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Roviditések jegyzéke

BAL: Bronchoalveolaris Lavage

BALF: Bronchoalveolaris Lavage-Folyadék Bronchoalveolar Lavage Fluid
Baso: basophil granulocyta

Eo: eosinophil granulocyta

IAD: Inflammatory Airway Disease, Gyulladasos Léguti Betegség
mtsai. : munkatarsai

1gG: Immunglobulin G

IgE: Immunglobulin E

IOS: Impulse Oscillometry System, Impulzus-Oszcillometrias Rendszer
Ly: lymphocyta

Mac: makrofag

Mas: mastocyta

Neut: neutrophil granulocyta

RAO: Recurrent Airway Obstruction, Visszatérd Léguti Sziikiilet
SP-RAOQO: Summer Pasture-Associated-RAO, Nyari Legel6-RAO

SPA-OPD: Summer Pasture-Associated Obstructive Pulomnary Disease, Nyari Legelo-
Asszocialt Obstrutiv TiidObetegség

TL: Tracheal Lavage
TTL: Transtracheal Lavage



1. Bevezetés
1.1. A lovak asztmatikus betegségei

Az emberi asztma egy léguti gyulladasos betegség, az elmult 30 év soran vilagszerte emelkedett
a betegek szama. Az Egyesiilt Allamokban példaul 1980-t6] 1994-ig ez az érték 3,1%-1615,4%-
ra novekedett. Hasonld ndovekedést a betegség eloforduldsdban 17 masik orszagban is
megfigyeltek. (Woodruff és Fahy, 2001) A lovak esetében is beszélhetiink asztmaszer(i koros
allapotokrol, melyek az emberi asztmahoz mutatnak bizonyos hasonlosagokat. igy jellemzd ra
a léguti szikiilet (t6bbé-kevésbé visszafordithatd adott betegségtdl fliggden), a légutak
gyulladasa, jellemzOen a neutrophil granulocytak magasabb aranyaval és a Thl Th2 sejtek
medialta immunvalasz. (Bullone és Lavoie, 2015) A lovak asztmatikus betegségeihez tartozo
betegségek a RAO, az IAD és az SP-RAO (SPA-OPD). A lovak asztmatikus betegségei koziil
a RAO, szintén gyakorinak szamit. Elofordulasat tekintve. Klier és mtsai. szerint (2015) a
legelterjedtebb allergids 16betegség az €szaki féltekén. Leclere €s mtsai. (2011) szerint az északi
féltekén, valamint 6sszeségében a mérsékelt éghajlath tertileteken a lovak 10-20%-a érintett.
Ezek a betegségek a kdrnyezetben, az istallo levegdiében, vagy a legelén megtalalhato allergén
anyagoknak valo kitettség hatasara kialakulo asztmatikusként leirhat6 allapotok. Jellemz6 rajuk
a betegség sulyossagatol fliggben mérsékeltebb-erdsebb horgdszikiilet, nehezitett 1égzés,
teljesitménycsokkenés, tovabba orrfolyds is eldfordulhat. A klinikai tiinetek mellett
diagnosztikajukban, egymastol valo elkiilonitésiikben szerepet jatszik a 1éguti endoszkdpias
vizsgalat, a Transtracheal Lavage(TTL), a Bronchoalveolaris Lavage (BAL) citologiai
vizsgalata. Gyogykezelésiikben a kiilonb6zo kortikoszteroidok hasznalata jellemzo, de fontos
tényezo a tartasi kornyezet megvaltoztatasa is. A betegségek kozott szamos hasonlosag van,

sokszor nem egyértelmii, hogy melyik asztmatikus betegségrdl van sz6.



Kialakulhat az IAD-bél a RAO?



2. Irodalmi attekintés

2.1. 1AD
2.1.1. Etiolégia

Ennek a betegségnek a koroktana nem teljesen tisztazott. Feltételezhetd, hogy kialakuldsanak
hatterében kiillonbozd bakteridlis és virusos fertézések allnak, igy a baktériumok koziil a
Streptococcus zooepidemicus €s a Streptococcus pneumoniae, kiillonféle Actinobacillus fajok,
a Mycoplasma equirhinis, a virusok koziil pedig az EHV-1 ¢és az EHV-4. (Wood és mtsai., 2005)
A pontos korfejlodés még nem ismert. Asztmatikus betegségre jellemzden, az IAD-nal fontos
jellemzo6 a légutak hiperreaktivitasa és hiperszenzitivitasa. (Beekman és mtsai., 2011) Az als6
léguti gyulladds részben Osszefliggésben all a bakteridlis fertdzésekkel 3 évesnél fiatalabb
lovakban. (Wood és mtsai., 1993) FeltehetOen a betegség kifejlodésére az antigénekre adott
immunvalasz van hatassal. Az antigéneknek vald kitettség miatt a pro-inflammatorikus
cytokinek képzddésének fokozodasa mérhetd a BALF sejtjeiben. (Hughes és mtsai., 2011) Az
IAD fejlddésében fontos szerepe van a sz€naval valo takarmanyozasnak is. Megtigyelték, hogy
szénaval takarmanyozott lovakban legelon tartott tarsaikhoz képest nagyobb szamban vannak
jelen neutrophil granulocytak a légutakban, ami az IAD egyik forméajara jellemz6. (Robinson

¢s mtsai., 2010)

2.1.2. Hajlamosito tényezok

Fontos hajlamositd tényez0 az istallozas, az istallo levegdjében el6forduld magas
porkoncentracio is. (Couétil és mtsai, 2016) Az IAD multifaktoridlis betegségnek nevezhetd,
kialakulasaban a kiilonféle fertézések, az istalloi kornyezet mellett genetikai tényezok is

szerepet jatszanak, bar ez utobbi nem teljesen tisztazott. (Wood és mtsai., 2010)

2.1.3. Klinikai tiinetek

A betegség tiinetei kozott emlithetd az alkalmi kohogeés, a teljesitménycsokkenés. Az erdltetett
kilégzés nem jelentkezik nyugalmi allapotban (az IAD a lovak asztmatikus betegségei koziil
enyhe-méréskelt formaju). Az is elmondhatd, hogy ezek a tiinetek kronikusak, legalabb 4 hetes
iddtartamuak. (Couétil és mtsai, 2016) Az IAD a RAO-hoz hasonléan a légutakban nyalka
felgyiilemlésével jard betegség. Az ilyen tipusu léguti bantalom esetén a gyulladdsos
folyamatok dsszessége €s a tiidd funkcionalis miikodésének csokkenése enyhébb foku. Tovabba
kiilonbség az is, hogy amig a RAO tobbnyire 7 évnél iddsebb lovakra jellemzd, addig az IAD
szinte barmely életkorban el6fordulhat. (Couétil és mtsai, 2016) A telivér versenylovaknal
egyik f6 oka a teljesitménycsokkenésnek. (Allen és mtsai., 2010) Egyéb klinikai tiinetek, mint,

az orrfolyas és a mellkas feletti koros légzési zorejek prevalencidja is kisebb, mint a RAO
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esetében. Megfigyelték tovabba azt is, hogy a kohogéses tiinetek a BAL-mintaban eléfordulo
neutrophiliaval, mig a teljesitménycsokkenés a mastocytosissal és az eosinophiliaval all inkdbb
Osszefliggésben. A kohogéssel kapcsolatban azt allapitottdk meg, hogy oka nem a
bronchoconstrictio, hanem a neutrophil granulocytak altal kivaltott 1éguti gyulladas, emiatt a

kezelés célja is ennek a gyulladasnak a csokkentése. (Bedenice és mtsai., 2008)

2.1.4. Korjelzés
A klinikai tlinetek mellett sziikség lehet egyes kiegészitd vizsgalatokra a biztos diagndzishoz.
Lovak also léguti betegségeiben fontos vizsgalati modszerek az endoszkdpia, a TTL, a BAL, a

légcsobol, a horgdkbdl gytiijtott mintak citologiai elemzeése.

Endoszkopos vizsgélat sordn a felgylilemlett valadék térfogata mérhetd, ennek pontszama
jelentéséggel bir a diagnosztika soran, objektiven értékelhetd. Tovabba ennek értéke korrelal a
neutrophil granulocytds gyulladas mértékével is. Ezzel szemben a valadék viszkozitasanak,
helyezddésének, szinének pontszdma nagyban fligg a vizsgalatot végzd személytdl, ennek

eredményét fenntartassal kell kezelni. (Gerber és mtsai., 2010)

A légesobén 1évo nyalkabol torténd mintavétel (trachealis lavage: TL), a nagyobb légutak
sejtosszetételérdl nyuajtanak informéciot. A BAL pedig a horgdkrdl, a kisebb légutak
folyamatair6l ad képet. A teljes 1égzorendzser diagn6zisdhoz érdemes a kiilonbdz6 technikakat

kombinalni.

