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OSSZEFOGLALAS

A szerzGk bemutatjak néstény kutyak fedeztetés eldtti, vemhesség alatti, ill. ellés
utani szérum C-reaktiv fehérje- (CRP), haptoglobin- (Hp) szintjének és hematol6-
giai paramétereinek valtozasat. A csoport 25 egészséges kutyabdl allt. A emlitett
kutyakbdl 6 vemhes allatbdl Iétrehoztak egy allé csoportot és naluk a vérvételt
még a parzas elbtt elvégezték. A tovabbi vérvételeket a vemhesség 26-30. és
az 58-62. napjan, ill. az ellés utan a 3., 18. és 33. napon végezték. A eredmények
statisztikailag szignifikans elvaltozasokat mutattak a CRP koncentracidjaban a
vemhesség ideje alatt (a = 0,05), maximalis emelkedése a 25. és 30. nap kozott
volt feljegyezve (27,91 + 2,60 mg/l). A Hp - koncentracié statisztikailag szignifikans
novekedése (a = 0,05) a vemhesség 26-30. napjan (4,24 = 1,21 mg/ml) és az ellés
utan volt feljegyezve.

SUMMARY

Background: Acute phase proteins (APP) are generally used as non-specific markers
of inflammation in dogs. The production of APP may be triggered also by physiologi-
cal factors, for example pregnancy.

Objectives: The aim of our study was to compare serum concentrations of C-reac-
tive protein (CRP) and haptoglobin (Hp) between pregnant and non-pregnant bitches.
Materials and Methods: We determined serum concentrations of CRP, Hp, haema-
tocrit (HCT), haemoglobin (HGB), erythrocytes (RBC), leukocytes (WBC) and mean cor-
puscular volume of erythrocytes (MCV) in a group of 25 healthy, non-pregnant bit-
ches. From these animals we formed a subgroup of 6 pregnant bitches. Samples of
blood were collected from them before mating during oestrus. Second sampling of
blood was performed at days 26-30 of pregnancy and the third one between days 58
and 62 of pregnancy. The fourth, fifth and sixth samplings were performed on days 3,
18 and 33 post-parturition, respectively.

Results: Examinations of healthy, non-pregnant bitches showed that concentra-
tions of CRP reached 7.23 + 4.65 mg/l. Before mating CRP was at the level of 3.2
1.90 mg/l and abruptly increased to 27.91 + 2.60 mg/l by the second sampling. By the
third sampling, CRP decreased to 13.25 £ 4.23 mg/l. On day 3 post-parturition, CRP
increased to 14.44 £ 7.92 mg/l. At fifth sampling, CRP concentration decreased to 6.58
+2.81 mg/I. At third sampling, Hp decreased almost to the initial level before mating.
Differences in concentrations of CRP and Hp at individual samplings were significant
(a=0.05).

Discussion: Our investigations showed significant changes in CRP during pregnancy
with maximal values reached between days 25 and 30 of pregnancy.



VALTOZASOK A CRP ES A HAPTOGLOBIN KONCENTRACIOJABAN
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Az akutfazis reakcié (AFR) része egy dsszetett rendszernek a korai védekezés-
ben, amely traumas, fertézéses, stressz okozta, daganatos vagy gyulladasos
folyamatokkal van 6sszefliggésben. A szervezet az AFR-rel prébélja szabalyozni
vagy korlatozni a gyulladasos folyamatokat, ill. helyreallitani a sérllt szovetet
(5). Az akut fazis fehérjéket (AFF) széles kdrben mint nem-specifikus gyulladas-
markereket hasznaljak kutyak vizsgalatanal. Az AFF-ek biomarkerek, rendkivil
érzékenyek, jellemz8 rajuk a fajspecificitas (4). Szamos tanulmany értékelte az
AFF-et mint diagnosztikai, terapias és prognosztikai markert az allatgyégya-
szatban, 6sszehasonlitva mas gyulladas- és fert6zésmarkerekkel, Ggymint a
leukocytak és a neutrophil granulocytdk szama (5). Az AFF-ek pozitivnak vagy
negativnak minésitlnek aszerint, hogy a szérumkoncentracidjuk névekszik vagy
csokken az akutfazis reakcidé folyaman. Az AFF-eknél megkllonboztetlnk 6 és
mérsékelten reagald AFF-eket. Ezek besorolasa attdl fligg, hogy hogyan valtozik
a koncentracidjuk az akutfazis reakcid folyaman. Az egészséges allatokban a fé
AFF-ekjellemz8en kis koncentraciét (< 1pg/l) mutatnak, és a gyulladas folyaman
gyors, akar 100-1000-szeres koncentracido-novekedését is meg lehet figyelni.
A koncentracid maximumat a 24-48. 6raban érik el, és rendkivil gyorsan csok-
kennek (12). A kutyaknéal a f8 pozitiv akutfazis fehérje a C-reaktiv fehérje (CRP)
és a szérum amyloid A (SAA). Az a-1 savas glycoprotein (AAG), a haptoglobin
(Hp), a coruloplazmin (Clp) és a fibrinogén a kutyaknal a mérsékelten reagalé
AFF-ekhez tartoznak (1, 2). Az AFF-ek termelését nem csak gyulladasos, fertd-
zéses, autoimmun és daganatos tényezd&k valthatjak ki, de élettani tényezdbk
is, mint pl. a vemhesség.

