specificitasa kutyak hypothyreosisaban

szenzitivitas specificitas
TT4 89-100% 75-82%
fT4 80-98% 93-94%
TSH 63-87% 82-93%
TSH/TT4 63—-67% 98-100%
TSH / T4 74% 98%

Scott-Moncrieff (2010) nyoman.

Kovetkezetetések

A tanulmanyunk betegcsoportjaban a hasnyalmirigy-gyulladason kiviil szdmos olyan
tényez6 is okozhatta a tiroxin- és a CRP-koncentracid valtozasat, amelyeket nem tudtunk
kikiiszobolni. A vizsgalatunk célja ezért nem az volt, hogy az egyszerii, szo6vodménymentes
pancreatitises esetekben tanulmanyozzuk a prognosztikai lehetdségeket, hanem az, hogy a
hasnyalmirigy-gyulladasban, mint multimorbiditasi betegségben vizsgaljuk e két paraméter
korjoslatban betoltott szerepét. Megallapitottuk, hogy sulyos hasnyalmirigy-gyulladasos
betegekben a vérszérum egyszeri CRP vizsgélata és a tulélés kozott nincs szoros dsszefliggés,

mig a tiroxinkoncentracio csokkenésének a mértéke szignifikans kapcsolatban van a betegség
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kimenetelével. A tiroxin ugyan j6 prognosztikai mutatd, de nem specifikus a kutydk heveny
hasnyalmirigy-gyulladasaban, ezért ©6nalldé alkalmazasat nem javasoljuk a korjoslat
felallitasakor. A vizsgélatokba vald vondsaval azonban hasznosan egészithetjiik ki a korabbi

prognosztikai modelleket.

A tiroxin és a CRP prognosztikai értékének pontosabb megitéléséhez olyan tovabbi
kutatasok sziikségesek, amelyek nagyobb esetszamra, és kiilonb6zd stlyossagu pancreatitises

betegekre vonatkoznak.
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AZ ENTERALIS TAPLALAS UJ LEHETOSEGE KUTYAKBAN, KULONOS
TEKINTETTEL A HASNYALMIRIGY-GYULLADAS GYOGYKEZELESERE

A fejezet alapjaul szolgalo publikaciok:

Papa, K., Psader, R., Sterczer, A., Pap, A., Rinkinen, M., Spillmann, T. (2009):
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feeding. J Vet Emerg Crit Care, 19, 554—63.

Pipa K., Vajdovich P., Sterczer A., Psader R., Vorés K. (2012): A kutyik heveny
hasnyalmirigy-gyulladasanak korszerii gyogykezelése. Magyar Allatorv. Lapja, 134, 221-
231.

Bevezetés

Enteralis taplalasra kordbban mar szdmos technikat fejlesztettek ki és hasznaltak
sikerrel kisallatokban (Waddell és Michel, 1998, Marks, 1998, Richter, 1999, Wohl et al.,
1999, Heuter, 2004, Marks, 2010). Ezek koziil a jejunalis (vagy postduodenalis) taplalast
azokban a betegekben érdemes alkalmazni, amelyekben sulyos, gyomor eredetii hanyas,
lelassult gyomoriiriilés, epeuti betegség, a félrenyelés veszélye vagy tartdés fekvés

tapasztalhatd (Waddell és Michel 1998, Richter, 1999, Heuter, 2004).

A felsoroltakon kiviil a postduodenalis taplalas egyik legfobb indikdcios teriilete a
hasnyalmirigy-gyulladdas. Az elmualt években a kutydk hasnyalmirigy-gyulladasanak
gyogykezelési iranyelvei, kiillonos tekintettel az enteralis taplalasra, jelentosen valtoztak. A
sulyos, heveny hasnydlmirigy-gyulladdsos allatok megfeleld taplalasa Iétfontossagu. A
betegség tamasztotta, specidlis igényeket kielégité taplaldst ugyanakkor jelentdsen
megnehezitik a felgyorsult katabolikus folyamatok, a metabolikus sz6vodmények, valamint a
gyakori paralyticus ileus (Mansfield et al., 2011). A hagyomédnyos, mara mar elavult nézet
szerint a pancreatitises betegeket minimum 3—4 napig éheztetni kell a hasnyalmirigy
emésztoenzim termelésének, igy az onemésztodés folyamatanak csokkentése érdekében. A
korszerti felfogds szerint a két napon tuli ¢heztetés, foleg sulyos esetekben, karos. A

katabolikus folyamatok ugyanis gyorsan malnutritidhoz vezetnek, ami gatolja tobbek kozott a
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regeneracios folyamatokat, valamint az immunrendszer miikodését, és ezaltal rontja a
felépiilés esélyeit. Az alultaplalt betegekben csorbat szenved az enterocytak ,,direkt taplalasa”,
a sejtek karosodnak, né az apoptosis mértéke, és villus atrophia alakul ki. A bélnyalkahartya
integritasanak sériilése a permeabilitds novekedésével jar, ami lehetové teszi a bélben 1évo
baktériumok bélfalon keresztiili penetracidjat és a keringésbe jutdsat. Mindennek
kovetkeztében életet veszélyeztetd szovodmények, igy SIRS, endotoxaemia €s septikaemia
alakulnak ki (Bodoky et al.,1991, Remillard et al., 2000, Watson €s Bunch, 2009, Steiner,
2010, Mansfield, 2011). A kutyak kisérletes pancreatitisében a sulyos szovodmények
kialakulasa enteralis taplalassal csokkenthetd (Qin et al., 2002, Qin et al., 2003; 2007). Az
serkenti a mucosa vérkeringését, és elosegiti a novekedési faktorok termelését. Mindemellett
az enteralis taplalas csokkentheti a splanchnicus citokin termelést, befolyasolja a gyulladdsos

valaszreakciot, €s gatolja a katabolikus folyamatokat (Mansfield, 2011).

Pancreatitisben az enteralis taplalas és a hasnyalmirigy egyidejii ,,nyugalomban
tartasa” tapszondan keresztiili jejunalis taplalassal valosithatd meg. A jejunalis taplalassal a
sziikséges energiaigény fedezése mellett elkeriilhetd az enterohormonok és a pancreasnedv
fokozott termelése, ezaltal a hasnyalmirigy-gyulladas stlyosbodasa (Bodoky et al., 1991, Qin
et al, 2003; 2007). A téaplalasterapia jelentdsége ellenére csak kevés kutatds soran
foglalkoztak a korai jejunalis taplalassal pancreatitises allatokban (Jennings et al., 2001,

Wohl, 2006, Mansfield, 2007, Cavanaugh et al., 2008, Campbell és Daley, 2011).

A postduodenalis téplalasra jejunostomids, gastrojejunalis vagy nasojejunalis
tapszonda alkalmas (Marks, 1998, Richter, 1999, Wohl et al., 1999, Heuter, 2004, Hewitt et
al., 2004, Wohl, 2006, Cavanaugh et al., 2008, Mansfield, 2007, Jergens et al., 2007, Marks,
2010). A tapszonddk elhelyezésére tobb technika is ismert a kisallatokban, leggyakrabban
jejunostomias tapszondat helyeznek be, sebészi modszerrel (Heuter, 2004). A gastrojejunalis
tapszondat sebészi uton vagy a boron keresztiil, endoszkopos modszerrel lehet levezetni
(Heuter, 2004, Jergens et al., 2007, Cavanaugh et al., 2008). Kedvez6 eredményeket értek el
egészséges kutydkban laparoszkdpos behelyezéssel is (Hewitt et al., 2004). Az emlitett
technikdk hatranya, hogy alkalmazasukkor a gyomor- vagy a bélfal atmetszése sziikséges, ami
noveli a fertdzés kockazatat. Mivel — kiilonosen a sulyos betegekben — fontos a fertdzés
vesz€lyét minimalisra csokkenteni, ezért kevésbé invaziv modszereket is kidolgoztak a

kisallatokban. Az eljaras sordan a tadpszondat egy természetes testnyilason, az orrnyildson
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keresztiil vezetik le a vékonybélbe, fluoroszkop vagy endoszkdp segitségével (Richter, 1999,

Wohl et al., 1999, Heuter, 2004, Wohl, 2006).