A betegség diagnosztikajaban fontos modszer (a RAO-hoz hasonléan) a BAL. Ezzel a
modszerrel B.R. Moore ¢és mtsai. (1995) azt talaltdk, hogy a magvas sejtek szdma az IAD-ban
érintett lovakban nagyobb a kontrollokhoz képest. Megfigyelték tovabba az enyhefokt
neutrophiliat, lymphocytosist és monocytosist is. Az eosinophil granulocytdk és a hizosejtek
aranyaban nem mutatkozott jelentdsebb eltérést. Ivester és mtsai. (2018) megfigyelték, hogy
azok a lovak, amelyeknél a mastocytdk ¢€s a neutrophil granulocytédk szdzalé¢ka magasabb volt,
az edzés kozbeni sebességiik jelentds csokkenést mutatott. Az IAD a BALF alapjan kevésbé
mutat szezonalitast. Rithiméki és mtsai. (2008) a BALF-ban a nyari mintakban a téliekhez
képest szignifikansan magasabbnak talaltak az eosinophil granulocytak aranyat. A mastocytak
aranya szintén a téli mintakban volt alacsonyabb. A neutrophil granulocytak szazalékai eltértek

egymastol a nyari és a téli mintdkban, ezt azonban nem talaltdk szignifikdnsnak.

Bizonyos esetekben (és foleg kutatasi célokbdl), a koreldzmény részletes felvételén, a fizikalis
vizsgalaton, a Iléguti endoszkopidn és léguti mintavételeken feliil tovabbi miiszeres

daignosztikai mddszereket is alkalmaznak a lehetd legpontosabb diagndzis felallitdsdhoz.
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Ilyenek lehetnek példéaul a tiidéfunkciot vizsgalod kiegészitd modszerek. (Mazan és Hoffman,
2003) A léguti sztkiilettel kapcsolatban az erdltetett kilégzés soran vizsgalt valtozok IAD-ban
szenvedd lovakban, valamint a RAO-val érintettekben szignifikdnsan kiilonbdznek az
egészséges egyedektdl. (Couétil és mtsai., 2001) A betegség korjelzésére az I0S egy nem-
invaziv, tovabba szenzitiv teszt. A BALF- sejtosszetételét vizsgalva pedig azt allapitottak meg,
hogy az eosinophilia és a mastocytosis erdsen korreldl az 10S-mérések eredményével. (

Richard és mtsai., 2010)

2.1.5. Kezelése

Ennek a korformanak a kezelésében hasznos lehet a kornyezet megvaltoztatasa szteroid tipusu
gyulladascsokkentd szerekkel kombinalva (Couétil és mtsai, 2007) Attol fiiggden, hogy az IAD
koroktandban az allergének vagy a fert6z0 agensek inkabb fontosak, egyesek szerint
horgdtagitokkal és kortikoszteroidokkal kezelhetd, mig masok kifejezetten ellenjavaltnak
tartjak ezt a gydgyszerkombinaciot, és az alacsony dozisu, szajon at adott humdan interferont
javasoljak. Az interferon légutakra gyakorolt hatasat endoszkoppal és BAL-al vizsgaltak, a
BALF-ban a neutrophil granulocytdk, makrofdgok és lymphocytdk szdma szignifikdnsan

csokkent. (Moor €s mtsai., 1996)

2.1.6. Elkiilonito korjelzés

Az IAD a masik két asztmatikus betegséghez, a RAO-hoz ¢s az SP-RAO-hoz szamos klinikai
tiinetbeli, citologia és funkcionalis hasonlosagot mutat. Fontos kiilonbség, hogy enyhébb
formaji koérkép révén a nyugalmi allapotban fellépd erdltetett kilégzés és a sulyosabb
teljesitménycsokkenés itt nem figyelheté meg. Az elkiilonitést segitheti még a BALF citologiai
vizsgalata, a tiidofunkcios probak, a penészes szalma-proba. A BALF sejtosszetételét vizsgalva
mindharom betegségre jellemz6 a neutrophilia, bar az IAD esetében a a neutrophil granulocytdk
ardnya nem annyira magas, altaldban <20%. Leirtdk a hizdsejtek, basophil és eosinophil
granulocytdk szamanak emelkedését is. A betegségre szamos mas kiilonféle korkép is hasonlit,
igy fels6léguti betegségek, a bronchopneumonia €s a pleuropneumonia, léguti virusfertdtések,
tiidéférgesség, neoplazia. Ezen betegségek biztos elkiilonitésére azonban szdmos lehetdség van,
pédaul a rontgen-, az ultrahangvizgalat vagy a 1égati mintdk mikrobiologai vizsgalata. (Wong

¢s mtsai., 2008)
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2.2. RAO
2.2.1. Etiolégia

A RAO az IAD-hoz hasonléan a lovak als6 léguti betegségeihez tartozik. Korfejlodésének
alapjaként lehet emliteni a Iégutakba keriilt allergének, mint példaul az Aspergillus fumigatus
spordi, a szénapor és kiilonféle lipopoliszacharidok hatasara kialakuld immunvalaszt. A
reakcioért a horgdkben, alveolusokban felgyiilemlett alveolaris makrofagok, az altaluk termelt
pro-inflammatorikus citokinek felelések tobbek kozott. (Laan és mtsai, 2008) Feltételezhetd,
hogy az antigéneknek vald hosszabb idejli kitettség hatasara a T-limphocytak altal termelt IL-
17 miatt alakul ki a neutrophilia a légutakban, ez a citokin a neutrophil granulocytak
kemotaxisat és aktivaciojat idézi el. (Debrue és mtsai., 2005) Igy jellemz6 a neutrophil-sejtes
gyulladas, a horgdk gorcse, sziikiilete, a fokozott nyalkatermelés ¢és a horgdk falanak koros
atalakulasa. Ezek mellett emliteni lehet a kollagén depoziciot és a lymphoid hiperplaziat is.
(Katavolos és mtsai., 2009) Megfigyelheté a kehelysejtek metaplaziaja a horgdcskékben,
valamint ezeknek a sejteknek a hiperplazidja a horgdkben és a 1égcsdben. (Range és mtsai.,

2007)

2.2.2. Hajlamosito tényezok

A betegség eléfordulasa idésebb korban gyakoribb. Eletkor alapjan elmondhaté, hogy a RAO
inkdbb az iddsebb lovakban fordul eld. Megfigyelték, hogy 7 év feletti lovakban a betegség
megjelenése hatszor-hétszer gyakoribb, mint a 4 évnél fiatalabb allatokban. Ramseyer és mtsai.
(2008) a kornyezeti hatasok kozott emlitik és kiemelten fontosnak talaltak az istallozast, illetve
azt az idOintervallumot, melyet a lovak szabad levegon tolthetnek. Az istalld levegdjében foleg
a nem fert6z0 agensek, a belélegezhetd szerves ¢€s szervetlen részecskék, igy a gombak, a
penészek, endotoxinok, béta-D-glukan, kiilonféle mikroorganizmusok, az atkaiiriilék, a
szervetlen por és az artalmas gézok jelentdsek koroktandnak szempontjabol. A lovak also 1éguti
betegségeinek genetikai hatterét Marti és mtsai. (1991) vizsgaltak. Ok a genetikai hatteret,
kornyezeti tényezdket, tovabba az életkort és a lovak ehhez hasonld betegségei kozotti

Osszefliggést szignifikdnsnak talaltak.

2.2.3. Klinikai tiinetek

A RAO a lovak asztmatikus betegségeinek sulyosabb formdja, igy a nem produktiv kohogés,
a teljesitménycsokkenés gyakoribb, mint az IAD esetében. Tovabbi fontos kiilonbség az is,
hogy az erdltetett kilégzés nyugalmi allapotban is eléfordul. (Couétil és mtsai, 2016) Jellemzd
még az orrfolyas, az orrnyilasok tagulata is. A tiid6 f016tti hallgatdzassal rendellenes 1égzési

hangok, mint példaul sercegés, pattogas, a kilégzés végén sipolas hallhatok a tiido teljes
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tertiletén. Az emlitett klinikai tiinetek a horgdk sziikiilete, a fokozott valadéktermelés és a
légutak sziikiilete miatti gyulladasos reakcio kovetkezményeként alakulnak ki. (Horohov és
mtsai., 2005) Ezek a tiinetek az IAD-hoz hasonldan szintén kronikusak, idtartamuk hetek-

honapok lehet, megjelenésiik az elobbi betegségnél sulyosabb. (Couétil és mtsai, 2016)

2.2.4. Korjelzés

A betegség diagnosztikdja megegyezik az IAD koérjelzése sordn hasznalt modszerekkel.
(Couétil ¢és mtsai, 2016) Endoszkoppal ennél a korképnél szintén vizsgalhaté a
valadékfelhalmozodas mértéke. P. Tilley €s mtsai. (2012) RAO esetében taldltak jelentds
Osszefliggést az endoszkdpos vizsgalat pontszdma ¢s a BALF neutrophil-szazaléka kozott. A
lovak kronikus betegségeinek diagndzisahoz hasznéalhatd a 1égcsdbdl €s horgdkbol gylijtott

valadéek vizsgalata.

