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Bevezetés és célkitiizések

A kutydk babesiosisa vildgszerte el6fordulé jelentds protozoonosis.
Az ebek fertéz6dését a nagyobb, korte alakd Babesia canis harom alfaja (B.
canis vogeli, B. canis rossi és B. canis canis), valamint a kisebb pleomorf B.
gibsoni idézik el6. A molekuldris genetikai vizsgilatok elterjedésével a
kozelmultban bebizonyosodott, hogy az un. kisbabesidk is tobb fajhoz
tartoznak. Az eltérd genetikai dllomanyu torzsek elnevezésére a kutatok a B.
gibsoni, B. microti, B. conradae és Theileria annae fajneveket javasoltak.
Magyarorszagon eddig csak a B. canis canis alfaj genetikai azonositdsira
keriilt sor, jollehet az utébbi években hazai szerzOk mar kisbabesidk
sporadikus el6forduldsdrél is beszdmoltak. A magyarorszdgi kutyababesiosis
esetek tilnyomo részét azonban egyértelmiien a B. canis okozza, és a jelen
disszertécid e fertdzés klinikai és egyes patoldgiai vonatkozasait targyalja.

A B. canis alfajai és torzsei az egyes foldrajzi régiokban kiilonb6z6
patogenitdsiak, az dltaluk kivéltott tiinetek és a betegség esetleges
szovédményei is kiillonboznek. A B. canis vogeli els6ésorban trépusi és
szubtrépusi teriileteken elterjedt, de el6forduldsarél beszamoltak Dél-
Afrikdban, az Egyesiilt Allamokban, Ausztrdlidban, sbt Ujabban
Szlovénidban is. Ez az alfaj okozza a legenyhébb megbetegedést. A
legvirulensebb alfaj a B. canis rossi, amely Afrika déli teriiletein endémids.
A B. canis canis Eurépaban honos, és kozepes megbetegitd képességii. A
fertdzés hazai eléforduldsarél és tiineteir6l mdar tobb magyar nyelvi
kozlemény is megjelent. Szintén tobb angol nyelvii beszdmold részletezi a
kutyababesiosis klinikumat Nyugat-Eur6pdban és mds foldrészeken.

Mivel azonban a Kozép-Kelet Euréopaban megnyilvanulé B.
canis fert6zés klinikumardél angol nyelvii tanulmany még nem késziilt, a
jelen disszertacié keretei kozott el6szor egy retrospektiv vizsgalatban

mutatom be a hazai kutyababesiosis klinikumat 63 eset kapcsan.



Targyalom az egyszerii lefolyasi és szovodményes esetek tiinettanat,
kiegészité vizsgalati leleteit, el6fordulasi gyakorisagat és korjoslatat,
valamint a gyégykezelés lehetoségeit. A B. canis fert6zés
szovodményeirdl eddig még nem késziilt részletes hazai felmérés.

A B. canis &ltal kivaltott megbetegedés tiinettandt és kezelését
eddig tobbnyire természetes fert6zddések kapcsdn targyaltdk. Az igy
szerzett tapasztalatokat jelentésen befolydsoljdk a betegpopulicid
heterogenitdsa és a kutydk esetleges egyéb, kordbban szerzett szervi
bantalmai. Az eddigi kisérletes munkdk inkdbb diagnosztikai tesztek
kifejlesztésére, vagy a fert6zés megeldzésére koncentraltak.

Ezért munkim masodik részében  Kklinikopatolégiai
megfigyeléseket teszek kozzé intakt lépii és splenectomizalt beagle
kutyak kisérleti B. canis fertézése kapcsan. Leirom a betegség soran
kialakult maj- és vesebantalmakat, ezzel — nemzetkozi szempontbol is
figyelemre mélté — adatokat szolgaltatok a hazankban eléfordulo
Babesia torzs patogenitasarol.