Tobb tanulmany vizsgalta a kutyaknal a lehetséges Osszefliggést az AFF-ek
és a vemhesség kozott (3, 13, 15). A néstény kutyak korai vemhességmegalla-
pitasanak komoly jelentésége van a rendes lefolyasd vemhesség megerdsité-
sében, az abortusz és az embriéfelszivédas felismerésében és a nem kivant
vemhesség megszakitasaban. Szamos tanulmany azoknak az anyagoknak az
azonositasara osszpontosit, amelyek kizardlag a vemhesség alatt képz&dnek
a fejlddsd embrié és az embrionalis kolcsonhatasok befolydsa alatt. A mint-
egy 16. nap elérése utan, amikor a luteinizalé hormon (LH) eléri a maxima-
lis szintjét, a blasztociszta szabadon vandorol a méh szarvaba és az embrid
bedgyazddasara ott keril sor. Ezutan megkezdddik az endometrium citokinter-
melése, ami altalanos gyulladast és akutfazis fehérjék képz&dését valtja ki (16).
Az emelkedett CRP-szint a vemhes szukakban 6sszefliggésben van az emb-
rionalis beadgyazddassal, a placenta novekedésével és a hormonalis elvaltoza-
sokkal a vemhesség alatt (1, 3, 7). Az AFF-ek koncentraciéjanak meghatarozasa
egy lehetséges eszkdznek tlinik a vemhesség meghatarozdsara kutyaknal (8).
A szerz8k kimutattdk a vemhes szukaknal a ndévekvé CRP- (7), AAG- (6), Hp-,
Clp- és fibrinogén-koncentraciét (15). Nem volt dsszefliggés a szlletendd koly-
kok szama és az akutfazis fehérjék koncentracidjanak novekedése kozott (16).
A kisallatklinikai gyakorlatban leggyakrabban hasznalt gyulladast jelzd értékek
kozé sorolhatd a vords-, a fehérvérsejtek, a vérlemezek szamanak meghata-
rozasa és a mindségi vérképelemzés. Az Gjabb paraméterek kozé sorolhatd az
AFF-ek koncentraciéjanak meghatarozasa.