A TL technikajaval a 1égcsdbeli sejtosszetételrdl lehet képet kapni. Kozos vonas a tracheabdl
gyijtott folyadékban, a bronchialis és a bronchoalveolaris folyadékban, hogy magasabb
aranyban vannak jelen makrofagok, lymphocytdk €s neutrophil granulocytdk, a mastocytak €s
az eosinophil granulocytak pedig kevesebben vannak. Sejtosszetételbeli kiilonbséget
okozhatnak az eltéré gyujtési technikék, szubklinikai 1éguti betegségek jelenléte. (Mair és
mtsai., 1987)

F. J. Derksen ¢és mtsai. (1989) a TL-t és a BAL-t 6sszehasonlitva k6zos vonasként emlitik a
neutrophil granulocytdk ardnyanak emelkedését, ezenkiviill nem talaltak szignifikéns
Osszefliggést a kétféle citologiai eredmény kozott. Ez alapjan elmondhatd, hogy a légesdbeli

citologia eredményébdl nem lehet kdvetkeztetni a tlidoben zajlé folyamatokra.

2.2.5. Kezelés
Kezelés szempontjabol fontos a tartdsi kornyezet megvaltoztatdsa ¢és a horgdtagitok
alkalmazasa. (Couétil és mtsai, 2016) A betegség gyogykezelésében jelentds szerepe van a

kortikoszteroidoknak. (Leclere és mtsai., 2010)

2.2.6. Elkiilonité korjelzés

Az elkiilonités a klinikai tiinetek alapjan nem konnyli, a fizikalis vizsgalat mellett a
laboratoriumi vizsgalatoknak is jelentdsége van a diagnozis felallitisaban. igy a RAO, fdleg a
korai, enyhe esetei hasonlitanak az IAD-ra. Az IAD és az RAO elkiilonitésében segit a BAL
neutrophil aranya, amely a vizsgalt populaciotol és technikatol fliggden RAO esetében 20-25%
felett van, mig IAD esetében altalaban 5-10% felett, de 20-25% alatt.
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A BALF-ban (bronchoalveolar lavage fluid) megfigyelheték specifikus gyulladasos sejtek,
ezek aranyanak eltérése lehet tAmpont a vizsgélatok soran. (Viel, 1997) Az SP-RAO-t6l valod
elkiilonitése a tiinetek szezonalitdsdin mulik, illetve a kornyezeti tényezdkre (pl. szabad
tartastechnoldgia) adott valaszban. Vannak lovak, melyek mindkét betegségben, RAO-ban és
SP-RAO-ban is szenvednek, ezek az allatok mind istalloban, mind legeldi tartds mellett

asztmatikus tiineteket mutatnak. (Kutasi és mtsai., 2011)

2.3. SP-RAO
2.3.1. Etiolégia

Az SP-RAO (summer pasture recurrent airway obstruction), vagy korabbi nevén SPA-OPD a
lovak RAO-hoz hasonld, nem gyogyithatd, felndtt korti lovakra jellemzd, asztmaszer(i
megbetegedése, melynek kialakulasdban fontos szerepe van a legeldn, a levegdben jelenlévd
antigéneknek. (Bullon és Lavoie, 2015) Hasonloan az utobbi betegséghez az SP-RAO is
multifaktoridlis, komplex oktanu betegség, kialakuldsaban tobb gén is szerepet jatszik a
kornyezeti tényezok mellett. (Venugopal és mtsai., 2010) Ide lehet sorolni az immunrendszer
szabalyozasanak zavarat is. (Marti és mtsai., 2008) Az allergén vagy allergének, nyari,
magasabb, valamint téli, alacsonyabb koncentraciojat feltételezték a betegség hatterében.
(Beadle és mtsai., 2010) Korfejlodésére jellemzé a neutrophil granulocytas gyulladas, a
fokozott nyalkatermelés, a horgék szlkiilete €s a légutak szdveteinek atrendezddése., mint a
RAO-nal. A RAO-16lés az SP-RAO-rol 6sszeségében elmondhatd, hogy patogenezisiik alapja

az antigén-specifikus immunvalasz. (Bullon és Lavoie, 2015)

2.3.2. Hajlamosité tényezok

Az SP-RAO hajlamosité tényezoi eltérést mutatnak a RAO hajlamosito tényezdihez képest.
(Seahorn és mtsai., 1996) E betegség esetében az exacerbacid fokozodik meleg és nedves
iddjarasi koriilmények kozott. Seahorn és mtsai. (1997) vizsgalatai szerint a betegségben
érintett lovaknal a tiinetek leginkabb jaliusban jelentkeztek, mig ezek az allatok februarban
ezektdl mentesnek bizonyultak. Megfigyelték az Gn. aeroallergének, igy a kiilonféle fiipollenek
¢és egyes gombasporak igy pl. a Basidiospora, Nigrospora és Curvularia fajok sporainak valo
kitettség hatasat is. Ezek ellenére ok-okozati 6sszefliggést nem sikeriilt meghatarozni. (Costa

¢és mtsai., 2006)

2.3.3. Klinikai tiinetek
Erre a betegségre jellemz0 klinikai tiinetek a szdraz kohogés, kis mennyiségii savos orrfolyas,
erdltetett kilégzés és a kitdgult orrnyildsok. A tiinetek jelentkezésében szezonalitds is

mutatkozik, (Couétil és mtsai, 2016), ezeket legeldn tartott lovakban, a nyari honapokban
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figyelték meg. (Seahorn és mtsai., 1996) A 1égzés zavara a RAO-hoz hasonléan, az IAD-val
ellentétben nyugalmi allapotban is észlelhetd. (Bullon és Lavoie, 2015) Hallgatozassal pedig
serceges, pattogas hallhat6. (Seahorn ¢és Beadle, 1993) Jellemzd tiinet a dyspnoe, ez lehet
nagyon sulyos. A kilégzés rendkiviil erdltetett és meghosszabodott idét vesz igénybe. A
1égzémozgasok kifejezettebbek, a RAO-hoz hasonléan megjelenhet a kehbarazda. (McGorum
¢és Dixon, 2010)

2.3.4. Korjelzés

A vérkép rendszerint normalis, a 1égcs6bdl gyiijtott valadékban nem degenerativ neutrophil
granulocytak figyelhetéek meg. (Seahorn és Beadle, 1993) Seahorn és mtsai. (1997) a TTL-ben
az antigén-specifikus 1gG és IgE értékeiben a klinikai tiinetek jelentkezése soran nem

allapitottak meg jelentdsebb emelkedést.

A BAL technikainak kiilonbozdsége ellenére a magvas sejtek szamaban és a differencialt sejtek
szamaban nem mutatkozik jelentdsebb eltérés. (Bowser és mtsai., 2018) A BALF sejtjeinek
vizsgalata alapjan elmondhatd, hogy a neutrophil granulocytak aranya jelentésen megné a nyari
honapokban a betegség soran. Megfigyelték, hogy a betegségben ¢érintett lovakban, az
exacerbaci6 szakaszaban ezen sejtek aranya 63% (+/- 8%), mig a remisszio szakaszaban ez 14
(3/- 6%). Egyéb sejtek esetében az exacerbacid soran alacsonyabb értékeket talaltak, igy a
makrofagok: 10%(+/- 4%), lymphocytak: 19%(+/-6%), mastocytak: 1,7%(+/-0,8%). A
remisszio szakaszaban ezek az értékekmagasabbak voltak: makrofagok: 36%(+/-2%),

lymphocytak: 43%(+/-9%), mastocytak: 4%(+/-2,5%). (Costa és mtsai., 2009)

2.3.5. Kezelés

Kezelése hasonld a masik két asztmatikus betegséghez. Hosszutdvon a tiinetek mérséklésében
szintén fontos a kornyezeti allergéneknek (por, penész, atkaiiriilék, kiilonféle pollenek) valo
kitettség csokkentése. A gyogyszeres kezelés is hasonldo a masik két korképhez, a tiinetek
leghatékonyabban szisztémdsan vagy inhaldlva adagolt kortikoszteroidokkal csdkkenthetdk.
(Bullon és Lavoie, 2015) A lovak szdmara engedélyezett készitmények csak korlatozott
szamban allnak rendelkezésre, van tobb olyan emberek szdmdra engedélyezett gyogyszer,
modjat tekintve a szisztémas adagolast tekintve az inhalaciés mod hatékonyabbnak tlinik, a

mellékhatasok jelentkezése is ritkabb. (Durham, 2001)
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2.3.6. Elkiilonit6 korjelzés