Hazankban B. canis fert8zés kapcsan viszonylag gyakran alakul ki
heveny veseelégtelenség, ami sokszor végzetes kimenetelll. Kordbban a
vorosvérsejtek szétesése sordn kiszabadulé hemoglobin mechanikus és
toxikus hatdsét tették feleldssé a bantalomért. A kutydk babesiosisa kapcsan
azonban szdmos mds tényezd is okozhat vesekdrosodast. Ilyenek a
kiilonboz6 okokra visszavezethetd szoveti hypoxia vagy a fokozott
immunoldgiai és gyulladdsos vdlaszreakcidk, tovdbbd a disszeminalt
intravasalis coagulopathia.

Ezért a harmadik vizsgalat soran a babesiosis kiovetkeztében
kialakult heveny veseelégtelenség korszovettani és
elektronmikroszkéopos  elvaltozasait  targyalom. Eredményeink
hozzajarulhatnak e gyakran végzetes szovodmény korfejlodésének jobb

megértéséhez.
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A DIC gyakrabban idézett elé tobbszords szervfunkcidzavart, mint a
SIRS: 11 DIC-ban szenved¢6 allat koziil 6 esetben alakult ki MODS,
mig a 22 esetben kimutathaté SIRS csak 5 kutydban vezetett MODS
jelentkezéséhez.

Masodik munkank sordn kisérletes B. canis fert6zést végeztiink
Iépirtott és intakt 1épli beagle kutydkban. Minden éllatban heveny
majkarosodds jelentkezett. A 1épirtott kutydkban jelentdsebb
mértékben emelkedett az ALT-aktivitds. Ultrahangvizsgalattal a m4j
diffiz megnagyobbodasat tapasztaltuk. A 1épirtott dllatok majbiopszids
vizsgédlatdval heveny nem gennyes mdjgyulladas volt megéallapithatd.
Néhdny nappal a haemoglobinuria megsziinése utdn enyhe atmeneti
azotaemia jelentkezett egy intakt 1épii és egy Iépirtott kutydban.
Mindkét 1épirtott dllatot sikeresen meggydgyitottuk 400 ml
parasitaemids vér lebocsatdsa utdn. Ezzel olyan modellt dolgoztunk ki
nagy mennyiségll Babesia-antigén eldallitdsara, amely lehetdvé teszi a
kisérleti allatok talélését.

Az intakt 1épli kutya imidokarb-kezelés nélkiil is meggydgyult, és
valésziniileg krénikus Babesia-hordozéva vilt.

Harmadik munkankban szovettani és elektronmikroszképos
vizsgélatokat végeztiink heveny veseelégtelenséggel szovodott B. canis
fertdzésben elpusztult és imidokarb kezelésben is részesiilt kutydkban.
A mintdkban silyos tubularis necrosis mutatkozott, ami valészintileg a
vesék hypoxids kdrosoddsa miatt alakult ki. Az imidokarb
nephrotoxicitdsat tobb allatfajban leirtdk, ezért hangsulyozzuk, hogy a
gyogyszert célszerli 6vatosan alkalmazni olyan esetekben, amikor a

vesefunkci6 zavara felmeriil.
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A kutyababesiosis klinikuma Magyarorszagon

Ebben a fejezetben 63 B. canis fertézésben szenvedd kutya elldtisa
sordn egy év alatt osszegytijtott klinikai tapasztalatainkat mutatom be.

Az esetek tobbsége tavasszal és Osszel jelentkezett, a kullancsok
szezondlis aktivitdsdinak megfeleléen. A betegek 79%-a himivard volt,
valdsziniileg azért, mert Magyarorszdgon a kullancscsipésnek gyakrabban
kitett kerti kutyak kozott a kanok tobbségben vannak. Feltehetden szintén a
kutyatartdsi szokdsokra visszavezethetéen a nagytestli kutyafajtak
domindltak a vizsgélt beteganyagban.

Az imidokarb-terdpia nagyon hatékonynak bizonyult a Babesia-
fert6zés kezelésére.

Komplikdciémentes korlefolydst 32 esetben figyeltiink meg. A
klinikai tiinetek nem kiilonboztek a mds foldrajzi régidkban leirtaktdl, a
leggyakoribb megfigyelések a kovetkezOk voltak: bdagyadtsdg, laz,
splenomegalia, haemoglobinuria, sdpadtsdg, icterus és kullancsok a
gazdadllaton. A  vérképvizsgdlat sordn  gyakran  tapasztaltunk
thrombocytopeniat, lymphopeniat, eosinopeniat, valamint neutropeniat.