A fluoroszkopos modszer szdmottevod hatranya, hogy a beavatkozas kozben betegek és
személyzet radioaktiv sugdrzasnak vannak kitéve, tovabba az eljaras technikailag gyakran
nehezen kivitelezhetd, esetenként pedig a betegek nem tiirik j61 a nasojejunalis tapszondat,

melynek kovetkeztében orrvérzés, hanyas jelentkezik (Wohl et al., 1999, Wohl, 2006).

Manapsag az endoszkdp segitségével levezetett nasojejunalis tapszondat rutinszeriien
¢s rendkiviil eredményesen hasznaljdk a hasnyalmirigy-gyulladasos emberek jejunalis
taplalasara (Pap et al., 1995, Hamvas et al., 2001). Kutatasunk célja, hogy a nasojejunalis
tapszonda endoszkopos levezetésének technikdjat kutyakra adaptaljuk, és ezzel kifejlessziink
egy jejunalis taplalasra alkalmas, gyors, minimdlisan invaziv és gazdasagos modszert. Ezt az
endoszkopos technikat az allatorvosi szakirodalomban korabban nem irtak le, kutatasunkkor a
témaban csak néhany 6sszefoglalas jelent meg (Richter, 1999, Heuter, 2004). Eredményeink
kozlését kovetden, egy tanulmdnyban részben hasonldé endoszkopos technikaval levezetett
nasojejunalis tapszonda alkalmazhatdsagat vizsgéltak hasnyalmirigy-gyulladasos kutyakban
(Campbell és Daley, 2011). A szerzok a tapszondan keresztiil ugyan sikerrel taplaltak
kutydkat, de mddszeriiket technikailag nehezen kivitelezhetonek talaltdk, ezért annak

modositasat javasoltak.

Célul ttztik ki tovabba, hogy kidolgozzuk a vékonybéltartalom vételezésének
modszerét a nasojejunalis tapszondan keresztiil, ami a tapszonda egyediilallo, kordbban a
szakirodalomban nem dokumentalt alkalmazasi teriilete lehet. A chymus vizsgalatdval fontos
informacidk nyerhetok a vékonybelekben zajlo enzimatikus folyamatokrdl és a bélflora
Osszetételérol. A vékonybéltartalom vételére mindezideig éber kutyakban csak tartds
intestinalis fisztulan keresztiil volt lehetdség (Harmoinen et al., 2001). Az eljarés szamottevo
hatranya, hogy a fisztula kialakitasa invaziv és végleges. Ugyanakkor a minimalisan invaziv,
endoszkopos mddszerrel levezetett nasojejunalis tapszonda alkalmazasaval lehetdség nyilik a
vékonybéltartalom vételére és vizsgalatara, nemcsak a kisérleti, hanem a bélbetegségben

szenvedo allatokban is.
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Anyag és modszer

A kiserleti allatok

A kisérletet a Helsinki Egyetem Etikai Bizottsaganak jovdhagydsaval, a Helsinki
Egyetem Allatorvosi Karan, a Lo- és Kisallatgyogyaszati Tanszéken végeztik. A
vizsgalatunkhoz harom egészséges, haroméves, him beagle kutyat hasznaltunk. Mindharom
kutydnak egy kordbbi kisérlet soran sebészileg elkészitett, a pylorustél 60 cm-re 1évo,
intestinalis fisztulaja volt (Harmoinen et al., 2001). A kisérlet kezdetén a kutyak 18,6, 17,4 és
17,2 kg-osak voltak, a testtomeg indexiik (body condition score, BCS) 5/9 volt (Remillard et
al., 2000). Az allatokat elkiilonitetten, kennelekben tartottuk, ahol friss ivévizhez korlatlanul

hozzaférhettek. A kutyak a kisérlet elott 12—18 drat éheztek.

Anaesthesia

A 12—18 oras éheztetést kovetden a jobb eliilsd lab véna antebrachialisaba vénakatétert
helyeztiink a generalis anaesthesia, valamint inhaldciés narcosis soran adagolt intravénds
injekciok €s az infuzid beadasara. A premedikdciora butorfanol tartratot (0,3 mg/ttkg, sc.;
Richter Pharma, Wells, Ausztria) és medetomidint (10 pg/ttkg, sc.; Orion Pharma, Turku,
Finnorszag) hasznaltunk. Propofolt (4 mg/ttkg, iv.; Orion Pharma, Turku, Finnorszag)
alkalmaztunk a generalis anaesthesia bevezetésére. A narcosist isoflurdnnal tartottuk fenn,
mikdzben Ringer oldatot (Sml/ttkg/ora; Abbott Laboratories, Chicago, USA) infundéaltunk. A
beavatkozast kovetden felfiiggesztettiikk az anaesthesiat, €s butorfanol tartratot (0,3 mg/ttkg,
sc.) adtunk a kutydknak. A kisérlet végén butorfanol tartrattal és medetomidinnel kivaltott

rovid idejli narcosisban tavolitottuk el a nasojejunalis tapszondat.

A nasojejunalis tapszonda endoszkopos levezetése

A nasojejunalis tapszondat egy flexibilis endoszkdppal (Olympus GIF-100 flexibilis
video gastroscop, Olympus, Hamburg, Németorszag; 9 mm atmérd, 130 cm hossz, 2,8 mm
atmérdjii munkacsatorna) helyeztiik be a vékonybélbe. A kutyakat a bal oldalukra fektettiik.

Az endoszkdpot a szajliiregen keresztiil vezettik be, a nyelécsévon €s a gyomron at, a
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duodenum transzversalis szakaszaig. Ezt kovetden egy Seldinger-vezetddrotot (Bavarian Wire
’soft’, Medi-Globe GmbH, Achenmiihle, Németorszag; 450 cm hossz, 0,89 mm atmérd)
juttatunk le a munkacsatornan, mélyen a jejunumig. A polivinil-klorid (PVC) tapszondat (LE,
702, Borsodchem, Viniplast Kft, Budapest, Magyarorszag; 250 cm hossz, 2,6 mm atméro; 8

Fr x 250 cm) a vezetddrot segitségével, a munkacsatornan vezettiik le a jejunumba (6. abra).

6. abra. A tapszonda levezetése vezetddrot segitségével, az endoszkdép munkacsatornajan
keresztiil

A tapszondak végét kiillonbozd tavolsagban helyeztik el a vékonybélben. Az 1.
kutyaban a tapszondat a duodenojejunalis flexuran atvezetve, a pylorustdl kb. 25 cm-re
jutattuk (Dyce et al., 1987). A 2. kutyaban a tapszonda végét a pylorustdl kb. 40 cm-re, a 3.
kutyaban a jejunalis fisztuldhoz kozel, a pylorustdl kb. 60 cm-re helyeztiik. A 2. és a 3. kutya
tapszondajat a distalis végiiktdl kezdve, 20 centiméterenként, alkoholos tollal jeloltiik meg a
behelyezést megel6zden, azért, hogy a tapszonda jejunalis szakaszanak hosszat precizebben
meg tudjuk hatarozni (7. abra). A kovetkezo jeloléseket alkalmaztuk: 20 cm = 1 vonal, 40 cm

=2 vonal, 60 cm = 3 vonal.

Az endoszkop eltavolitasakor a tapszondat és a vezetddrotot az éhbélben tartottuk.
Ezutan az endoszkopot visszahelyeztiik a gyomorba, hogy ellendrizziik a tapszonda megfeleld

lefutasat (8. abra). Annak érdekében, hogy elkeriiljik a tapszonda feltekeredését és szogbe

58



torését a gyomorban, a felesleges részét visszahuztuk a szajiireg felé, a gyomor kisgorbiilete

mentén.
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7. abra. A tapszondan 1évo jelolés endoszkopos képe
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8. abra. A pyloruson athalado tapszonda endoszkopos képe

Az endoszkopos modszert egy hordozhatdo fluoroszkdppal (BV 22, Philips,
Amsterdam, Hollandia) ellendriztiik mindharom kutydban. Az 1. kutydban a tapszonda

distalis végét a fisztula helyezddéséhez viszonyitottuk a fluoroszkdppal. Amikor a tapszonda
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a helyén volt, eltavolitottuk a Seldinger-drotot. A tapszonda szajireg feloli végét megjeloltiik

alkoholos tollal, az orrnyilasok magassagaban.