A lovak asztmatikus betegségei koziil az IAD-t6l konnyebb elkiiloniteni. Az IAD enyhébb
tiinetekkel jar, az erdltetett kilégzés nem jelentkezik nyugalmi allapotban. (Couétil és mtsai,
2016) A RAO tiinetei jobban hasonlitanak az SP-RAO-ra, bar utobbi korképnél még
stlyosabbnak is mondhatok (cianotikus nyalkahartyak, sulyvesztés). (McGorum és Dixon,
2010) Fontosjellemzdje a betegségnek az is, hogy az SP-RAO megjelenése kifejezetten
jellemz6é a nyari honapokban, legeldn, meleg, nedves iddjarasi koriilmények kozott tartott

lovakra. (Seahorn és mtsai., 1996; Seahorn €s mtsai. 1997)

2.4. A Bronchoalveolaris lavage

2.4.1. A BAL bemutatasa

A légzdszervek konnyen elérhetdek ugyan, de a lovak kronikus 1égzdszervi megbetegedéseiben
nem konnyl ezeket az eszkozOket-technikdkat alkalmazni. A klinikai vizsgdlat soran a
koreldzmény és a klinikai tiinetek megismerése mellett fontosak a kiegészité technikak, igy a
légesovaladék, BAL (Bronchoalveolaris lavage)- minta. (Kutasi és mtsai., 2011) A kiilonb6z6
léguti megbetegedésekre jellemzo lehet a az egyes léguti mintak citologiai dsszetétele, ilyen
példaul: Heini Rossi €s mtsai. (2018) kutatasai szerint a legmegfeleldbb mintagyiijtési modszer
nagyban fligg adott 16 esetén a betegség jellegétdl és sulyossagatol. A BAL sejtek gytijtésére
¢s ezeken a sejteken keresztiil a 1égutak, alveolusok szoveti miikddésének vizsgalatara alkalmas
technika. (Leclere és mtsai. 2010) Alkalmas az alsobb légutak, alveolusok valadékainak
vizsgalatara, biztonsagosan ¢és kelld érzékenységgel lehet diagnosztizalni a gyulladésos
folyamatokat sejtszinten, kovetkeztetni lehet a 1égutak szerkezetére és mitkodésére. (Hoffman,
2008) Igy vizsgalhato a teljes sejtszam, a sejttipusok ardnya, az abszolut sejtszam, a sejtek
morfologiaja és életképessége, valamint tenyésztéssel a baktériumok szaporodasa is. (Pickles
¢és mtsai., 2010) A BAL el6nye, hogy a citologia eredményébdl és a fizikalis vizsgalatbol meg
lehet hatdrozni a betegség sulyossaganak fokat. Megfigyelték, hogy a neutrophil-szdzalék és a
klinikai tlinetek (kohogés, hasi 1égzémozgédsok, valamint az orrnyilasok tdguldsa) kozott
szignifikans Osszefliggés all fenn. (Tilley és mtsai. 2012) Feltételezhetd, hogy a sulyosabb
kohogést mutatd lovaknal a BALF-ban a gyulladasos sejtek magasabb szazalékban vannak
jelen. (Klier és mtsai., 2015)

2.4.2. A BAL technikai, a citologiai vizsgalat eredményei

A BALF-ban eléforduld sejtek aranyat, aranyaik értékelését a tablazat foglalja 6ssze
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Szerzo

Citologia

C. M. Deaton és mtsai. (2004)

- RAQ:

- Osszsejtszam: 70-214 db/mikroliter (median:190)
- makrofagok: 21-101 db/mikroliter (median:91)

- lymphocytak: 29-105 db/mikroliter (median: 71)
- neutrophilok: 0-24 db/mikroliter (median:2)

- epithel sejtek: 0-2 db/mikroliter (median: 1)

N. E. Robinson és mtsai. (2003)

- RAO:
-neutrophil granulocytak szama :>100/mikroliter,
aranyuk a BALF-ban pedig :>20%

J. Klier és mtsai. (2005)

- RAQ:
- neutrophil granulocytak: >25%
(1égzésszam: >16/perc mellett)

D. Benedice és mtsai. (2008)

- 1AD:

- a mastocytak aranya >2%

- neutrophil granulocytak aranya >5%
- eosinophil granulocytak aranya >1%

Jean-Pierre Lavoie és mtsai. (2001)

- Osszsejtszam: egészséges: 7,3*10% ml a medién,
beteg: 2,6%10%ml a median

- Egészséges:

- makrofagok, lymphocytak: 2-szer, haromszor
gyakoribbak

- RAO

- neutropihl granulocytak: tizszeres emelkedés

- mastocytak 5-szor, 10-szer nagyobb arany

S. J. Holcombe és mtsai. (2010) - Beteg allatok:
- neutrophil granulocytak aranya nagyobb a
lymphocytakhoz képest

D. Jean és mtsai. (2011) -RAO

- neutrophil granulocytak: >25% RAO-nal

Artur Niedzwiedz és mtsai. (2014)

- Egészséges egyedek:

- 60% makrofag

- 35% lymphocyta

- <5% neutrophil granulocyta (10%-ig egészségesnek
fogadtak el)

- 2% mastocyta

- Beteg allatok:

- neutrophil granulocytak: szegmentalt, nem
degenerativ alakok, altalaban >20%, stlyos esetben
lehet 60-85%

Jennifer S. Thomas és mtsai. (1993)

- lymphocytak, nagy mononuklearis sejtek,
eosinophil granulocytak és mastocytak: nem talaltak
eltérést az egészséges és a beteg allatok kozott

- neutrophil granulocytak: betegségben érintett
ponikban magasabb arany, de nem szignifikans

Kutasi és mtsai. (2011)

- 1AD:

- neutrophil granulocytak<20%

-RAO:

-neutrophil granulocytak>25%

- kevesebb lymphocyta és alveolaris makrofag
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3. Célkitiizés
Dolgozatom kérdése, hogy a kiilonboz6 gyulladasos sejttipusok ardnya és a szezonalitas kdzott

van-e valamilyen 6sszefiiggés. Azt feltételezziik, hogy az SP-RAO esetében a hizdsejtek ardnya

magasabb, klasszikusabb allergias gyulladast reprezentalva.

Vizsgalatunk célja volt a TTL és a BAL citologiai eredmények kozotti 6sszefliggés keresése is.
Feltételezésiink szerint, amennyiben a két mintavételi modszer kozotti eredménynek kozott
Osszefliggés lelhetd fel, abban az esetben elegendd a l€gcsébdl vett mintavétel, ily médon lehet

kovetkeztetni a horgdkben, az alveolusokban zajlé koros folyamatokra.

15



4. Anyag és modszer

A vizsgélatokat a Praxislab Kft. adatbankjanak felhasznalasaval végeztiik. Munkank soran 706
16 BAL, illetve TTL mintdit tanulmanyoztuk egy retrospektiv tanulmany keretében. A

mintavételek 2013 januarjatol 2018 augusztusanak végéig torténtek magyarorszagi lovakbol.

A mintak asztmatikus tiineteket mutatd lovakbdl szarmaznak (kronikus 1égzdszervi tiinetek),
amelyek mentesek voltak mas lazas, szisztmatikus tiinetekt6l. Az adatok elemzése soran a

bakterialis kontaminaciot, virologoiai pozitivitast mutaté mintakat nem vettiik figyelembe.

A BAL mintak esetén a neutrophil granulocytak, makrofagok, lymphocytak, eosinophil
granulocytak, basophil granulocytdk ¢és mastocytak szazalékos aranyat, ennek valtozasait

vizsgaltuk az év kiilonbozd iddszakaiban.

A TTL mintak esetén szintén a neutrophil granulocytak, makrofagok, lymphocytak, eosinophil
granulocytdk, basophil granulocytdk, mastocytak szézalékos aranyéat, ennek valtozésait

vizsgaltuk az év kiilonbozd iddszakaiban.

A statisztikai szamitasok python nyelven irt szkriptekkel torténtek. A neutrophil granulocytak,
a lymphocytdk ¢és a makrofagok Osszefliggését a BAL és a TTL esetén khi-négyzetprobaval
elemeztiilk. A H 0 nullhipotézis szerint a két minta fliggetlen eloszlasbol szarmazik. A H 1
ellenhipotézis szerint a két minta nem fiiggetlen egymastol. A BAL sejtjeit vizsgalva 577
mintat, a TTL sejtjeinél 173 mintat sikeriilt értékelni. A fiiggetlenségvizsgalat 150 16 adatai

alapjan késziilt.
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5.Eredmények

A leadott mintak szamat tekintve 2013-ban 63 db, 2014-ben 89 db, 2015-ben 147 db, 2016-ban
117 db, 2017-ben 188 db, 2018-ban pedig 101 db minta keriilt leadasra.