Szovédményes babesiosis alakult ki 31 &llatban. A rottweilerek
tobbségében (7/9) mutatkoztak komplikicidk. Ez a fajta mas kutyafajtakndl
fogékonyabb lehet babesiosisra, hasonloképpen, mint a kutydk parvovirusos
enteritisére. Gyakran tapasztalt szovédmény volt a hepatopathia (41%), a
pancreatitis (33%), a heveny veseelégtelenség (31%) és a disszeminalt
intravasalis coagulopathia (DIC; 24%), ugyanakkor ritkdn jelentkezett
immunhaemolyticus anaemia (10%), akut respiraciés distressz-szindréma
(ARDS; 6%) és cerebralis babesiosis (3%). A Babesia-fertozés
szovédményeinek eldéforduldsi ardnyairdl eddig kevés kozlemény szdmolt
be, és az eredményeket az eltérd szempontok miatt nehéz Gsszevetni. Dél-

Afrikdban a hepatopathia gyakorinak mutatkozott, mig pancreatitis, stlyos



veseelégtelenség, ARDS és cerebralis babesiosis ritkan fordult el6 kutydk B.
canis fertdzése soran.

Jelen vizsgélatunkban szignifikdns kiillonbség adddott a
komplikdciémentes, egy szovédménnyel terhelt és a tdbbszoros
szovédményben szenvedd betegek életkora kozott (3,4, 4,8, illetve 8,6 év, p
< 0,001). Ezekben a csoportokban statisztikailag jelentds eltérés volt
tapasztalhat6 a gy6gyulasi arany (78, 68 és 25%, p = 0,005) és a mortalitdsi
rata (3, 21 és 67%, p < 0,001) tekintetében is. Uj eredményeink azt
mutatjdk, hogy az iddsebb dllatokban gyakrabban jelentkeznek
szovédmények a kutyababesiosis kapcsan. Ennek az lehet az oka, hogy a
korosabb kutydk szubklinikai szervi bantalmakat hordozhatnak, melyek a B.
canis  fertdzés  hatdsdra  szervi  elégtelenséggé  silyosbodnak.
Vizsgédlatunkban a szovédményes esetek magasabb mortalitdssal jartak,
kiilondsen, ha tobb szerv volt érintett.

Az un. altalanos gyulladdsos valaszreakci6 (systemic inflammatory
response syndrome — SIRS) és a DIC két olyan lehetséges
patomechanizmus, amely dn. tobb szervi elégtelenséghez (multiple organ
dysfunction syndrome — MODS) vezethet babesiosis sordn. A jelen
vizsgalatban a DIC gyakrabban idézett el6 tobbszords szervfunkciézavart,
mint a SIRS: 11 DIC-ban szenved¢ allat koziil 6 esetben alakult ki MODS,
mig a 22 esetben kimutathaté SIRS csak 5 kutydban vezetett MODS
jelentkezéséhez. Ezek az Uj tapasztalatok azt sugalljak, hogy a babesiosis
kapcsdn mutatkozd tobbszords szervfunkcidézavar koérfejlédésében a DIC

valdsziniileg fontosabb szerepet jatszik, mint a SIRS.

Uj tudoményos eredmények

Elsé vizsgalatunkban 63 kutyababesiosisban szenvedd beteg
adatainak retrospektiv elemzése sordn azt tapasztaltuk, hogy a legtobb
B. canis fertdz8dés tavasszal és Osszel jelentkezett, a franciaorszdgi
tapasztalatokhoz hasonléan.

A vizsgélt beteganyagban a kan kutydk (50/63; 79%) és a nagytestli
fajtak tulsdlyban voltak, valészintileg a hazai kutyatartdsi szokdsokra
visszavezethetden.

Szovédményes babesiosis 31/63 esetben volt megéllapithaté. A
szovédmények nagy el6forduldsi ardnya az egyetemi klinikara referalt
bonyolult eseteknek tudhaté be.

