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OSSZEFOGLALAS

A szerz8k Mycobacterium avium ssp. avium, ,Mycobacterium avium ssp. hominis-
suis” és Mycobacterium avium ssp. silvaticum torzsek magyarorszagi eléfordula-
sarél szamolnak be. Hasonldéan a M. avium ssp. paratuberculosis alfajhoz, ezen
alfajok is képesek fals pozitiv vagy kétes reakciot kivaltani a tuberkulin b&rpro-
baban, ezaltal megnehezithetik a szarvasmarha-gimakér diagnosztikajat. 2006
és 2015 kozott 6sszesen 301 M. avium torzset izolaltak, melyek nem bizonyultak
M. avium ssp. paratuberculosisnak. A 290 torzsdn elvégzett molekuléaris biolo-
giai identifikald maddszerekkel 140 térzset M. avium ssp. avium-ként, 87 torzset
»M. avium ssp. hominissuis”-ként és 63 torzset M. avium ssp. silvaticum-ként
azonositottak. Madarakbdl szinte kizarélag M. avium ssp. avium-ot izolaltak,
gimszarvasban és szarvasmarhaban a ,M. avium ssp. hominissuis” alfaj, mig
sertésben, vaddisznéban és rokaban a M. avium ssp. avium dominalt. Az izolalt
nagyszamu M. avium ssp. silvaticum torzs felhivja a figyelmet ezen alfaj jelen-
t8ségére is. Osszességében elmondhatd, hogy a M. avium ssp. paratuberculosis
alfaj mellett a M. avium ssp. avium, ,M. avium ssp. hominissuis” és M. avium ssp.
silvaticum alfajok is rendszeresen izolalhatdk hazank egész terliletérdl szarmazé
hazi és vadon é16 emlds és madarfajok mintaibdl egyarant. A kutya és varanusz
esetek felhivjak a figyelmet a zoonotikus fertézések lehetdségére, a vadon él&
allatok pedig mint rezervoarok tartjak fenn és terjesztik ezen kdrokozodkat.

#*javasolt alfajnév / suggested subspecies name
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A Mycobacterium avium fajnak a kdzismert és vilagszerte elterjedt M. avium ssp.
paratuberculosis alfaja mellett tovabbi alfajai is ismertek, amelyek mind az allat-
egészséglgy, mind pedig a kbzegészségligy szempontjabdl kiemelkedd jelen-

téséggel birnak (20).

A M. avium fajt el8szor 1901-ben CHESTER professzor irta le ,A Manual of Deter-
minative Bacteriology” cim{ kdnyvében (6). Kés8bb, 1990-ben THOREL és mtsai
leirdsa alapjan a fajt harom alfajra bontottak: M. avium ssp. aviumra, M. avium
ssp. silvaticumra és M. avium ssp. paratuberculosisra (18). 2002-ben Mis és mtsai a
human és sertés eredetl térzsek szdmara javasolta a »M. avium ssp. hominissuis”
elnevezést (14). Habar a M. avium a lassan név8 mycobacteriumok csoportjaba tar-
tozik, nagy kilonbségek vannak az egyes alfajok novekedési tulajdonsagai kozott.

A M. avium ssp. avium alfaj 7-10 nap alatt képez lathato telepeket, nbvekedésé-
hez mycobactint nem igényel, S telepeket képez, optimalis ndvekedési hémér-
séklete 45 °C. Mint obligat patogén baktérium a madarak gimdkérjanak kéroko-
zbja, de opportunista patogénként a legkllonfélébb fajokban és az emberben is
képes megbetegedéseket kialakitani (15).

A M. avium ssp. silvaticum alfaj 6-8 hét alatt ndvekszik, mycobactint igényel, R
telepeket képez, amelyet el8szdr drvds galambok (Columba palumbus) gim&ké-
ros elvaltozasaibdl izolaltak (18).

A javasolt ,M. avium ssp. hominissuis” alfaj képes a legszélesebb hdmérsékleti
tartomanyban novekedni (18-45 °C). Telepmorfolégidja azonos a M. avium ssp.
aviummal, ndvekedéséhez mycobactint nem igényel (15).

Az egyes alfajoknak eltérd novekedési tulajdonsagaik mellett eltérd a gaz-
daspektrumuk, a molekularis bioldgiai tulajdonsagaik és a patogenitasuk.