Evszakonként tekintve a vizsgalt id6szakban tavasszal (marciustol méajusig) 181 db, nyaron
(Juniustol augusztusig) 182 db, dsszel (szeptembertdl oktdberig) 130 db, télen (decembertdl
februarig) 84 db minta érkezett laboratériumba. Hoénapok szerinti bontdsban a vizsgalt
idészakban januarban 26 db, februarbna 36 db, marciusban 46 db, aprilisban 70 db, majusban
65 db, jiniusban 69 db, juliusban 49 db, augusztusban 64 db, szeptemberben 46 db, oktéberben
44 db, novemberben 40 db, decemberben 22 db minta keriilt leadasra.

Honapok szerinti bontasban
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5.1. BAL

5.1.1. Neutrophil granulocytak

Ertékiik 6sszeségében 20-50% kozott alakult 2013 és 2018 augusztus vége kozott. (atlag:
36.4681, szoras: 29.5325). A mintdk alapjan megfigyelhetd, hogy atlagos aranyuk téltol
tavaszig, valamint sztdl télig csokkenést, mig tavasszal és nyaron novekedést mutatott. 2014-
2015 telén, 2015 tavaszan és 2018 nyardn 50%-nal 2014 4prilisdban pedig 80%-nal is magasabb
volt aranyuk. 10%-nal alacsonyabb értékek csak 2013-ban jelentkeztek. Atlagos értékek
¢évszakonként: tavasz: 25.2389, nyar: 40.2970, 6sz: 34.5107, tél: 33.9028. A neutrophil

granulocytdk aranyanak alakulasat a BAL-mintdkban az 1. dbra mutatja be.

17



NEUTBAL

80 4

70

60 4

50
— 2014

2015
— 2016
401 — 2017

30

20

10

T T T T T T T T T T T T
Jan Feb Mar Apr May Jun Jul Aug Sep Oct Nov Dec

1. dbra a neutrophil granulocytak aranya BAL-mintdakban 2013-2018 kozott

5.1.2. Makrofagok

A makrofagok ardnya a BAL-mintdkban a vizsgalt id6szakban 10-60% kozott alakult a vizsgalt
id6szakban (atlag: 33.9091, szoras: 22.4333). Atlagos aranyuk 2013 nyaraig jelentds
csOkkenést mutatott, 60%-tol 30%-1g, illetve ez ala is. Ezek az alacsony értékek 2015 nyaratol
2016 nyaraig jellemzdek. 2016 és 2018 kozott aranyuk 30-50% kozott alakult. Megfigyelhetd

az ¢év korabbi részében a sejtek aranyanak emelkedése, mig az év vége felé csokkenés
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jelentkezik. Atlagos értékek évszakonként: tavasz: 40.5781, nyar: 30.2834, 6sz: 35.8997, tél:
35.5309. A makrofagok ardnydnak atlagos alakuldsat a 2. dbra szemlélteti.

MACBAL
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2. abra A makrofagok aranyanak alakulasa a BAL-mintdkban 2013-2018 kozott

5.1.3. Lymphocytak

A lymphocytak aranya jellemzden 20-35% kozott alakult a vizsgalt idészakban (4tlag: 25.2473,
szoras: 19.7779), de 2014-ben februartol marciusig 35%-r6l 50%-ra emelkedett aranyuk,
aprilisig 10%-ig csokkent. A legalacsonyabb (10-15% kozotti) értékek 2014 tavaszan (&prilis)
¢és nyaran (julius) jelentkeztek. 2018-ban februar végén ismét 35%-nal magasabb volt az
aranyuk. NoOvekedés februarban, aprilisban, juliusban ¢€s oktoberben, csokkenés pedig
marciusban, juniusban és szeptemberben mutatkozott a vizsgalt iddszakban. Atlagos értékek
¢vszakonként: tavasz: 29.5887, nyar: 26.0429, 6sz: 24.5465, tel: 25.1357. A lymphocytak

atlagainak valtozasat a 3. dbra mutatja be.
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3. abra A lymphocytak aranya a BAL-mintdkban 2013-2018 kozott

5.1.4. Eosinophil granulocytak

Az eosinophil granulocytak aranya 0,5-3% kozott alakult a vizsgalt idészakban(atlag: 1.0237,
szoras: 2.9156), de 2014 januar elejétdl marcius végeéig 3%, 2017-ben junius végétdl jalius
elejéig jellemzé volt a 4% folotti arany is. 2014-ben marcius végétol valamint szeptember
veégétdl decemberig, 2015-ben januartdl jinius végéig, valamint augusztustol oktober elejéig €s
decemberben, 2016-ban januart6l juniusig és szeptember végétél decemberig, 2017-ben
hasonl6 idészakban élettani hatarérték (1%) alatt alakult aranyuk. A hatarérték feletti dtlagok
2014-ben januar elejétdl marcius végéig, valamint jiniustdl augusztusig, 2015-ben jinius
végétdl augusztus kozepéig, valamint oktober elejétdl november végéig, 2016-ban junius
elejétdl szeptember végégig, 2017-ben pedig, januar elejétdl februar végéig, valamint jinius
elejétdl februar végéig voltak jellemzoek. Atlagos értékek évszakonként: tavasz: 0.9091, nyar:
0.5989, 6sz: 1.8369, tél: 0.8334. Az eosinophil granulocytdk ardndynak 4tlagos alakuladsat a 4.

abra mutatja be.
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4. abra Az eosinophil granulocytak aranyanak alakulasa a BAL-mintakban 2013-2018 kozott

5.1.5.

A basophil granulocytak aranya jellemzdéen 0,00-0,10% kozott alakult a vizsgalt idészakban
(atlag: 0.0343, szoras: 0.1791). 2014-ben 0,00%-t061 valo eltérés juliustol szeptemberig (0,00%-
tol 0,15-0,20% kozotti értékig), valamint oktobertél decemberig (0,00%-t61 0,35% feletti
értékig) jelentkezett. 2015-ben januartol juliusig atlagosan 0,00-0,05% kozotti értékek
fordultak el6, juliustol augusztusig 0,30% f61é nétt aranyuk, ez szeptemberre ismét 0,00%-ig
csokkent. 2016-ban 0,00%-t61 valo eltérés januartol majusig, valamint juliustél szeptemberig
(0,05-0,10% kozott) fordult eld. 2017-ben aranyuk 0,00-0,10% kozott alakult. Ekkor novekedés
februarban, juniusban és szeptemberben, csokkenés pedig januarban, marciustol majusig,
juliusban és oktoberben figyelhetd meg. Atlagos értékek évszakonként: tavasz: 0.0257, nyar:
0.0335, 6sz: 0.0412, tél: 0.04239. A basophil granulocytdk aranyanak alakuldsat a BAL-

mintdkban az 5. dbra mutatja be.
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5. dbra A basophil Igranulocytik ardanyanak alakulasa a BAL-mintakban 2013-2018 kozott

5.1.6. Mastocytak

A mastocytak aranya 0-5% kozott alakult a vizsgalt id6szakban (atlag: 2.2613, szoras: 2.8241).
2014-ben az év nagy részében hatarérték (2%) alatt alakult szamuk, hatarérték feletti értékek
februar elejétél marcius végéig, junius elejétdl julius végéig, valamint oktober elejétdl
decemberig talalhatéak. 2015-ben januar elejétdl februar végéig, aprilis kozepétél majus
kozepéig, junius elejétdl junius végéig, valamint oktober elejétdl november végéig hatarérték
felett, mig februar végétdl aprilis kozepéig, majus kozepétdl junius elejéig, julius végétol
oktoberig €s decemberben hatarérték alatt alakult aranyuk. 2016-ban marcius ¢és aprilis eleje
kozott és julius vége augusztus eleje kozott talalhatoak 2%-nal alacsonyabb értékek, egyébként
aranyuk ennél magasabb volt. 2017-ben februar végétdl majus elejéig, julius elejétdl augusztus
elejéig, valamint novembertdl decemberig hatarérték alatt, az év tobbi részében hatarérték f616tt
alakult aranyuk. Atlagos értékeik évszakonként: tavasz: 2.0421, nyar: 1.8417, 6sz: 2.1305, tél:
3.0450. A mastocytak aranyanak alakulasat a BAL-ban a 6. abra szemlélteti.
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6. dbra A mastocytak aranyanak alakulasa a BAL-mintakban 2013-2018 kézott

52.TTL

5.2.1. Makrofagok

A TTL-ben a makrofagok ardnya 0-40% kozott alakult a vizsgalt idészakban. 2015-ben juniusig
0-20% kozott, janiustol decemberig 20-50% kozott alakult ardnyuk, ez jalius végén, augusztus
elején a 60%-ot is elérte. 2016-ban az értékek jellemzéen 10-30% kozdtt mozogtak, ez
szeptemberre 40% f0l¢ is emelkedett. 2017-ben aranyuk a leadott mintdk alapjan marciustol
kezdve volt értékelhetd. Enyhe emelkedés tapasztalhato, aprilisig, ez majusig jelentds
csOkkenést mutat, juliustol kezdédden a honap végégig aranyuk jelentdsen novekszik 40% fole,
oktoberig csokkenés tapasztalhatd, majd novemberig tartdé ndvekedés utan ismét csokkenés
mutatkozik. 2018-ban év elejétdl a vizsgalt id6szak végéig értékelhetok voltak a mintak.
Januartol februarig 10-60% kozott ndovekszik aranyuk, mig ez visszacsokken marciusra.
Marcius és junius kozott aranyuk 10-20% kozott valtozik, jalius elejéig ez az érték 40%-ig
novekszik, majd ismét csokkenést mutat. A makrofagok aranyanak alakulasat a TTL-ben a 7.