E munka célja az volt, hogy 0sszehasonlitsuk a szérum CRP- és Hp-koncent-
racidjat vemhes és nem vemhes szukak csoportjai kozott, meghatarozzuk a
vemhesség lehetséges hatasat a szérum CRP- és Hp-koncentracidjara, és
azonositani a lehetséges dsszefliggéseket a kivalasztott hematoldgiai érté-
kekkel.
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A megfigyelt csoport 25 egészséges, nem vemhes néstény kutyabdl allt. A csoportba
a kovetkez§ kutyafajtak kerUltek: 22 német juhaszkutya, 2 ausztral juhaszkutya és 1
alaszkai malamut. Az atlagos életkor 3,7 £ 2,3 év volt, testtémegUk atlagosan 26,1
5,1 kg volt. Az allatok vérmintaibdl klinikai, biokémiai és hematoldgiai vizsgalatokat
végeztlnk. A vérmintakban azokat a paramétereket hataroztuk meg, amelyek kizar-
tak a gyulladas vagy fertdz3d betegségek lehetéségét. A vérmintakban a CRP- és a
Hp-koncentracidt hataroztuk meg. A hematoldgiai paraméterek kozul vizsgaltuk a
hematokritértéket (HCT), a hemoglobin-koncentraciét (HGB), a vorosvérsejtek (RBC)
és a fehérvérsejtek (WBC) szamat, az atlagos vorosvérsejt-térfogatot (MCV). A fent
emlitett kutyakbdl egy 6 vemhes kutyabdl allé alcsoportot hoztunk létre, amiknél a
vérvételt még a parzas elStt elvégeztlik. Az ivarzast hlvelycitoldgiaval és a plazma
progeszteron-vizsgalataval hataroztuk meg. A tovabbi vérvételek a kovetkez8 napo-
kon voltak: a vemhesség 26-30. napjan (2. minta), az 58-62. napjan (3. minta), az
ellés utadn a 3. napon (4. minta), a 18. (5. minta) és a 33. napon (6. minta) (Tabldzat).
Az ovulacié napjanak kiszamitasa retrospektiven tortént: az ellés elStti 63. nap volt.
Avembhes kutyakbdl all6 csoportba a kdvetkezs kutyafajtak kerlltek: 3 német juhasz-
kutya, 2 ausztral juhaszkutya és 1 alaszkai malamut. A hematoldgiai paramétereket
automata hematolégiai automataval (ABX Micros ABC Vet /Horiba Medical, Francia-
orszag/) hataroztuk meg. A Hp-koncentraciot kolorimetrids médszerrel (TRIDELTA
Development, irorszag) vizsgaltuk. A szérummintikat 1 : 5 aranyban higitottuk.
A abszorbancia-értékeket egy automata fotométerrel (Opsys MR /Dynex Technolo-
gies, USA/) vizsgaltuk, 630 nm-es hulldmhosszon. A CRP-koncentraciét ELISA-teszt
segitségével (TRIDELTA Development, frorszag) hataroztuk meg. A szérummintakat 1
: 500 aranyban higitottuk. A szinreakcid intenzitasanak mértékét 450 nm-en mértik.
A statisztikai elemzéseket Grubbs-féle teszttel, Bartlett-féle teszttel és egyvaltozés
varianciaanalizissel (ANOVA: Single Factor) végeztiik.

TABLAZAT. C-reaktiv protein, haptoglobin és egyes hematolégiai paraméterek vemhes n = 6 és nem vemhes néstény kutydkndl n = 19

TABLE. C-reactive protein, haptoglobin and some haematological parameters in pregnant n = 6 and nonpregnant n = 19 bitches

CRP (mg/l) X
a= 0.05 SD+
Hp (mg/l) X
a=0.05 SD+

HGB (g/dl) X
a=0.05 SD+

RBC (T/1) X
SD+
WBC (G/1) X
SD+
HCT (%) X
SD=
MCV (f/1) X
SD+

* - statisztikailag szignifikdns elvdltozdsok

a = 0.05 - szignifikanciaszint

7,23
4,65
2,79
2,18
15,3
2,0
6,6
1,5
10,8
2,2
44
7
71
2

3,2% 27,91%* 13,25%* 14,44* 6,58% 5,10%
1,90 2,60 4,23 7,92 2,81 1,81
2,19%* 4,24%* 2,18%* 2,80* 2,44%* 2,55%
0,66 1,21 0,59 0,70 0,44 0,77
15,37 15,22 14,33 13,58 14,48 14,5
1,56 1,76 1,28 2,55 2,70 1,17
6,88 6,37 6,25 5,52 6,09 6,33
0,69 0,64 0,78 1,02 1,25 0,37
15,0 14,38 18,02 13,78 14,82 15,2
4,04 3,05 6,02 3,71 3,61 5,74
47,5 47 45,33 40,5 45,33 46,17
4,32 4,9 6,25 7,53 8,96 2,93
72 72 72 73 73 72
1 2 1 2 1 1
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A megfigyelt egészséges, nem vemhes ndstény német juhaszkutyaknal a CRP-
szint 7,23 £ 4,65 mg/l kdzotti volt. A kivalasztott ndstény kutydknéal a parzas eldtti
érték 3,2 + 1,90 mg/l volt, majd a masodik vérvételnél (a vemhesség 26-30. nap-
jan) ezek az értékek 27,91 + 2,60 mg/l-re novekedtek. A harmadik vérvételnél (a
vemhesség 58-62. napjan) az értékek 13,25 * 4,23 mg/l-re csokkentek. Harom
nappal az ellés utan (4. vérvétel) a CRP értéke 14,44 + 7,92 mg/l volt. Az dtddik
mintavételnél (az ellés utani 18. napon) a CRP-szint 6,58 + 2,81 mg/I-re csdkkent,
mig az utolsé vérvételnél (az ellés utani 33. napon) a koncentracié kozel kerllt
az eredeti értékhez, azaz 5/10 = 1,81 mg/l-re. A vizsgalat eredményei statisztika-
ilag szignifikans elvaltozasokat mutattak a CRP koncentracidéjaban a vemhesség
ideje alatt (a = 0,05). A CRP referenciaértéke < 20 mg/l.