Végiil egy lidokain kendccsel bevont gumi katétert helyeztiink az alsd orrjaraton at a
nasopharynxba, majd a szajliregbe. A tapszonda szajiiregben 1évo végét és a gumi katétert
szorosan Osszeillesztettiik (9. abra), és a tapszondat a nasopharynxon keresztiil az orrnyilas
felé huztuk addig, amig a jelolés az orrnyilast el nem érte (10. abra). A tapszondat
borvarratokkal rogzitettiik az orrnyildas mellé, az orrhat kdzepére és a homlok bérére. A
tapszondak védelme érdekében a kutyakra véddgallért raktunk az ébredésiiket kovetden (11.

abra).

9. abra. A tapszonda szajiiregben 1évo végének szoros dsszeillesztése — az orrnyilason, majd
a nasopharynxon at — a szajiiregbe bevezetett gumi katéterrel (I1d. a nyilat)
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10. abra. A gumi katéterhez szorosan hozzaillesztett tapszonda atvezetése a nasopharynxon
keresztiil az orriiregbe

11. abra. Az orrnyilas mellett, az orrhat és a homlok bdrén varratokkal rogzitett tapszonda
extraintestinalis helyezddése véddgallérral ellatott kutyaban

A tapszonda helyezddésének ellendrzése

Az endoszkdpos elhelyezést kovetden vetrodorsalis rontgenfelvételen (Bennet, Life

Med, Edison, NJ; Fuji digital system, Tamro, Finnorszag) ellendriztiik a tapszonda megfeleld
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lefutasat (12. abra). Rontgenfelvételt készitettiink tovabba a jejunalis taplaldas masodik €s
harmadik napjan, valamint a tapszonda eltavolitasat megel6zden, annak érdekében, hogy
dokumentdljuk a tdpszonda helyezddését és az esetleges proximalis elmozduldsat. A
tapszonda vékonybélbeli hosszat lemértiik egy szamitogépes programmal (Jivex Image
Report, VISUS Technology Transfer GmbH, Bochum, Németorszag) azért, hogy az igy
kapott eredményt 6sszevessiik az endoszkdpos mddszerrel megbecsiilt hosszal. A proximalis
elmozdulas mértékének megitélése érdekében a méréseinket megismételtiik a kisérlet utolsd

napjan, a tapszonda eltavolitasat megel6zden is.

12. abra. A tapszonda vékonybélbeli lefutasa ventrodorsalis rontgenfelvételen (Id. nyilakat)

Jejunalis taplalas

A jejunalis taplalast a tdpszonda rogzitését kovetden, atlagosan 30 perccel a generalis
anaesthesia megsziintetése utdn kezdtiik meg, amikor 4llatok teljesen felébredtek. A négy
napos jejunalis taplalas sordan egy kereskedelmi forgalomban kaphato, folyékony tapoldatot
adagoltunk (Royal Canin — Waltham Convalescence Support, Concentration Instant,
Masterfood, Ausztria), fokozatosan novekvd mennyiségben, 4-8 ml/ttkg/ora sebességgel (13.

abra). A téaplalast éjszakara felfiiggesztettiik. A napi energiaigényt (fenntartd energiaigény:
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maintenance energy requirement, MER) fokozatosan novekvo mennyiségl tapszerrel fedeztiikk
(1,4 kcal/ml). Az els6 nap beadtuk a MER 1/3-at, a masodik nap a 2/3-at, a harmadik és a
negyedik napon a MER teljes mennyiségét. A MER-t a nyugalmi energiaigény (resting energy
requirement, RER) segitségével szamitottuk, ahol a MER az 1,3 x RER, és a RER a 30 x ttkg
+ 70 képlet szerint szamithato (Remillard et al., 2000). A folyékony tapszert egy kereskedelmi
forgalomban kaphato6 szerelékkel (Flocare Univerzalis Gravitacios szerelék; Egis — Nutricia,
Budapest, Magyarorszag) adagoltuk. A MER teljes mennyiségét nyolc ora alatt adtuk be. A
kisérlet alatt a kutyak folyamatosan friss ivovizhez juthattak. A taplalas végeztével 20 ml

ivovizzel mostuk at a tapszondakat.

A tapszondakat az 1. kutyaban a hatodik nap reggel, a 2. és a 3. kutyaban az 6todik
napon tavolitottuk el. Az 1. kutyanak, az 6t6dik napon, szajon at konzerv taplalékot (Hill’s
Science Plan; Hill’s Pet Nutrition Inc., Topeka, USA) adtunk. Ekézben a nasojejunalis
tapszondat a helyén hagytuk, hogy a taplalast kovetden vékonybéltartalmat nyerjiink rajta

keresztiil.
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13. abra. Nasojejunalis taplalas kutyaban
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Klinikai és laboratoriumi vizsgalatok

A kisérlet kezdete elott megvizsgaltuk az allatokat. Feljegyeztiik a kutyak altalanos
allapotat, testtomegét és testtomeg indexét, valamint vért vettiink tolik. A kisérlet alatt
naponta négyszer ellendriztiik az altalanos allapotukat, az orrnyilasuk épségét és a bélsaruk
allagat, megmértilk a testtomegiiket, és feljegyeztilk a klinikai alapértékeket. A kutydk
egészségi allapotanak felmérésére — a klinikai vizsgdlaton kiviil —vért vettiink minden reggel,
a taplalast megeldzden, a 2. és a 3. kutyaban az 6todik napon, a tdpszonda eltavolitasa elott, az
1. kutydban pedig a konzerv tap etetése eldtt. Naponta mértilk a vérszérum amilaz- és
lipazaktivitasat, a Spec cPL- és a CRP-értékét, valamint a kovetkezd biokémiai
paramétereket: ALT, y-GT (y-glutamil-transzferaz), ALP, epesavak, albumin, total protein,
karbamid, kreatinin, triglicerid, total koleszterin, gliikkdz, fruktdézamin, total calcium, natrium,
kalium és anorganikus foszfat. A teljes vérképet az elsd €s az utolsd napon ellendriztiik egy
vérkép automataval (Cell-Dyne, 3500, Abbott Diagnostic, Espoo, Finnorszag). A Spec cPL-t
¢s a CRP-t ELISA-val vizsgaltuk, allatorvosi laboratoriumban. A vérszérum amildz- ¢s
lipazaktivitasat egy kereskedelmi forgalomban kaphatd tesztkészlettel mértiikk (pancreas
amilaz kit [Cat. no. 47861], Diagnosticum ZRt., Budapest, Magyarorszag; lipaz V.1.00.00
teszt kit [Cat. no. 74050], Bayer Healthcare LLC-ADVIA, Tarrytown, New York, USA). A
biokémiai paramétereket egy allatorvosi laboratériumban vizsgéltuk, automata fotométerrel
(RX DAYTONA, Randox Laboratory Ltd., Crumlin, Eszak [roszag, Egyesiilt Kiralysag). A
referencia értékeket a Belgyogyaszati Tanszék ¢€s Klinika Klinikai Laboratériuma (SZIE-

AOTK), valamint a Vet Med Labor GmbH (Ludwigsburg, Németorszag) allapitotta meg.

Chymusvétel az éhbélbol

Jejunalis béltartalmat vettiink a jejunalis fisztulabdl €s a nasojejunalis tapszondabol
egyarant, az elsd napon mindegyik kutydbdl, a jejunalis taplalast kovetd 10., 20. és 30.
percben (14. abra). Az 1. kutyaban a béltartalmat a fisztulabol €s a tapszondabdl az 6todik
napon nyertiik, a konzerv tap elfogyasztasa utan egy, és két 6raval. Az igy nyert minta

mennyiségét minden esetben feljegyeztiik.
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14. abra. A nasojejunalis tdpszondan (1) €s a jejunalis fisztulan (2) keresztiil levett jejunalis
chymus

Eredmények

A nasojejunalis tapszonda endoszkopos levezetése

A tapszondat sikeresen levezettilk mindhdrom kutyaban, atlagosan 30 perc (1545
perc) alatt. A 2. és a 3. kutyaban a tapszondan 1évo jelolések segitették annak endoszkdpos
elhelyezését (7. abra). Fluoroszkdpos vizsgalattal igazoltuk, hogy a tépszonda az
endoszkoppal behelyezhetd volt a duodenojejunalis flexuran talra, ami a pylorustol kb. 25-30

centiméterre helyezddik.