abra mutatja be.
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7. dbra A makrofagok aranyanak alakuldsa a TTL-mintakban 2013-2018 kozott

5.2.2. Neutrophil granulocytak

A neutrophil granulocytak a TTL-ben jelentds ingadozast mutattak. 2015-ben juniusig 70-90%
kozott alakult aranyuk, augusztusig 30%-1g csokkent. Augusztustol decemberig aranyuk 40-80
kozott valtozott, augusztustdl szeptemberig, valamint novembertdl decemberig ndvekedés,
szeptembertdl novemberig pedig csokkenés mutatkozott. 2016-ban a mintak februartdl
oktoberig voltak értékelhetéek. 70-90% kozott februartél marciusig, valamint juniustol
augusztusig, az év tobbi részében jellemzden 60-70% kozott alakult ardnyuk, majus és
szeptember elején eléfordultak 60% alatti értékek is. Novekedés marciusban, majusban,
juniusban, szeptemberben, csokkenés pedig februarban, aprilisban, juliusban és augusztusban
volt tapasztalhato. 2017-ben a leadott mintak marciustol év végéig voltak értékelhetok.
Marciust6l juliusig eléfordultak 70%-t61 90% f6lotti értékek, 70% folotti arany szeptembertdl
volt ismét jellemz6. Juliustol 90% f6lotti értékrdl augusztusig 40% ald csdkkent aranyuk, ez
szeptember elejéto] oktoberig ndvekedett 90%-ig. Ezen kiviil novekedés marciustél majusig,
oktober végétdl decemberig, csokkenés majusban és oktoberben volt tapasztalhatd. 2018-ban
év elejétdl a vizsgalt augusztusig voltak értékelhetdk a mintak. Januar elején 80% folott volt
aranyuk, ez februarig 30%-ig csokkent, majd marciusig ismét 80% folé¢ ndvekedett. Marciustol
Juniusig 70-85% kozott alakult aranyuk. Juniustol augusztusig 50-80% kozotti értékek voltak
jellemzdek, juniusban csokkenés, juliusban novekedés mutatkozott. A neutrophil granulocytak

aranyanak valtozasait a TTL-ben a 8. dbra szemlélteti.
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8. abra A neutrophil granulocytak aranyanak alakulasa a TTL-mintakban 2013-2018 kozott

5.2.3. Lymphocytak

A lymphocytak aranya 2-16% kozott alakult a TTL-ben a vizsgalt idészakban. 2015-bem
oktoberig 2-8% kozotti értékek voltak jellemzdek. A lymphocytak aranyanak alakulasat a TTL-
ben a 9. abra mutatja be. Novemberig novekedés volt tapasztalhato, 10% f61é emelkedett
aranyuk, majd ez decemberre 0%-ig csokkent. 2016-ban ismét 10% folé emelkedett aranyuk
aprilisig, ezutan csokkenés kovetkezett, ami augusztusig tartott, innen ismét novekedés
kezdddott, ez koriilbeliil 5%-ig. 2017-ben a mintak marciustol voltak értékelhetok. Aranyuk
aprilisban 16%-161 6%-ra, juliusig 0%-ra csokkent. Szeptemberig jelentds novekedés, oktoberig
pedig jelentds csokkenés tapasztalhatd. Novemberben ismét ndvekedés, decemberig csokkenés
mutatkozott. 2018-ban februarig 8%-ig emelkedett aranyuk, ez marciusig csokkent. Aprilisig
értekiik 12% folé novekedett, majd jiniusig majdnem 0%-ig esett vissza. Augusztusig ismét

emelkedés volt tapasztalhat6. A lymphocytdk ardnydnak alakuldsat a 9. dbra mutatja be.
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9. dabra A lymphocytak aranyanak alakuldsa a TTL-mintakban2013-2018 kozott

5.2.4. Eosinophil granulocytak

Az eosinophil granulocytdk ardnya a vizsgélt idészakban 0,0-2,5% kozott alakult a vizsgalt
iddszakban. 2015-ben 4prilistol juniusig novekedés jelentkezett, ez 0%-ig csokkent
juliusra. Augusztusra 0,5%-ig,0ktobertdl novemberig pedig efolé emelkedett értékiik, ez
decemberig visszaesést mutatott. 2016-ban februartdl szeptemberig voltak értékelhetok a
mintak. Novekedés februartol aprilisig, jaliusban, csokkenés pedig aprilisban és augusztusban
mutatkozott, értékiik nem érte el a 0,5%-0t. 2017-ben marciustol voltak értékelheté mintak.
Aprilisig értékiik 0%-ig csokkent, juniustol kezdve jaliusig 1%-ig novekedett, majd
szeptemberre ismét 0%-ig esett vissza. Decemberig novekedés, csokkenés, majd ismét
emelkedés volt tapasztalhatd, 0,5%-ig. 2018-ban marciusra 0,5%-ig novekedett aranyuk,
értékiik majusig visszaesést mutatott, majd juliusra ez elérte a 2,5%-ot is. Augusztusig ismét
csokkenés volt tapasztalhatd. Az eosinophil granulocytak aranyanak alakulasat a TTL-ben a 10.

abra mutatja be.
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10. dbra Az eosinophil granulocytdk aranyanaak alakulasa a TTL-mintdkban 2013-2018 kozott

5.2.5. Basophil granulocytak
A basophil granulocytak esetében majdnem az 0Osszes érték 0 volt, igy ardnyukbol
kovetkeztetést nem lehet levonni. A basophil granulocytdk aranyat a TTL-ben a 11. dbra

szemlélteti.
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11. abra A basophil granulocytik aranya a TTL-ben 2013-2018 kozott

5.2.6. Mastocytak

A mastocytdk aranya 0,0-1,0% kozott alakult a vizsgalt idészakban. 2015-ben értékiik 0,0-0,5%
kozott valtozott. Novekedés majustol augusztusig, csokkenés oktoberig mutatkozott. 2016-ban
februartol aprilisig emelkedés volt tapasztalhatd, ez majusra 0%-ra esett vissza, az év soran nem

vaétozott. 2017-ben értékiik juliusig 0% volt, augusztusig novekedés, szeptemberig csdkkenés
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jelentkezett. Szeptemberben ismét 0% volt az arany, ez oktoberben novekedett, novemberben
ismét csokkent. 2018-ban marciusra 0,5%-ig emelkedett aranyuk, ez majusra 0%-ig csdkkent.
Janiusra 1%-ra nott az érték, juliusra ismét 0%-ra esett vissza, augusztusig pedig megint

novekedés kovetkezett. A mastocytdk aranyanak alakulasat a TTL-ben a 12. dbra mutatja be.
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12. abra A mastocytak aranyanyak alakulasa a TTL-mintakban 2013-2018 kézott

A BAL ¢s a TTL Osszefliggése

A beteg lovak csoportjaba 145 16 (a vizsgalt allatok 97%-a) keriilt (BAL-ban a neutrophil
granulocytdk:> 5%, eosinophil granulocytak: >1%, mastocytdk:>2% arany). A kritikus érték (a
szabadsagi fokhoz, és a 0,01-es szignifikanciahoz tartozo érték, a nullhipotézis akkor fogadhat6
el, ha a probastatisztika ennél kisebb) 202,184, a probastatisztika neutrophil granulocytanal
1708.092, a lymphocytanal 947.711, a makrofagnal 1533.602 lett. Ezen adatok alapjan a
nullhipotézis elvethetdé, a BAL és a TTL értékei nem fliggetlenek egymastdl, vagyis nem

fiiggetlen eloszlasbol szarmaznak az asztmas mintak.

Ahol a neutrophil granulocytak aranya >25% (RAO,90 10 tartozik ide, a vizsgalt allatok 60%-
a) a kritikus érték 135978, a probastatisztika neutrophil granulocytanal 652.114,
lymphocytanal 518.628, makrofagnal 569.009. A nullhipotézis itt is elvethetd, a BAL és a TTL
értékei itt sem fliggetlenek egymastol.

Ahol a neutrophil granulocytdk ardnya 10-25% kozott alakul (IAD, 30 16, a vizsgalt allatok
20%-a), a kritikus érték 63.870, a probastatisztika neutrophil granulocytanal 131.670,
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lymphocytanal 92.392, makrofagnal 423.081. A nullhipotézis itt is elvethetd, itt sem
fiiggetlenck egymastol a BAL és a TTL értékei.