A M. avium ssp. aviumot ritkan izolaljak kdrnyezeti mintakbdl, talajbdl vagy
vizbdl, igy feltételezhetben a fertdzott gazdak tartjak fenn és terjesztik e kor-
okozdt. HEjLICEK és TREML (9) vizsgéalatai szerint ez egyes madarfajok eltérd fogé-
konysagot mutatnak ezen kérokozéra: a hazityuk, a facan és a hazi veréb a leg-
érzékenyebb, mig példaul a vetési varju a legellenéallébbak csoportjaba tartozik.
A kUlonbozd hazi és vadon él16 madarfajok mellett azonban kimutattak mar M.
avium ssp. aviumot szarvasmarhakbdl, lovakbdl, sertésekbdl és egyéb hazi és
vadon éI6 eml8sokbdl is. FRIEND és FrRansoN (7) a lehetséges gazdafajok érzé-
kenységét vizsgalva megallapitottak, hogy mig a madarak, sertések és nyulak
igen fogékonyak a kérokozéra, addig a kutyak, macskak és az ember klilondsen
ellenalldak. Molekularis biolégiai tulajdonsagait tekintve 1S901-es és 1S1245-0s
inzerciés elemeket tartalmaz, amelyek segitik az alfaj azonositasat (8, 11).

A »M. avium ssp. hominissuis” alfaj a legsikeresebb a gazdafajon kivuli tGlélés
tekintetében. Kimutattak mar talajbdl, porbdl, takarméanybdl, de a legfontosabb
a természetes és vezetékes vizekben vald jelenléte, aminek kdszonhetden szinte
lehetetlen megvédeni az allatokat és az embert ettdl a kérokozotdl. Ez az alfaj
tartalmazza az 1S1245-06s, de nem tartalmazza az I1S901-es inzercids elemet, igy
molekularis biolégiai mddszerrel kdnnyen identifikalhaté (12).

A M. avium ssp. silvaticum alfajrél van a legkevesebb ismeretiink, ami a specia-
lis tenyésztési igényeinek és nehézkes azonositasanak kbvetkezménye. Elséként
orvos galambbdl izoldltdk, de mint ahogy a neve is mutatja, gyakori vadon é16
allatokban is. A M. avium ssp. silvaticum és M. avium ssp. avium alfajok genomja
kozotti nagyfokl homogenitas miatt molekularis biolégiai médszerekkel sokaig
nem lehetett elklldniteni e két alfajt (17).

Hasonléan a M. avium ssp. paratuberculosis alfajhoz, ezen alfajok is képe-
sek immunoldgiai athangolddéas kovetkeztében fals pozitiv vagy kétes reakciot
kivaltani a tuberkulin-b&rprébaban, ami a gimdakoér-diagnosztika szempontjabél
kiemelkedd fontossagua (3).
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Mivel az elmilt hisz évben BENDE (4) és mtsai esetleird cikkén kivil nem
jelent meg kézlemény a M. avium ssp. paratuberculosis melletti M. avium alfajok
magyarorszagi eléfordulasardl, igy vizsgalataink célja az volt, hogy az elmdilt
években izolalt torzsek alapjan képet adjunk ezen M. avium alfajok hazai jelen-
l&étérdl, a korokozdk lehetséges gazdaspektrumardl és az okozott kdrképekrdl.

A mycobacterium-tenyésztést tampon-, bélsar-, vizelet-, punktadtum-, biopta-
tum-, szovet- és szervmintakbdl végeztlk, amelyek vagy tuberkulinpozitiv allatok
diagnosztikai mintai, vagy monitoringmintak, vagy kutatasi céllal vizsgalt mintak
voltak. A tenyésztést szerv- és szovetmintak esetén makroszképos kérbonctani
és mikroszkdpos kérszovettani vizsgalat elézte meg.

Homogenizalast kdvetden a mintakat 5%-o0s oxalsavval 15 percig dekontami-
naltuk, majd 10 percig 3000 xg-n végzett centrifugalassal koncentraltuk. A felll-
(sz0 elontését kovetden az Uledéket 2 ml steril foszfatpufferoldatban oldottuk
vissza, amellyel 2 mg/l mycobactin J (Synbiotics Europe, Lyon, Franciaorszag)
tartalmd Herrold’s és Middlebrook 7H11, Lowenstein-Jensen, piruvattal kiegé-
szitett Lowenstein-Jensen ferdeagarokat és Middlebrook 7H9 levestaptalajokat
(BD Difco, Hiedelberg, Németorszag) oltottunk be. A taptalajokat 2 hénapon at
37 °C-on inkubaltuk, és a baktériumndvekedést hetente vizsgaltuk megtekintés-
sel. A levestaptalajokat 4 hetente Ziehl-Neelsen- (ZN-) festéssel ellendriztik.