Kozvetleniill a beavatkozds wutan rontgenfelvételen ellendriztik a tapszonda
intrajejunalis helyezddését, és lemértiik a bélbeli hosszat (12. abra). A mért és az
endoszkoppal becsiilt tapszonda hossz megkozelitdleg egyezett (11. tablazat). A
vizsgalatainkkal igazoltuk, hogy az endoszkdp 6nmagaban alkalmas a tapszonda intrajejunalis

elhelyezésére. Statisztikai analizist nem végeztiink a kis egyedszdm miatt.
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11. tablazat. Endoszkopos modszerrel €s rontgenfelvételen mért intraintestinalis tapszonda

hossz 6sszehasonlitasa harom egészséges beagle kutyaban

Kutyak Postpyloricus tapszonda hossz (cm)
sorszama | Endoszképos becslés Rontgenfelvételen mért eredmény
Elso nap Az eltavolitas Kiilonbség
napjan
1 25 27 24 3
2 40%* 42 33 9
3 60* 70 67 3

*Becslés a tapszonda jelolésével.

A tdapszonda helyezodésének ellendrzése

A tapszonda helyezddését a kisérlet alatt haromszor ellendriztiik ventrodorsalis
rontgenfelvételen (12. abra). A pylorus és a tapszonda distalis vége kozotti tavolsagot
lemértiik a behelyezés elott és az eltavolitas utan, és megallapitottuk, hogy a tapszonda
mindhdrom kutyaban az éhbélben maradt, egyedenként eltérd mértékii, 3—9 cm-es proximalis
elmozdulassal (11. tablazat). Az 1. kutyaban a konzerv tap elfogyasztasa utdn sem mozdult el
proximalisan a tapszonda. Az enteralis taplalas végeztével, illetve a jejunalis chymus vételét
kovetden a tapszonda rovid anaesthesidban, szajon at konnyen kihtizhatd volt. Eltavolitasat
kovetden azt tapasztaltuk, hogy a gyomorban, illetve a vékonybélben 1év0 szakasza

megkeményedett, feltehetden a gyomorsavnak €s az enzimatikus hatdsoknak koszonhetden.

Jejunalis taplalas

A folyékony tapszert problémamentesen adagoltuk a tdpszondan keresztiil, négy
egymast kovetd napon (13. abra). A kutyak jol tiirték a nasojejunalis taplalast. A tapszonda
externalis végét varratokkal rogzitettilk az orrnyildsok mellett, valamint a homlok bdréhez,
ami eldsegitette a tapszonda toleralhatdsagat. A tdpszonda az allatok orrabol nem mozdult ki.
A kutyédkra helyezett védogallér megakadalyozta, hogy a tapszondat eltavolitsdk (11. abra).
Valamennyi kutyaban a tdpszonda enyhén megtort az orrnyilasoknal, valamint a korgallér

szélén. A tapszonddkat — mas taplalasi javaslatokhoz hasonléan (Marks, 1998) — minden
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taplalas elott és utdn rendszeresen atmostuk 10-20 ml vizzel, igy megakadalyoztuk

eltomodésiiket.

A napi energiaigény fedezhetd volt a folyékony tapszerrel; a napi adagot harom
egyenld részre osztva adtuk be (12. tablazat). Az ad libitum vizfogyasztds nem zavarta meg a

jejunalis taplalast.

Az 1. kutyanak az 6todik napon, szajon at konzervtapot adtunk, ugy, hogy elbtte a
tapszondat nem tavolitottuk el. Az etetést kdvetden a tapszondat jejunalis chymus vételére
hasznaltuk. A szdjon at vald taplalas nem karositotta a tdpszondat, és az nem képzett linearis

idegentestet a vékonybelekben.

12. tablazat. Foly¢kony tapszer adagolasa nasojejunalis tapszondan keresztiil hdrom
egészséges beagle kutyaban

Kutyak (ttkg) Folyékony tapszer mennyisége* (ml/kutya)

1. nap 2. nap 3. nap 4. nap
1 (18.6) 196 392 588 588
2(17.4) 184 368 552 552
3(17.2) 180 361 541 541

*Royal Canin -Waltham Convalescence Support (1,4 kcal/ml)

Klinikai és laboratoriumi vizsgalatok

Klinikai vizsgalatok: Az elsé naptol kezdve idonként tiisszogést €s fejrazast figyeltiink
meg mindegyik kutyaban, ami enyhe orriiregi érzékenységre utalt. A taplalas megkezdését
kovetd harmadik napon észleltiink el6szor bélsariiritést mindharom kutyaban, a bélsar
normalis allagt volt. Valamennyi kutya testtomege (de nem a testtomeg indexe) csokkent a
kisérlet végére. Az atlagos testtomegvesztés 2,6%-os volt (1,6-3,4%). A kutyak altalanos

allapota a kisérlet soran végig jo volt, hasmenést, hanyast nem figyeltiink meg.

Laboratoriumi vizsgalatok: Teljes vérképvizsgalatot végeztiink a kisérlet elsd ¢&s
tapasztaltunk koros mértékli fehérvérsejtszam valtozast, azonban mindegyikben atmeneti,
enyhe CRP-emelkedést figyeltiink meg. Naponta vizsgaltuk a vérszérum amilaz- és
cPL-koncentracidja a referencia tartomanyon beliill maradt mindhdrom kutyadban, de az
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amilazaktivitds némi emelkedést mutatott (13. tablazat). A tobbi vizsgalt paraméter a

referencia értékeket nem haladta meg.

13. tablazat. A vérszérum CRP, amilédz, lipaz és Spec cPL koncentracidja harom egészséges
kutya négy napos nasojejunalis taplalasa soran

Paraméterek és referencia | Kutyak | 1. nap |2. nap |3. nap |4. nap |5. nap*
értékek sorszama
CRP (mg/l) 1 0,4 24,5 17,6 12,2 8,2
<5 mg/l 2 6,7 4,5 4 0,5 6,5
3 <0,1 30 20,2 14,1 14,6
Amilaz (NE/I) 1 778 636 645 765 789
<900 NE/ 2 947 1029 838 857 974
3 834 674 735 671 9207
Lipaz (NE/I) 1 39 15 24 157
< 800 NE/ 2 50 28 20 53
3 25 38 8 217
Spec cPL (ng/l) 1 64 <30 <30 38 <30
<200 pg/l 2 139 47 38 52 38
3 <30 <30 <30 <30 <30

*Vérvizsgalatot az 6todik nap reggelén a 2. és a 3. kutyaban a tdpszonda eltavolitasa elott, az
1. kutyaban a konzerv eleség elfogyasztasat megeldzOen végeztiink.
A koros értékek kiemelve lathatok.

Chymusvétel az éhbélbol

Sikerrel vettiink jejunalis béltartalmat a jejunalis fisztulan €s a nasojejunalis
tapszondan keresztiil is mindharom kutyabodl, a taplalas els6 napjan, a folyékony tapszer
beadasat kovetd 10., 20. €s 30. percben, valamint az 1. kutyabol a konzerv tap etetése utan
egy, és két oraval. A levett minta mennyisége, fliggetlentil a taplalds modjatol, 5-15 ml volt.
Osszehasonlitottuk a tapszondabol, valamint a jejunalis fisztuldbél nyert mintékat. Igy

igazoltuk, hogy a tapszondan keresztiil vett minta is az éhbélbol szarmazott (14. abra).
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Megbeszélés

A nasojejunalis tapszonda endoszkopos levezetése

Munkank célja az volt, hogy kutyadkra adaptaljunk egy humanorvosi vizsgalatokbol
ismert, nasojejunalis tapszonda elhelyezésére alkalmas endoszkopos technikat, ami lehetévé

teszi a postduodenalis taplalast és a jejunalis béltartalom vételét.