Az eosionpihl granulocytdk, a basophil granulocytdk és a mastocytdk esetén a TTL értéke

majdnem mind 0, igy ezeknél a fliggetlenségvizsgalat nem vezetett eredményre.

A neutrophil granulocytdk, lymphocytdk és makrofagok BAL ¢és TTL értékei kozotti

Osszefliggés a 13. abran szerepld korrelaciés matrixon lathatdak.

S < i« _ _
B3 2 2 38 8 E E =2 g E
2 2 8 38 2 2 2 2 E 5 2
2 3 5 8 F = 2 =5 5 2 =
| 1 | | 1 | 1 | 100
NEUTBAL
MACBAL 0.75
LYBAL L 050
FOBAL -
L 0.25
BASOBAL -
MASBAL - L 0.00
NEUTTTL -
L —0.25
MACTTL -
TTL A L —0.50
EOTTL - -0.75
MASTTL -
— -1.00

13. abra A BAL és a TTL értékeinek osszefiiggése
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6. Megbeszélés

Vizsgalataink alapjan Magyarorszadgon a legtobb 1égzdszervi tlinetet mutatd 16 nyaron fordul
eld. Erre utal a tavasz-nyari honapokban leadott joval magasabb mintaszam, december-januar
szinte ,,holt szezon”-nak mindsiil A leadott mintdk szamat tekintve elmondhato, hogy a
legtobbet az aprlisi honapban adtdk le a vizsgalt iddszakban (70), mig a legkevesebbet
decemberben (22)., . Ez megegyezik a 2011 el6tti hazai vizsgalatok eredményeivel (Kutasi és
mtsai., 2011) és ellentmond bizonyos nemzetkozi adatoknak, melyek az RAO-t istallozashoz
kotott téli betegségkent tartjak szamon (Haegen €s mtsai., 2005) Hazénkra nem a tipikus istalloi
RAO jellemz0, sokkal inkdbb a nyari szaraz, meleg id6szak nagy szallo allergénkoncentracioja

altal okozott I¢guti megbetegedés.

A kronikus légzdszervi tiineteket mutatd lovakbol bekiildott és vizsgalt 1éguti mintdk alapjan
asztmatikus betegségben érintett ezen lovak 97%-a (neutrophil granulocyta >25%, eosinophil
granulocyta>1%, mastocyta>2%). Az enyhébb formaji IAD kategoridjaba a lovak 20%-a mig
betegség, ez azonban nem jelenti azt, hogy valoban ritkabban fordul eld, mint a RAO.
Hazéankban nem sok jelentds terhelésnek kitett 16 van (galopp-, tigetd10, lovastusa-10) és az IAD
nyugalomban vagy Kis-kozepes terhelés mellett jelentkez6 tiinetei annyira enyhék (Couétil és

mtsai, 2016), hogy a legtobb tulajdonos tudomast sem vesz roluk.

Bar a BAL ¢és a TTL eredmény egyes szerzok szerint nem mutat 6sszefliggést (Allen és mtsai.,
2010), masok szerint egyes sejttipusok aranya mutathat 6sszefliggést a 1égcs6bol és a horgdkbol
gyujtott mintak kozott (Koblinger és mtsai., 2011).Kutatasunk alapjan a BAL és a TTL kozott
minden vizsgalt sejt esetében szoros 0sszefliggés van fiiggetleniil attol, hogy melyik sejttipust
vizsgaljuk és melyik betegséget. Vizsgalataink szerint a BAL és a TTL citologiai eredménye
jelentdsen Osszefligg egymassal. Ez kiilondsen igaz a neutrophil granulocytikra és a
makrofagokra, a két sejttipus esetén erds az 6sszefliggés. Ennek akkor van jelentdsége, hogy ha
a BAL mintavétel valamilyen oknal fogva nem kivitelezhet6 pl. a tulajdonos nem egyezik bele,
vagy a sulyos horgdgores miatt a kivitelezése a 10ra tulzott mértékii stresszt jelentakkor a TTL-

bél is lehet kovetkeztetéseket levonni.

Amennyiben a BAL-ban 1év6 sejtek aranyanak szezonalitasat vizsgaljuk, azt latjuk, hogy a
neutrophil granulocytdk aranya egész évben valtozatosan, de jellemzden joval a hatarérték felett
alakul. A neutrophilok szdma barmely belélegzett allergének, igy a legeldn a pollenek, vagy az

istallo levegdjében jelen 1évo aroallergének (elsdsorban gombasporak) hatasara is novekedhet
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¢s gyakran megjelenik kronikus irritacid okozta (szalld por)-nem immun-medialt jellegi-
gyulladés esetén is. (Horohov és mtsai, 2005) A neutrophil granulocytdkat vizsgédlva
szezonalitas tekintetében elmondhatd, hogy aranyuk legmagasabb nyaron, legalacsonyabb

pedig tavasszal.

Mivel az egészséges 10 BAL mintajaban az uralkodo citologiai elem a macrophag (30-60%),
betegség ¢és annak kovetkeztében eltolddott citologia kép esetén, ezen tipusu sejtek aranya
jellemzden csokkeni fog. RAO-ban érintett lovaknal a neutrophil granulocytak és a makrofagok
kozott kiilonbséget emlitenek a sejtek szdzalékos aranydban. (Niedzwiedz és mtsai. 2014) A
makrofagok esetén a neutrofilokhoz képest az arany alakuldsa forditott az altalunk vizsgalt
mintakban is. Ahol a neutrophil granulocytdk aranya magas, ott a makrofagoké alacsony. A

mintazaton kifejezett szezonalitds nem figyelheté meg.

A lymphocytédknak van ugyan szerepiik az immunvalasz kialakulasaban, az allergéneknek valo
kitettség kevésbé befolyasolja ezt a sejttipust. (Kleiber €és mtsai.,, 2005) A lymphocytak
aranyaban ingadozast lehet megallapitani. Ertékeiket tanulméanyozva 2014-ben a neutrophil

granuloctakhoz hasonlé kiugrast lehet tapasztalni.

Szakirodalmi adatok szerint az eosinophil granulocytak aranya a nyari mintakban a téliekhez
képest jelentdsen magasabb. Riihimadki és mtsai. (2008) Ez hasonl6 a mi eredményeinkhez, ahol
az eosinophil granulocytdk esetén jelentds szezonalitds latszik, ez egyezik a fufélék okozta
pollenallergia kifejez6désével, csucs juliusban lathatdo, a magyarorszagi pollenszezon

csucsidészakaban (Kutasi és mtsai., 2011).

A basophil granulocytdk esetén az eosinophil granulocytakhoz képest a csucs egy honappal
késdbb, augusztusban lathatd, ennek magyardzata talan a kronikusan fennallé gyulladdsban

keresend6

A mastocytdk esetén Riihimiki és mtsai. (2008) megfigyelték szintén a téli, alacsonyabb
értékeket a mintakban.. A mastocytak aranyanak alakuldsaban a mi megfigyeléseink szerint 3
kiugrd csucs lathato, tél végén (kiilonbozd fa- és cserjeféle virdgzasok iddszaka, elsdsorban
mogyoro), nyar kdzepén (feltehetden a fifélék pollene miatt) és 8sz kozepén ami megegyezik
a parlagfii szezoncsticsaval. Erdekes modon ha az atlag hizosejtszamot tekintjiik, akkor azok
konstansan magasabbnak tiintek a téli honapokban. Félthetd, hogy a téli honapok zart istallozott
tartdsa és az ebbdl eredd magas istalloi aeroallergén, gombaspora kitettség eredményezi a téli
honapok folyamatosan magas értékeit, az év tobbi iddszakdban pedig a kiilsé aeroallergének

valtoz6 intenzitasa okozza az idénként kiugréd értékeket. A dél-németorszagi és csehorszagi
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pollenkoncentracié mérések szintén aldtdmasztjak a pollenszerepét a kozép-eurdpai orszagok
16- asztmaikus megbetegedéseinek eléfordulasaban (www.polleninfo.org) (1. és 2. abra, forras:

www.polleninfo.orq).
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7. Osszefoglalas

Kutatasunkban asztmatikus tiineteket mutatd, de lazas és mas, szisztémas tiinetektol mentes
lovak léguti mintainak citologiai vizsgalatat végeztiik 2013-2018 kozott vett mintakbol.
Vizsgaltuk a kiilonb6z6 sejttipusok eléfordulasat a BAL, a TTL mintaiban, valamint
Osszefliggést kerestiink a BAL-ban és a TTL-ben el6forduld sejttipusok aranyanak

Osszefliggését is.

A lovak 97%-a a citoldgia alapjan betegként diagnosztizalhatd, 20%-uk IAD-ban, 60%-uk
RAO-ban érintettként lett diagnosztizalva. Az IAD aranya feltételezhetéen magasabb, de az
enyhébb tiinetek miatt ezt kevésbé veszik észre a tulajdonosok, kevésbé keriil &llatorvosi

vizsgalatra.