A vizsgdlt beteganyagban sok rottweiler szerepelt, és ezek tobbségében
szovédmények is mutatkoztak (7/9). Ez a fajta babesiosisra vald
fokozott fogékonysdgdra utalhat.

Gyakran tapasztalt szovodmény volt a hepatopathia (41%), a
pancreatitis (33%), a heveny veseelégtelenség (31%) és a DIC (24%),
ugyanakkor ritkdn jelentkezett immunhaemolyticus anaemia (10%),
ARDS (6%) és cerebralis babesiosis (3%). Elsoként tettiink javaslatot a
babesiosis szovédményeinek objektiv kritériumok alapjdn torténd
meghatdrozasara.

Szignifikdns  kiilonbség adddott a  komplikdciémentes, egy
szovédménnyel terhelt és a tobbszordos szovédményben szenvedd
betegek életkora kozott (3,4, 4.8, illetve 8,6 év, p < 0,001).

A fenti csoportokban statisztikailag jelentds eltérés volt tapasztalhat6 a
gybgyulasi ardny (78, 68 és 25%, p = 0,005) és a mortalitdsi rata (3, 21
és 67%, p < 0,001) tekintetében is.
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valdsziniileg a vesék hypoxids kdrosoddsa miatt alakult ki. Mai tuddsunk
szerint a vesék oxigénhidnyos dllapota leginkdbb szisztémds hypotonia és
kovetkezményes renalis vasoconstrictio miatt jon 1étre, de a korfejlddésben
sulyos vérszegénység és a hemoglobin kdrosoddsa is szerepet jatszhat. Az
imidokarb nephrotoxicitdsat tobb 4llatfajban leirtdk. A gydgyszer magas
dézisban sulyos tubulonephrosist okozott lovakban, szarvasmarhdkban és
kecskékben, egy esetben pedig terdpids adagban alkalmazott imidokarb
szintén tubularis necrosist okozott kutydban is. Az imidokarb injekcidt ezért
célszerti 6vatosan alkalmazni olyan esetekben, amikor a vesefunkcié zavara

felmertil, és javasolt a beteget intravénds folyadékterdpidban is részesiteni.
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Klinikopatolégiai elvaltozasok és az imidokarb terapias hatasa
kisérletesen eléidézett B. canis fertézések soran lépirtott és intakt

kutyakban

Ebben a vizsgdlatban egy intakt 1épti (A) és két splenectomizalt
kutyat (Bgg, Csg) fertoztink B. canis-szal. A kisérlet céljai a kovetkez6k
voltak.
® A babesiosis klinikumdnak és szervi manifeszticidinak tanulmdnyozdsa
tervezett koriilmények kozott, egészséges, fiatal dllatokban.

e Az imidokarb terdpids hatékonysiganak vizsgilata.

e Nagy mennyiségli Babesia-antigén eldallitisa egy szeroldgiai teszt
kifejlesztéséhez.

Mindegyik allatban heveny betegség jelentkezett. A tipusos tiinetek
a laz, a haemoglobinuria és a vérfogyottsdg voltak, utébbi silyosabbnak
mutatkozott a Iépirtott kutydkban. A splenectomizalt 4llatok imidokarb
kezelésben is részesiiltek, ezutdn még 3 napig voltak ldzasak, szintén 3
napig vérkenetiikben még babesidkkal fertézott vorosvérsejtek is lathatéak
voltak. A betegség heveny szakaszdban regenerativ = anaemia,
thrombocytopenia, neutropenia és lymphopenia fejlodott ki, majd néhany
nap mulva leukocytosis, neutrophilia és a vérkép balra toléddsa mutatkozott.
Heveny médjkdarosodds minden 4llatban tapasztalhaté volt, melyet a vér
emelkedett alanin-aminotranszferdz (ALT) aktivitdsa jelzett. Az ALT-
aktivitds emelkedése jelentdsebb volt a Iépirtott kutydkban. Hasi
ultrahangvizsgédlattal a mdj diffiz megnagyobbodasat tapasztaltuk. A
splenectomizélt dllatok m4jbioptatumaban heveny nem gennyes hepatitis
volt l4thatd, ami dj tapasztalatnak szamit kutydk B. canis fert6zésében. A
folyamatos intravénds folyadékterdpia ellenére dtmeneti enyhe azotaemia

alakult ki két dallatban (A és Bgg) tobb nappal a haemoglobinuria



megsziinése utdn. Ez a lelet azt valészinsiti, hogy a haemoglobinurids
nephrosis valésziniileg nem az egyediili oka a babesiosis kapcsdn kialakuld
nephropathidnak. Pancreatitis a kisérleti dllatokban nem jelentkezett. Egy
kutydban (Cgg) enyhe szubklinikai DIC volt megdallapithaté a fertdzést
kovetd 3. napon.