Korabban a jejunalis taplalast kutydkban féleg sebészileg elhelyezett jejunostomids
tapszondan keresztiil valdsitottak meg (Cavanaugh et al., 2008). Nemrégiben PEG-J (percutan
endoszkopos gastrojejunostomias) tapszondan keresztiil sikerrel taplaltak egészséges kutyakat
¢s macskakat (Jergens et al., 2007). A sebészi modszer egyik lényeges hatranya a fokozott
fertdzésveszély, ugyanis a hasfalon, illetve a bélfalon ejtett metszésen keresztiil pathogen
koérokozok juthatnak be a szervezetbe. A PEG-J tdpszonda behelyezése ugyan kevésbé
invaziv, mint a sebészi mddszerek, de a hasfal és a bélfal atmetszése miatt szintén aszeptikus
kortilményeket igényel (Jergens et al., 2007). A nasojejunalis technikdknak szdmos eldnye
van a sebészi és a PEG-J modszerekhez képest (Richter, 1999, Heuter, 2004). A percutan
behelyezési technikakkal Osszehasonlitva a természetes testnyilasokat (igy az orrnyilast)
hasznal6 moddszerek kevésbé invazivak. Utobbiak alkalmazasa féleg a stlyosan beteg
allatokban indokolt, mert azok kiilondsen érzékenyek az invaziv technikdk ¢s a hosszas altatas
okozta komplikacidkra. A sebészi mddszerek és a PEG-J technika iddigényes, ami szamottevo
hatrany lehet az intenziv betegek ellatdsakor. A PEG-J mddszer kutydkban atlagosan 45
percet (39-57 perc) vesz igénybe (Jergens et al., 2007), ezzel szemben a nasojejunalis
tapszonda endoszkopos levezetése vizsgalatunk szerint gyorsabb, 15-45 perc. A PEG-J]
technika masik jellegzetessége, hogy a megfeleld adhaesidk elérése minimum 10-14 napig a
vékonybélben kell tartani a tapszondat (Jergens et al.,, 2007). Az utdébbi modszer ezért
elsdsorban azoknak az allatoknak javasolt, amelyeknek egy hétnél tobb ideig van sziiksége
enteralis taplalasra. Ezzel szemben a nasojejunalis tapszonda barmikor kivehetd, €s a jejunalis

taplalas barmikor felfiiggeszthetd.

A nasojejunalis technikdkat Osszehasonlitva a fluoroszkdpos mddszer tobb
szempontbol eldnytelen az endoszkdposhoz képest. Szamottevd hatranya példaul, hogy a
beteget ¢és személyzetet hosszu radioaktiv sugdrzasi 1id6 éri. Gondot okozhat tovabba a

pontatlansaga. Egy tanulmanyban beszdmoltak arrol, hogy a tapasztalt operator is csak 74%-
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ban tudta a pyloruson atvezetni a tapszondat. Ugyanebben a tanulméanyban 27 esetbdl hétben
(26%) nem sikeriilt a tdpszonddkat atvezetni a duodenojejunalis flexuran, igy azokat a

duodenumig vezették, a jejunum helyett (Wohl, 2006).

A kisérletiinkben fluoroszkdpos €s rontgenvizsgalattal is igazoltuk, hogy a tapszonda
behelyezése az endoszkopos modszerrel viszonylag gyors és konnyen kivitelezhetd. A
tapszonda egyszertien atvezethetd a duodenojejunalis flexuran, és a lefutdsa jol nyomon
kovethetd. A tapszonddk jelolése segitette az endoszkdpos vizualizdciot és a korrekt
elhelyezést az éhbélben. Az endoszkoppal becsiilt €s a rontgenfelvételen mért intraintestinalis
tapszonda hossz hasonldsidga ramutat, hogy az endoszkdpos technikdval a tapszonda

megfelelden levezethetd az ¢hbélbe (11. tablazat).

Tudomasunk szerint — eltekintve néhany Osszefoglaldo munkatol (Richter, 1999,
Heuter, 2004) — vizsgalatunk idején nem volt olyan tanulmdny, ami az endoszkoppal
behelyezett nasojejunalis tdpszonda levezetésének a mddszerét, illetve a tapszondan keresztiili

jejunalis taplalast kisérleti vagy megbetegedett allatban részletesen leirna.

Kutatasunk kozlését kovetden, Campbell és Daley (2011) pancreatitises kutyakat
endoszkopos technikaval levezetett nasojejunalis tdpszondan keresztiil sikerrel taplaltak
atlagosan hét napig. A taplalas soran enyhe szovodmények alakultak ki, amelyek a tapszonda
1d6 elotti kivétele nélkiil orvosolhatdak voltak. Az altaluk kidolgozott eljaras technikailag
nehezen kivitelezhetd ugyan, és eddig csak kevés esetben alkalmaztak, mégis ugy véljik,
hogy az endoszkopos modszernek, hasonldéan a human tapasztalatokhoz, komoly

Iétjogosultsaga van a kutyakban is.

A tapszonda helyezodésének ellenorzése

A tépszonda intrajejunalis helyezddését, lefutasat és épségét haromszor ellendriztiik
mindegyik kutydban a kisérlet alatt. A tapszonda megfeleld elhelyezése fontos a betegekben,
mert a kelld mélységben, a duodenumon talra behelyezett tapszondan keresztiil hanyas
ellenére is folytathato a taplaldas (Wohl, 2006). Egy tanulmanyban négy kutyabol kettében
figyelték meg egy 65 cm-s tdpszonda retrograd elmozduldsat a gyomorba, de a hosszabb, 95
cm-s tapszonda helyben maradt ugyanezekben a kutydkban és még 8 masikban is (Jergens et
al., 2007). A kisérletiinkben a tapszondak kismértékii, 3—9 cm-es proximalis elmozdulasat

tapasztaltuk. A kis esetszdmon alapuld megtfigyelésiink szerint a tapszonda kelldéen mély (a
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pylorustél legalabb 40-60 cm-re torténd), intrajejunalis lehelyezésével elkeriilheto a
jelentésebb proximalis elmozdulds, és a kovetkezményes intraduodenalis vagy intragastricus

taplalas, még a kisérletben hasznalt beagleknél nagyobb testii kutyakban is.

Az 1. kutydban a konzerv eleség elfogyasztasa nem befolyasolta a nasojejunalis
tapszonda helyezddését. Megallapitdsunk azonban nem relevans nagyobb populdciora, mert
megfigyelésiink csak egy kutyara terjed ki. Mindazonaltal ez a tapasztalat fontos lehet
elsdsorban azokban a kutydkban, amelyekben a folyékony téplalékrdl a szildrdra valod attérés

fokozatosan torténik.

A vizsgalat végén az eltavolitott PVC-tapszonddk megkeményedését tapasztaltuk. A
fokoz6dd6 merevsége miatt a tdpszonda idegentestet képezhet a gyomorban és a
vékonybelekben, ha a taplalas kisérletiinknél (4-5 napnal) Iényegesen tovabb tart.
Megallapitottuk, hogy a PVC-tapszondak révid idejii (< 1 hét) enteralis taplalasra alkalmasak.
Mas anyagu — pl. teflon, szilikon, poliuretan — tapszondak hosszabb idejli alkalmazhatosagat

tovabbi vizsgalatokkal érdemes felderiteni.

Jejunalis taplalas

A kutyakat nasojejunalisan taplaltunk, négy egymast kovetd napon. A véddgallérok
felhelyezésével meg tudtuk akadéalyozni, hogy a tdpszonddkat a kutydk eltavolitsak (11.
abra). Ugyanakkor gyakran tapasztaltuk a tapszondak extraintestinalis megtorését a
védOgallér széle mentén és az orrnyildsoknal, annak ellenére, hogy rogzitettiik azokat az
orrnyilasok mellett €s a homlok boréhez varratokkal, a véddgallérhoz pedig ragasztoszalaggal.
Mivel ez a probléma befolyasolhatja a tapszonda hasznalhatosagat, ezért a tapszonda gyakori

ellendérzése javasolt.