Vizsgalataink alapjan az atlagos Hp-koncentracié a vemhesség 30. napjan a
legnagyobb. Ez az adat - dsszehasonlitva az atlagos Hp-koncentraciéval - a
vemhesség alatt statisztikailag szignifikans volt (a = 0,05). A harmadik vérminta
esetén a Hp-koncentracid a parzas elétti értékre csokkent (elsd minta 2,19 + 0,66
mg/ml, harmadik minta 2,18 £ 0,59 mg/ml) (Téblézat, Abra).

A hematoldgiai értékekbdl a HGB-szint csokkent 15,37 = 1,56 g/dl-r8l (elsd
minta) 15,22 + 1,76 g/dl-re, majd 14,33 + 1,28 g/d| -re, és az ellés utan 13,58 *
2,55 g/dl, 14,48 + 2,7 g/dl és 14,5 + 1,7 g/dl-re. A HGB-koncentracio értékei kozott
nem voltak statisztikailag szignifikans kulonbségek.
A VVS-ek szama folyamatosan csokkent a vemhes-

CRP Koncentracié (mg/ml)
CRP Concentration (mg/ml)
Hp Koncentracié (mg/l)

Hp Concentration (mg/I)

ség kezdetétdl 6,88 + 0,69 T/I-rdl 5,52 = 1,02 T/I-re az
ellés utani 3. napig. Az ellés utani 33. napon a VVS-
szam emelkedett 6,33 + 0,37 T/l-re. Az FVS-szam a
parzas utan csokkent 15,0 + 4,04 G/I-rél 14,38 £ 3,05
G/l-re, és ezt kdovetéen megnodvekedett 18,02 + 6,02
G/l-re. Az utolsd vérvételnél a FVS-szam majdnem
elérte a parzas el8tti szintet, azaz a 15,2 £ 5,74 G/I-t.
Ezek az elvaltozasok szintén nem voltak statisztika-
ilag szignifikansak. A HCT-értékek csokkend tenden-
cidt mutattak a parzas eldtti 47,5%-r61 40,5%-ra az
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ABRA. CRP- és Hb-koncentrdciék a vemhes szukdkndl

FIGURE. CRP and Hb concentrations in pregnant bitches

ellés utani 3. napig.

Ezek utdn a HCT-értékek Ujra novekedni kezdtek,
mig az utolsé vérvételnél elérték a 46,177 %-os szintet.
Ezek a kllonbségek sem voltak statisztikailag szignifi-
kansak. Az MCV-értékekben nem voltak meghatarozd

eltérések és statisztikailag szignifikans kllonbségek.

Az AFF-k valtozd koncentracidjanak értékelésénél tébbnyire érdemes figye-
lembe venni azt a tényt, hogy ezek a koncentracid-valtozasok az allatokban
kilonbozd patoldgids korulmények kozott fordulnak eld, igy azok nem elég
specifikusak, ezért diagnosztikai szempontbdl nem hasznalhatdk egyedi
betegségek elsddleges vizsgalatara. Az AFF-ek koncentracidjanak valtoza-
sait kutyakban fert6z8 betegségek folyaman, m(tét utan, gyomor-, endokrin,
autoimmun, daganatos és egyéb betegségek esetében is vizsgaltak (1, 9, 10,
1, 14).

KURIBAYASHI és mtsai ramutattak a CRP-koncentracié emelkedésére vemhes
szukaknal (70,2-90,4 ug/ml), amelyet az ovuldcié 30-45. napja utan érzékel-
tek, mig a CRP-koncentrécié a nem vemhes szukdkban kisebb volt (1,8-18,9
pug/ml) (7). EcKERSALL és mtsai igazoltdk, hogy a CRP-szintek enyhén emelked-
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tek szukdkban a vemhesség méasodik felében (3). ULUTAS és mtsai a kdvetkezd
CRP-szinteket figyelték meg: szukdkban a vemhesség elsé felében 1,58 £ 0,60
pug/ml volt, mig a vemhesség masodik felében 1,65 + 0,44 pg/ml szintnek bizo-
nyult, &s nem vemhes szukaknal 1,05-1,35 ug/ml volt (15).