Mindkét Iépirtott 4allatot sikeresen meggydgyitottuk 400 ml
parasitaemids vér lebocsdtasiat kovetden. Ezzel egy uj kisérleti modellt
hoztunk létre, bebizonyitva, hogy jelentds mennyiségli Babesia-antigént
lehet eldallitani a kisérleti dallatok végleges elaltatdsa nélkiil is. A
gyogykezeléshez teljes vér transzfizidt és imidokarb injekcidt hasznéltunk,
illetve sziikség szerint alkalmaztunk tiineti terdpidt (infizidk, lazcsillapitok,
glitkokortikoidok és diuretikumok). Az intakt 1épii kutya csak tiineti kezelést
kapott, és az dllat imidokarb alkalmazdsa nélkiil is spontdn meggyégyult. Az
allat valészintileg tiinetmentes Babesia-hordozé lett.

Mindkét  splenectomizalt kutydban mikrobidlis fertézések
jelentkeztek (Bgg: Escherichia coli éltal okozott osteomyelitis, Cgg:
haemobartonellosis), valdszinlileg a 1épirtds és a gliikkokortikoid-terdpia

kovetkeztében kialakult immunszuppresszié miatt.

A B. canis fert6zés soran jelentkezo nephropathia korszovettani
és elektronmikroszkoépos vizsgalata (részben) imidokarbbal

kezelt kutyakban

Szovettani és elektronmikroszképos vizsgdlatokat végeztiink 8
heveny veseelégtelenséggel szovodott B. canis fert6zésben elpusztult
kutydban, dj adatokat szolgdltatva a babesiosis e gyakran végzetes
szovédményének kortandhoz. Imidokarb-kezelést 7 4llat esetében
végeztiink, dtlagosan 4,5 nappal elpusztuldsuk eldtt. Sulyos vérszegénység
csak két kutyaban jelentkezett.

A legsulyosabb (regressziv) szoOvettani elvaltozdsok a vesék
elsérendli kanyarulatos csatorndcskdiban alakultak ki. Enyhébb esetekben a
csatorndcskdk vakuolds-hydropicus elfajuldsa, silyosabb esetekben a
tubulushdm elhaldsa és a hamsejtek alaphartyardl val6 levdlasa mutatkozott.
Az elhalt szovettormelék idOnként acidophil hengereket képezett a
tubulusok iiregében. Néhdny kutydban a tubulusok teljes elhaldsa volt
lathat6. Hemoglobinhengereket csak ritkdn lattunk, és hemoglobincseppek is
csak elvétve mutatkoztak a tubularis hdmsejtekben. A glomerulusokban
jelentds koros elvaltozas nem alakult ki.

Elektronmikroszképos vizsgélattal szintén degenerativ eltérések
mutatkoztak a vesetubulusokban: a sejtmaghdrtya hyperchromatosisa,
karyopycnosis  és  karyolysis  egyardnt  latszottak, tovdbbd a
mitochondriumok zavaros duzzaddsa, kollapszusa és crystdik feltdredezése
is megfigyelhetdek voltak. Vakuolds-hydropicus elfajulds alakult ki a
sejtmagokban, az endoplazmatikus reticulumban és a hamsejtek
microvillusaiban. Sokszor az epithelsejtek Osszezsugorodtak, ami
elhaldsukra utalt. Vizforgalmi zavar a glomerularis és interstitialis
kapillarisok endothel sejtjeiben is megfigyelhetd volt.

Az altalunk B. canis fert6zésben tapasztalt stilyos tubularis necrosis
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