A nasojejunalis tapszonda kis atmérdje (2,6 mm) alapvetden meghatarozza, hogy
milyen tapszer haszndlhatd. Megallapitottuk, hogy csak a homogenizalt, koncentrilt,
folyékony tapszer alkalmas az etetésre. A tapszondat taplalas eldtt €s utdn — a szakirodalmi
javaslatoknak megfeleléen (Marks, 1998) — 20 ml ivovizzel rendszeresen atoblitettiik, igy

elkertiltiik az elt6modését.

A postduodenalis taplalaskor a tapszert folyamatosan, lassticsepp-infuzidban

sziikséges adni, mert a tal gyors adagolds gastrointestinalis szovodményeket okozhat, pl.
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hasmenést, hanyast, hasiiregi fajdalmat (Marks, 1998; Michel, 2004). Ezért a folyékony
tapszert fokozatosan novekvd mennyiségben, 4-8 ml/ttkg/dra sebességgel adagoltuk, ad
libitum vizfogyasztds mellett. Ily médon biztonsagosan, a korabban emlitett szovodmények
kialakulasa nélkiil tudtuk a tapszert beadni. A kutydk a taplalas megkezdését kovetden a

harmadik napon normalis bélsarat tiritettek.

Egy tanulmanyban beszdmoltak arrol, hogy egészséges kutyakat ¢s macskakat
jelentésebb szovodmények kialakuldsa nélkiil, bolusban adagolt tapszerrel taplaltak, PEG-J
tapszondan keresztiil (Jergens et al., 2007).

Az 1jabb vizsgalatok szerint lehetséges, hogy a hasnydlmirigy-gyulladdsos betegekben
nemcsak a pancreas ,jnyugalomban tartdsat” célzd jejunalis, hanem mar a pylorus elotti
taplalasnak is jotékony hatasa van. Mansfield és mtsai (2011) a prepyloricus taplalas hatésait
tanulmanyoztak sulyos, heveny hasnyalmirigy-gyulladasos kutydkban. Véleményiik szerint a
betegek jol tolerdltdk a nyeldcsdszondan keresztiili taplalast, és az enteralisan téaplalt

kutydkban kevesebb szovodmény alakult ki, a parenteralisan taplalt betegcsoporthoz képest.

Az allatok szdmitott napi energiaigényét (elsé napon 1/3 MER-t, a masodik napon 2/3
MER-t, a harmadik és a negyedik napon 3/3 MER-t) fedezni tudtuk a nasojejunalis
tapszondan keresztiil adagolt folyékony tapszerrel. Ugyanakkor valamennyi kutyaban
koriilbeliil 2,6%-o0s fogyast tapasztaltunk a testtomeg index valtozasa nélkiil, ami feltehetoen a
kezdetben csokkentett, majd fokozatosan novekvd mennyiségli €s energiaju taplalasnak
koszonhetd. A négy napos taplalasi idoszak alatt a kutydk teljes energiaigényét csak az utolso
két napon tudtuk fedezni. Az ismételt fizikalis és laboratoriumi vizsgalatok alapjan dehidréacio

nem okozhatta a testtomeg csokkenést.

Laboratoriumi vizsgalatok

Az ismételt laboratériumi vérvizsgalatok nem mutattak eltérést a mért
paraméterekben, mindossze atmeneti CRP-emelkedést figyeltiink meg a tépszonda
behelyezését kovetd napon (13. tablazat). Az dtmeneti és enyhe emelkedés az altatdsnak, az
endoszkopos beavatkozasnak €s az orr koriili manipulacidonak koszonhetd. Mivel a kutyak
1dOnkénti tiisszogésen kiviil mas tiinetet nem mutattak, a CRP-koncentracié emelkedését nem
okozhatta a tapszonda irritdlo hatasdval vagy a nem megfeleld taplalassal 6sszefliggd, jelentds

gyulladas.
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A jejunalis taplalas egyik legfontosabb javallata a heveny hasnydlmirigy-gyulladas,
ezért a vérszérum amildz- €s lipazaktivitasat, valamint a Spec cPL-koncentraciot valamennyi
kutyaban ellendriztiik. Ezek a paraméterek nem valtoztak szdmottevden a vizsgalati idoben. A
2. és a 3. kutyaban a vérszérum amildzaktivitdsanak enyhe emelkedését lehetett megfigyelni,
mar a tapszonda behelyezést megeldzden is. A megfigyelésiink, miszerint az intrajejunalis
taplalds nem valtoztatta a hasnyalmirigyenzimek aktivitdsat a vérszérumban, egyezik mas
tanulmanyok megallapitasaval, mert a postduodenalis taplalds nem stimulalja a hasnyalmirigy
szekrécids tevékenységét (Bodoky et al, 1991, Qin et al., 2003, Qin et al., 2007, Psader et al.,

2012). Nemrégiben egy tanulmanyban arra mutattak ra, hogy egészséges kutyakban a szajon

s

Chymusvétel az éhbélbol

A kisérletiink soran sikeresen vettiink vékonybéltartalmat az ¢hbélbdl a nasojejunalis
tapszondan keresztiil, a jejunalis taplalas, illetve a konzerv eleség etetését kovetden. A
nasojejunalis tapszonda behelyezésével lehetdség nyilik arra, hogy minimalisan invaziv
moédon nyerjiink jejunalis chymust, szemben a jelenleg hasznalt kisérleti modellel, ahol
sebészileg kialakitott, irreverzibilis, élethosszig tartdé fisztulan keresztiil lehet

vékonybéltartalmat venni (Harmoinen, 2001).

A tanulmany korlatai

Etikai okokbol ugyan kisszamu kutya vett részt a kisérletben, mégis tigy becsiiltiik,
hogy harom kutya elegend6 lesz arra, hogy meghatarozzuk a modszer idéigényét, a taplalas
alatt a tapszonda proximalis elmozduldsat, a nasojejunalis taplalas tolerdlhatdsagat ¢&s
hatékonysagat, valamint a jejunalis chymus vételének lehetdségét a nasojejunalis tapszondan
keresztiil. Mindazonaltal ugy gondoljuk, hogy a fiatal feln6tt beaglekbdl allé vizsgalati
nasojejunalis tapszonda alkalmazhatosdganak megitélésére tovabbi vizsgalatok sziikségesek

beteg kutyakban.
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Kovetkeztetések

Megallapithatjuk, hogy a minimalisan invaziv mddon, endoszkoppal levezetett
nasojejunalis tapszonda jol toleralhato, €s jol alkalmazhatdé roévid idejii postduodenalis
taplalasra egészséges kutydkban. Nagyobb testii kutydk megfeleld jejunalis taplalasa
érdekében a tapszonda pylorustél 40-60 cm-re valo lehelyezését javasoljuk. Egyedi
kiilonbségek miatt rontgenfelvételre van sziikség a tapszonda vékonybélbeli helyezddésének
ellendrzésére. Az eljarads altalanos alkalmazhatosaganak elbirdldsa érdekében tovabbi

vizsgalatok sziikségesek nagyobb létszdmu betegcsoportokban.
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I.

2.

3.

4.

UJ TUDOMANYOS EREDMENYEK

Megallapitottuk, hogy a hypothermia ¢és a metabolikus acidosis szignifikans

Osszefliggést mutat a hasnyalmirigy-gyulladas kimenetelével kutyakban.

Meghataroztuk a CRP-koncentracié kiiszobértékét (34,3 mg/l; referenciatartomany: 0—
10 mg/l) amely felett a talélés valoszinlisége 50% alatti a kutydk hasnyalmirigy-
gyulladésaban.

Els6ként vizsgaltuk a vérszérumban mérhetd tiroxinkoncentracid €s a pancreatitis
sulyossaganak kapcsolatat. Megallapitottuk, hogy a tiroxin vérszérumban mérhetd
koncentraci6janak prognosztikai jelentdsége van a kutydk sulyos, heveny
hasnyalmirigy-gyulladasaban, az  alacsonyabb  tiroxinkoncentracid  negativ
kapcsolatban all a betegség a kimenetelével. Megallapitottuk a tiroxinszint
kiiszobértékét (9,92 nmol/l; referenciatartomany: 17-54 nmol/l), amely alatt a talélés

valdszintisége 50% alatti.