A BAL sejttipusait tanulméanyozva a neutrophil granulocytdk ardnya nyaron volt a
legmagasabb, télen a legalacsonyabb. Az ingadozas jelentds volt, de végig hatarérték felett
(5%) alakult az ardny. A makrofagok ezzel ellentétesen valtoztak, ahol a neutrophil
granulocytdk arany magas, ott a makrofagoké alacsony volt. A lymphocytak aranyat ingadozas
jellemzi, jelentés kiugré érték 2014 tavaszan megfigyelhetd, akar a neutrophil
granulocytdkanal. Az eosinophil granulocyték esetén a szezonalitas jellegzetes, ez megegyezik
az aeroallergének koncentracidjaval. Basophil granulocytdknal egy honappal késdbb
(augusztusban) jelentkezd csucs figyelhetd meg. Mastocytak esetén a legmagasabb értékeket a

téli honapokban talaltuk.

A TTL mintaiban a neutrophil granulocytak aranya ingadozast mutat, szintén megfigyelhetd a
makrofagokkal szembeni forditott arany. Az eosinophil granulocytdknal a TTL nagyon jol
reflektalja a BAL citoldgiai eredményét. A basophil granulocytdkat nem tudtuk értékelni. A

mastocytdk a TTL-ben marciusban, augusztusban, novemberben talaltunk kiugro értékeket.

A kutatas eredményeképp elmondhatd, hogy ha a BAL nem kivitelezhetd mintavétel
szempontjabol, a TTL-bdl lehet kdvetkeztetni az alsobb 1égutakban zajlé koros folyamatokra.
Az eosinophil granulocytdk ardnya jelentds Osszefliggést mutat a pollenkoncentracioval. A
neutrophil granulocytdk esetén a magas arany oka az allando 1éguti irritcid, nyaron a magas

pollenkoncentracio, télen pedig az istallo levegdjének mindsége, a rossz ventillacio.

33



Summary

In our research we studied citological characteristics of samples from the equine respiratory
tract. The samples were collected between 2013 and 2018. We investigated the changes in the
rate different cell types in BAL and TTL samples and we searched correlation between the BAL

and the TTL samples.

97% of the horses was diagnosed with asthmatic disease, 20% of the horses was classified as
IAD-affected, and 60% as RAO-affected. We can suppose, that the rate of the IAD is higher,
but because it is a mild-moderate form of the equine asthmatic diseases, the clinical signs can’t

be always noticed by th owners nad the veterinarians can’t diagnose this disease.

The rate of the neutrophil granulocytes was the most higher in the summer months, and in
winter was the lowest. We found range in the values during the years and the seasons, but it
was always over the cutoff value (5%). The rate of the macrophages was reversed compared to
the neutrophil granulocytes, where the rate of neutrophils was higher, there the rate of
macrophages was lower. The rate of lymphocytes changed a lot in the investigated period, we
found a very high value in April,2014, like in the case of neutrophils. The rate of eosinophil
granulocytes show a characteristic seasonality, this correlate with the higher concetration of
aeroallergens. There was significant high value in July. In the case of basophil granulocytes we
found a significant high value in August. The rate of mast cells has shown the highest values in

winter.

In the TTL samples we found range in the case of neutrophil granulocytes. The rate of
macrophages was reversed, like in the case of BAL samples. In the case of the eosinophil
granulocytes the TTL correlate with the BAL. The rate of the basophil granulocytes was
uninterpretable. The mast cells have shown significant higher values in MArch, April, August

and in November.

The results of this study suggest, that in the BAL is technically unaccomplishable, we can
conclude from the TTL to the lower airway diseases. The rate of the eosinophil granulocytes
show correlation with the concentration of th aeroallergens. The cause of the higher rate of the
neutrophil granulocyte, that they react to the constant airway irritation. This is summer the
concentration of hte aeroallergens ont he field, in winter the quality of the air in the stable, the

not suitable ventillation.
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A feltoltend6 mii cime: Asztmas lovak léguti mintainak citologiai jellegzetességei
A mii megjelenési adata: Budapest 2019

Az atadott fajlok szama: 1 db pdf

Jelen megallapodas elfogadasaval a szerz0, illetve a szerz6i jogok tulajdonosa nem kizardlagos
jogot biztosit a HuVetA szdmara, hogy archivélja (a tartalom megvaltoztatasa nélkiil, a
megorzés €s a hozzaférhetdség biztositasanak érdekében) €s masolasvédett PDF formara
konvertalja €s szolgaltassa a fenti dokumentumot (beleértve annak kivonatat is).

Beleegyezik, hogy a HuVetA egynél tobb (csak a HuVetA adminisztratorai szamara
hozzaférhetd) masolatot taroljon az On 4ltal atadott dokumentumbol kizarélag biztonsagi,
visszaallitasi és megdrzési célbol.

Kijelenti, hogy az 4atadott dokumentum az On miive, és/vagy jogosult biztositani a
megallapodasban foglalt rendelkezéseket arra vonatkozoan. Kijelenti tovabba, hogy a mi
eredeti €és legjobb tudéasa szerint nem sérti vele senki mas szerzdi jogat. Amennyiben a mi
tartalmaz olyan anyagot, amelyre nézve nem On birtokolja a szerzéi jogokat, fel kell tiintetnie,
hogy korlatlan engedélyt kapott a szerzéi jog tulajdonosatdl arra, hogy engedélyezhesse a jelen
megallapodasban szerepld jogokat, €és harmadik személy altal birtokolt anyagrész mellett
egyértelmiien fel van tiintetve az eredeti szerz6 a miivon beliil.

A szerzbi jogok tulajdonosa a hozzaférés korét az alabbiakban hatarozza meg (egyetlen, a
megfelelé négyzetben elhelyezett x jellel):

engedélyezi, hogy a HuVetA-ban tarolt miivek korlatlanul hozzaférhetdvé valjanak a

X1 Vilaghalon,

az Allatorvostudomanyi Egyetem bels6 halozatara (IP cimeire) korlatozza a feltoltott
dokumentum (ok) elérését,

a Konyvtarban talalhaté dedikalt elérést biztositd szamitogépre korlatozza a feltdltott
dokumentum (ok) elérését,

csak a dokumentum bibliografiai adatainak és tartalmi kivonatanak feltdltésé¢hez jarul
hozza (korlatlan hozzaféréssel),
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Kérjiik , nyilatkozzon a négyzetben elhelyezett jellel a helyben hasznalatrol is:

Engedélyezem a dokumentum (ok) nyomtatott valtozatanak helyben olvasasat a
kdnyvtarban.

Amennyiben a feltdltés alapjat olyan mii képezi, melyet valamely cég, vagy szervezet
tamogatott illetve szponzoralt, kijelenti, hogy jogosult egyetérteni jelen megallapodassal a miire
vonatkozoan.

A HuVetA iizemeltetdi a szerzd, illetve a jogokat gyakorld személyek és szervezetek irdnyaban
nem vallalnak semmilyen feleldsséget annak jogi orvosldsira, ha valamely felhasznald a
HuVetA-ban engedéllyel elhelyezett anyaggal torvénysérté modon visszaélne.

Budapest, 2019. év 12. ho 06. nap

alairas

szerzd/a szerzoi jog tulajdonosa

A HuVetA Magyar Allatorvos-tudomdnyi Archivum — Hungarian Veterinary Archive az
Allatorvostudomdnyi Egyetem Hutjira Ferenc konyvtdr, Levéltar és Mizeum dltal miikodtetett
egyetemi és szakteriileti online adattar, melynek célja, hogy a magyar allatorvos-tudomdany és
—torténet dokumentumait , tuddsvagyondat elektronikus formaban osszegylijtse, rendszerezze,
megorizze, kereshetové és hozzaférhetove tegye, szolgaltassa, a hatalyos jogi szabdlyozasok
figyelembe vételével.

A HuVetA a korszerti informatikai lehetdségek felhaszndlasaval biztositja a konnyii (internetes
keresogeépekkel is mitkédo) kereshetoséget és lehetoség szerint a teljes szoveg azonnali elérését.

- a magyar dallatorvos-tudomany hazai és nemzetkozi ismertségének novelése;

- a magyar allatorvosok publikdcioira torténo hivatkozasok szamanak, és ezen keresztiil
a hazai dllatorvosi folyodiratok impakt faktoranak novelése;

- az Allatorvostudomanyi Egyetem és az egyiittmiikodd partnerek tuddsvagyondnak
koncentralt megjelenitése révén az intézmények és a hazai dllatorvos-tudomany
tekintélyének és versenyképességének novelése;

- a szakmai kapcsolatok és egyiittmiikodés eldsegitése

- a nyilt hozzdférés tamogatasa
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