Jelen tanulmanyunkban a CRP-koncentracié nem mutatott ki olyan jelentds
novekedést a vemhes szukaknal, mint ahogy arra mas szerz8k ramutattak, de
a koncentracié egyértelm( statisztikailag szignifikdns novekedését tapasz-
taltuk a vemhesség 26-30. napjan (a = 0,05). ULUTAS és mtsai nem taldltak
statisztikailag szignifikadns elvaltozasokat a kilonb6z4 AFF-ek koncentracidi-
ban (CRP, SAA, Hp, Clp és fibrinogén) ndstény kutydkban. Ezeket a kutyakat
hivelycitoldgiai vizsgalatok, progeszteron-koncentraciok és 17-béta-0Osztra-
diol-szintek alapjan osztottak prooesztrusz, oesztrusz, dioestrus és anoesz-
trusz csoportra (15).

Jelen tanulmanyunkban a Hp-koncentraciék 50%-kal ndvekedtek a vem-
hesség 26-30. napjan, ez a valtozas statisztikailag szignifikans volt. A VVS-ér-
tékek csokkenését észleltik a negyedik vérvételnél, azaz az ellés utani 3.
napon, és ez a csokkenés elérte a referenciaértékek alsé hatarat (5,5 T/I).
A tobbi vérmintdban a VVS-szam a referenciaértékeken belll volt. A vem-
hesség esetén tapasztalt vérszegénység és a VVS-szam csbkkenése aranyos
a teljes vérmennyiség novekedésével. Az alomszam nem aradnyos a vérsze-
génység mértékével. Az implantacié idején parhuzamosan az AFF-ek kon-
centracié-novekedésével emelkedik a FVS-szam is. Az APP-k koncentracio-
janak és a FVS-ek szdmanak novekedése a vemhesség ideje alatt utalhat
a nem specifikus gyulladasra, amely a magzat és a placenta kélcsdnhatasa
révén alakul ki. A magzat fehérjéit a szul8i szervezet idegen fehérjéket tartal-
mazd komponensként ismeri fel. Ezeket a valtozasokat a vemhesség 25-30.
napjan tapasztaltuk és a megndvekedett értékek megmaradtak egészen a
vemhesség 45-55. napjaig (17). Az eredményeink megerdsitik a FVS-szamok
novekedését, amelyek a referenciaérték felé (5,5-12 G/I) emelkedtek a parzas
utan egészen az ellés utani 33. napig. Mas megfigyelt hematoldgiai paramé-
terek a referenciaértékeken belll voltak és nem mutattak ki statisztikailag
szignifikans kulénbséget.

Osszefoglalva megerdsithetjiik, hogy a CRP-koncentracié statisztikailag
szignifikdns valtozasokat mutatott ki a vemhesség ideje alatt. A legnagyobb
értékeket a vemhesség 25. és 30. napjai koz6tt mértik. Ebben az idészak-
ban 50 %-kal emelkedett a Hp-koncentracid is, ez a valtozas statisztikailag
szignifikans volt. A vemhes néstények csoportjaban nem fordult el sulyos
vérszegénység. A megfigyelt csoportban a fokozott FVS-szam megmaradt
a vemhesség alatt, egészen az ellés 33. napjaig. Eredményeink rdmutatnak
arra, hogy a ndstény kutydk vemhességi ideje alatt mért AFF-koncentracié
értékeit fel lehet hasznalni a korai vemhesség kimutatasara. Ugyelni kell arra,
hogy az AFF-koncentraciok ndvekedését gyulladas és fertdzés eldidézheti, igy
ez a diagnosztikai eszkdz csak egészséges allatokban hasznéalhatd. Az AFF-ek
elemzése a jovBben hasznos lehet az embrionalis mortalitas és felszivdédas
meghatarozasara, amely a medddséget jellemzi.

Ez a tanulmany a VEGA 1/0698/11, a Szlovak Koztarsasag Oktatasi Minisztériuma-
nak segitségével jott létre.
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