Elséként irtuk le a nasojejunalis tapszonda endoszkopos levezetésének technikajat
kutydkban. Megallapitottuk, hogy a minimalisan invaziv modon, endoszkoppal
levezetett nasojejunalis tapszonda jol toleralhatd, és jol alkalmazhatd rovid ideji
postduodenalis tdplalasra egészséges kutyakban. ElsOként, sikerrel alkalmaztuk a

nasojejunalis tapszondat jejunalis chymus vételezésére.
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MEGBESZELES

A kutyak hasnyalmirigy-gyulladdsanak a korjelzése és a gyogykezelése — kiilondsen a
sulyos esetekben — komoly nehézséget jelent. A gyorsan fejlodéd diagnosztika és a boviild
terapias lehetoségek ellenére a sulyos, szovodményekkel és tarsbetegségekkel terhelt
esetekben a mortalitds magas, 27-40%-os (Ruaux ¢&s Atwell, 1998a). A hatékony
gyogykezeléshez ezért nagyon fontos a szovodmények mieldbbi felismerése, de talan még
fontosabb a kialakulasuk megel6zése (Cook et al., 1993, Ruaux és Atwell, 1998a, Hess et al.,
1999). A kutatasunk soran az érdeklddésiink eldterében az allt, hogyan lehet a korjelzést €s
kiilonosen a betegség sulyossagat pontosabban megallapitani, illetve miként lehet a
gyogykezelést eredményesebbé tenni. Ennek érdekében a kutatisunk elsd 1épéseként
végeztiink egy atfogo, retrospektiv felmérést, majd meghataroztuk két, részben wjonnan
vizsgalt laboratériumi paraméter, a tiroxin és a CRP prognosztikai értékét a kutyak
hasnyalmirigy-gyulladasaban. Végiil a pancreatitis gydgykezelésében kiemelten fontos
enteralis taplalds lehetdségeinek tanulmanyozasa sordn kidolgoztuk a postduodenalis

taplalasra alkalmas nasojejunalis tapszonda levezetésének uj endoszkopos modszerét.

A retrospektiv felmérésiinket 80 kutya bevonasaval készitettiik, a betegcsoportot —
mely elhullott és tulélt egyedeket is tartalmazott — a biztos diagndzis érdekében egy altalunk
felallitott szigoru feltételrendszer alapjan allitottuk 6ssze. A tanulmdnyunkban vizsgaltuk a
betegség eléfordulasat és a klinikai jellegzetességeit, valamint a nationale adatai, a klinikai
adatok, a rutin laboratéoriumi paraméterek és a betegség kimenetele kozotti kapcsolatot. A
munkéankkal a célunk egy kiegyensulyozott, széleskorli tanulmany elkészitése volt, amely
hianypotlo lehet az allatorvosi szakirodalomban. Korabban késziilt ugyan néhany hasonlo
targyu tanulmany, de ugy véljiik, hogy ezekben a felmérésekben nem kapunk pontos képet a
betegségrol, mert a betegek kivalasztasa vagy nem volt kellden szigortu, vagy csak elhullott

eseteket vizsgaltak (Cook et al., 1993, Hess et al., 1999).

A felmérésiink hidnyossagaként emlithetd, hogy a szigoru kritériumrendszer miatt
elsdsorban sulyos betegeket tanulmanyoztunk, az enyhe hasnyalmirigy-gyulladdsban
szenvedd kutydk nem keriiltek be a vizsgalati csoportba. Az utdobbiak megbizhato vizsgélata
azonban nehéz, mert a rovid, szubklinikai lefolyds és gyors felépiilés miatt ezeknek a
betegeknek a tulajdonosai fel sem keresik az allatorvost az esetek egy részében. A nationale

adatai (fajta, kor, ivar, ivartalanités, testkondicio) és a betegség eldéforduldsa kozotti kapcsolat
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tanulmanyozéasa soran megallapitottuk, hogy a stilyos hasnyalmirigy-gyulladas elsdsorban az
1ddsebb (10 év feletti) kutydk és az ivartalanitott egyedek megbetegedése. A nationale egyéb
adatai ¢és az elofordulas kozott nem talaltunk szoros Osszefliggést, mely megallapitasunk
egyezik a kordbbi felmérésekben leirt tapasztalatokkal (Cook et al., 1993; Ruaux és Atwell,
1998a, Hess et al., 1999, Mansfield et al., 2003). A fajtahajlammal kapcsolatos 1j
eredményeink (a tacskd €s a szanhuzo fajtak betegségre mutatott fokozott hajlama) az eltérd
magyarorszagi genetikai allomannyal magyarazhatéak. A betegcsoportunk adatainak
tanulmanyozdsa sordn a szakirodalomban leirtakhoz hasonléan gyakran tapasztaltunk
valamilyen tarsbetegséget (pl. cukorbetegség, hepatopathia, hyperadrenocorticizmus,
gastrointestinalis megbetegedés, endocardiosis) vagy sulyos szovodményt (SIRS, MODS);
(Cook et al., 1993, Hess et al., 1999, Watson ¢és Bunch, 2009). A kiegészitd vizsgalatok
(széleskort laboratoriumi vérvizsgalat €s hasi ultrahangvizsgélat) a hasnydlmirigy-gyulladas
tényének megallapitdsan tulmenden nélkiilozhetetlenek a fent emlitett komplikécidok

felderitésében is.

A Dbetegség sulyossaganak mielobbi megallapitdsa nagyon fontos a hatékony
gyogykezeléshez. Ezt felismerve tobb allatorvosi munkacsoport is kidolgozott prognosztikai
rendszereket (Ruaux és Atwell, 1998h, Mansfield et al., 2008), amelyek alkalmazasa azonban
— véleményiink szerint — tulzottan idéigényes a gyors terapids beavatkozast igényld stlyos
esetekben. A kutatdsunk tovabbi célja ezért az volt, hogy az egyszertien és gyorsan
meghatarozhatd paraméterek prognosztikai szerepét vizsgéaljuk. Miutan a retrospektiv
felmérésiinkben megallapitottuk, hogy a felvételkori altalanos allapot, a nationale adatai, a
klinikai adatok és a rutin laboratoriumi paraméterek nem mutatnak szoros Osszefliggést a
betegség kimenetelével a hypothermia €s a metabolikus acidosis kivételével, a tovabbiakban
arra torekedtiink, hogy kordbban nem vagy csak kis egyedszamon vizsgalt, de mas betegségek
kapcsan, illetve a humdn gydgyaszatban igéretesnek tlind laboratériumi paraméterek
prognosztikai értékét tanulmanyozzuk. Egyrészt célszertinek tlint valamelyik gyulladasos
marker vizsgalata, mivel a hasnyadlmirigy-gyulladds sulyossdga altalaban aranyos a
gyulladdasos folyamatok soran felszabaduld -citokinek, gyulladdsos fehérjék és egyéb
mediatorok koncentracidjaval (Holm et al, 2003). A legtobb gyulladdsos marker
koncentracidja azonban nagyon gyorsan valtozik (a gyulladas kialakulasat kovetden gyorsan
n6 majd csokken), ami a kimutatasukat jelentdsen megneheziti, és ezért nem terjedtek el a
gyakorlatban. A CRP egy pozitiv akut fazis fehérje, ami ugyan egy nem specifikus paraméter

(a koncentracidja barmely szovetkarosité folyamat soran megemelkedik a vérben), de a tobbi
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gyulladdsos markerhez képest érzékenyen jelzi a betegség sulyossdgat, gazdasagosan és
egyszertien vizsgalhato, ezért az emberek hasnyalmirigy-gyulladdsanak korjéslataban gyakran
alkalmazzak (Ignjatovic et al., 2004). Mivel a korabbi, kis egyedszdmu tanulmanyokban a
CRP prognosztikai értékével kapcsolatban ellentmondasos eredmények sziilettek (Spillmann
et al., 2002, Holm et al., 2004, Mansfield et al., 2008), ezért ugy gondoltuk, hogy egy szigoru
feltételek szerint 6sszeallitott betegcsoport vizsgéalatdval hasznosan egészithetjiik ki ezeknek a
kutatasoknak az eredményeit. A tanulmanyunkban a kivalasztas kritériumainak 19 kutya felelt
meg, valamennyi allat stilyos hasnyalmirigy-gyulladasban szenvedett. Megallapitottuk, hogy a
betegek tobbségének ugyan korosan magas a 24 6ran beliill mért CRP-koncentracioja, azonban
a ,tulélt” s ,,elhullott” betegek egyarant magas értékei kozott nincs szignifikans kiilonbség. A
CRP egyszeri vizsgalata tehat nem alkalmas a korjéslat meghatdrozasara, viszont a tobbszori
mérése, illetve a tanulmadnyunkban meghatarozott kiiszobérték alkalmazasa hasznos lehet a

kimenetel megitélésében.

A tanulmanyunkban a mdasik paraméter — a tiroxin — vizsgalatdnak a hatterében az
,euthyroid betegség szindroma” 4all. Ennek a koérképnek az a lényege, hogy a
pajzsmirigyhormonok koncentracioja a vérben szamos, nem pajzsmirigy eredetli betegségek
hatdsara megvaltozik, mikdzben a betegek nem mutatjak a hyper- vagy hypothyreosis klinikai
tiineteit, azaz euthyroidok (Lechan, 2008, Bello et al, 2010, Aytug et al, 2011). A
valtozas) gyakran aranyos a betegség stulyossagaval (Kantrowitz et al., 2001, Mooney et al.,
2008, Scott-Moncrieff, 2010). Az emberek hasnyalmirigy-gyulladasaban kevesen (De Sola et
al., 1998), a kutydk pancreatitisében pedig még egyaltalin nem vizsgaltak a tiroxin
prognosztikai értékét. A vizsgalatunkban azt tapasztaltuk, hogy a kutydk tobbségének

s

esélyei pedig szignifikansan rosszabbak voltak.

A kutatdsunk soran megallapitottuk, hogy a tiroxin egy érzékeny prognosztikai
mutato, azonban a CRP-hez hasonldéan nem specifikus a kutyadk hasnyalmirigy-gyulladasaban.
A tiroxin és a CRP meghatarozasdval a pancreatitises betegek altalanos allapotat tudjuk
hasznosan felmérni, a hasnyalmirigyben zajlé gyulladasos folyamatok stulyossaganak onallo
megitélésére azonban ezek a paraméterek kevésbé alkalmasak, mert vérkoncentracidjuk
nemcsak a pancreatitis sulyossdgaval aranyos, hanem a sulyos hasnyalmirigy-gyulladasos
kutydk esetében altalaban tapasztalt egyéb betegségek vagy kialakult szovodmények is

jelentdsen befolyasolhatjak azt.
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A viszonylag kis esetszamu, dontéen sulyos betegeket vizsgdldo tanulmanyunk
eredményeinek aldtamasztasara kiilonbozd stulyossagu hasnydlmirigy-gyulladasos esetek és
nagyobb létszamu betegcsoportok vizsgalatara van sziikség. A kutyak hasnyalmirigy-
gyulladasa és az alacsony tiroxinszint k6zotti 6sszefliggések pontosabb megértése érdekében
a tovabbi kutatasok soran célszerli lenne annak a tanulmanyozasa, hogy miként hatnak a
gyulladasban  szerepet  jatszo  citokinek, endotoxinok és  szabadgyokok —a
pajzsmirigyhormonszintre kutyakban, ugyanis ezzel kapcsolatban csak szérvanyosan allnak

rendelkezésre szakirodalmi adatok (Panciera et al., 1995, Panciera et al., 2003).

A kutatdsunk harmadik részében az enteralis taplalas lehetdségeivel foglalkoztunk
kutydkban. A vizsgdlatainkat az enteralis taplalasnak a szovodmények megeldzésében
betsltstt fontos szerepének a felismerdse 6sztonozte. Altaldnosan elfogadott ugyanis az a
nézet, hogy a pancreatitis soran fellépd komplikaciok gydgykezelésénél sokkal fontosabb a
megeldzésiik, mert ha egy sulyos szisztémas vagy helyi szovédmény (pl. MODS, DIC;
hasnyalmirigytalyog) kialakul, akkor az eredményes gyogykezelés esélye jelentdsen romlik
(Steiner, 2010). Ezt tdmasztja ald a stlyos hasnyadlmirigy-gyulladdsos kutydk bevonasaval
végzett retrospektiv kutatdsunkban — a hagyomanyos gyogykezelési javaslatok alkalmazasa

mellett — tapasztalt magas, 40%-os elhullasi arany.

A megfeleld enteralis taplalassal (pancreatitis esetében a hasnyalmirigyet
tehermentesitd jejunalis taplalassal) nemcsak a sulyos malnutritio kialakulasa eldzhet6 meg,
hanem a bélnyalkahartya integritdsa, épsége is fenntarthatd az enterocytak direkt taplalasaval.
Ezzel elkeriilhetd a bélbaktériumok sériilt bélfalon keresztiili atszaporodasa, illetve a
kovetkezményes endotoxaemia, septikaemia, SIRS és MODS kialakulasa (Remillard et al.,
2000, Bodoky et al., 1991, Qin et al., 2003; 2007). A sulyos, valsagos allapotu betegek
esetében kiillondsen fontos, hogy az altatasban torténd beavatkozasokat gyorsan és minél
kevésbé invaziv modon végezziik el. Ezért a korabban sebészileg elhelyezett jejunalis
tapszondak helyett célszerlinek lattuk a természetes testnyildson keresztiil (azaz kevéssé
invaziv médon), révidebb 1d6 alatt levezethetd tdpszondak hasznalatat az ilyen betegekben. A
kutatdsunkban a nasojejunalis tdpszonda levezetésének emberekben kidolgozott és jo
eredményekkel alkalmazott endoszkdépos mddszerét adaptaltunk kutydkra (Pap et al., 1995). A
kisérletiink soran — rendszeresen ismételt klinikai, laboratériumi és miiszeres kiegészitd
vizsgalatokkal is alatdmasztva — megallapitottuk, hogy a PVC-tapszondak alkalmasak a rovid
idejii jejunalis taplalasra egészséges kutydkban. Véleményiink szerint ezzel a gyors,

minimalisan 1invaziv és gazdasagos eljarassal szamottevoen javithaté a gyogykezelés
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hatékonysdga a pancreatitises kutyakban. Etikai okokbdl a kisérletben minddssze harom
kutyat hasznaltunk, mert ugy gondoltuk, hogy az endoszkopos uton levezetett tapszonda
alkalmazhatdsaga kisszamu kisérleti alany bevonasdval is megbizhatéan elbiralhato.
Mindazonaltal az eredményeink pontosabb megitéléséhez tovabbi, kiillonbozd testméretd,
beteg allatok bevonasdval végzett vizsgalatokat tartunk sziikségesnek, melyek soran a
hosszabb ideji (egy hétnél tovabb tarto) taplalas érdekében javasoljuk a PVC-nél tartdsabb,

kevésbé irritativ anyagt tapszondak kiprébalasat is.

Megallapitottuk tovabba, hogy a nasojejunalis tapszonda alkalmas jejunalis chymus
mintavételére. Ez a mintavételi modszer egyediilallo lehetdséget teremt a vékonybélben zajld
enzimatikus folyamatoknak és a bélflora 6sszetételének minimélisan invaziv médon torténd
vizsgalatara a bélbetegségben szenvedd kutyakban is, ugyanis korabban erre csak kisérleti

allatokban, tartésan behelyezett jejunalis fisztulan keresztiil volt lehet6ség (Harmoinen et al.,
2001).

A vizsgélatainkkal 1) lehetdségekre mutattunk ra a kutydk hasnyalmirigy-
gyulladdasanak prognozisa és a gydgykezelése kapcsan. Reményeink szerint uj kutatasi
eredményeinkkel segithetjiilk a kutydk sulyos hasnydlmirigy-gyulladdsanak diagnosztikajat,

kiilonos tekintettel a betegség korjoslatara, tovabba javithatjuk a gyogykezelés hatékonysagat.
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