Minden gyanus tenyészetet megfestettlink ZN szerint, és a pozitiv mintakbdl
fézéssel és ultrahangos kezeléssel DNS-t vontunk ki molekularis bioldgiai vizs-
galatok céljara.

Az izolalt térzsek Mycobacterium avium (MAC) és Mycobacterium tuberculosis
komplexekbe (MTC) tartozasat WiLton és Cousins (21) multiplex PCR-rendszeré-
vel végeztik. A MAC-be tartozd torzsek esetén az egyes alfajok azonositasahoz
ALvarez (2) mbdszerével vizsgaltuk az 1S901 és 151245-3s inzercids elemek jelen-
étét vagy hianyat, majd elvégeztik a M. avium ssp. avium és M. avium ssp. sil-
vaticum alfajok elkilonitését RONAI és mtsai (16) modszerével.

2006 és 2015 kozott Osszesen 301 M. avium torzset izolaltunk, amelyek nem
bizonyultak M. avium ssp. paratuberculosisnak. A 290 térzson elvégzett (11 tor-
zset a tenyészetek szennyezettsége miatt nem tudtunk tovabbi vizsgalatokba
bevonni) molekularis bioldgiai vizsgalatok segitségével 140 torzset M. avium ssp.
aviumként, 87 térzset ,M. avium ssp. hominissuis”-ként és 63 torzset M. avium
ssp. silvaticumként azonositottunk (1. tdbldzat).

A M. avium ssp. avium torzseket kildonboz8 hazi, vad és allatkerti madar-
fajokbdl, valamint hazi és vadon él6 eml&sokbdl és egy varanuszbdl izolaltuk
(2. tdbldzat). A madarakban (1. dbra) és a varanuszban kivétel nélkdl Iattunk
makroszképos kdrbonctani elvaltozdsokat - leginkabb a majban és a lépben,
miliaris gbécok formajaban -, amelyek kdrszovettani vizsgalattal gimdkdrra jel-
lemzd felépitésl granulomaknak bizonyultak. Sertésekben a M. avium fert6zés
altalaban nem okoz klinikai tineteket, igy az elvaltozasok leggyakrabban vago-
hidi leletbdl ismerhetbk fel. Minden vizsgalt sertésmintaban talaltunk jellegzetes
elvaltozasokat, amelyek leginkdabb a bélfodri nyirokcsomokra korldtozédtak.
A nyirokcsomok altalaban mérsékelten megnagyobbodtak, és kifejezett gdcok
helyett inkdbb marvanyozott rajzolatot mutattak a metszési fellleten. A rokak-
ban és a gimszarvasokban nem taldltunk sem makroszkdépos, sem mikroszkdpos
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1. TABLAZAT. 2006-2015 kéz6tt Magyarorszdgon izoldlt Mycobacterium avium alfajok évenkénti megoszidsa
TABLE 1. [solation data of Mycobacterium avium subspecies in Hungary between 2006 and 2015

Osszes vizsgalt minta (db) 762 1259 1574 | 1290 = 1170 1301 998 1125 899 10378
Osszes pozitiv minta (db) 129 262 368 181 352 237 258 281 239 2307
Nem MA-pozitiv mintak (db) 108 187 198 65 220 132 174 174 145 1403
MA-pozitiv mintak (db) 21 75 170 116 132 105 84 107 94 904
MAP-pozitiv mintak (db) 13 28 118 82 109 76 43 64 70 603
MAA-pozitiv mintak (db) 6 23 22 27 8 16 23 9 6 140
MAH-pozitiv mintak (db) 1 17 25 5 12 3 3 10 1 87
MAS-pozitiv mintak (db) 0 0 3 2 3 10 15 23 7 63
Pozitivitas (%) 16,93 = 20,81 @ 23,38 | 14,03 30,09 @ 18,22 25,85 24,98 26,59 22,23
MA-pozitivitas (%) 16,28 | 28,63 | 46,20 | 64,09 @ 37,50 @ 44,30 @ 32,56 | 38,08 39,33 39,19
MAP-pozitivitas (%) 61,90 37,33 | 69,41 70,69 @ 82,58 72,38 51,19 | 59,81 | 74,47 66,70
MAA-pozitivitas (%) 28,57 30,67 12,94 23,28 6,06 1524 27,38 | 8,41 6,38 15,49
MAH-pozitivitas (%) 4,76 22,67 14,71 4,31 9,09 2,86 3,57 9,35 11,70 9,62
MAS-pozitivitas (%) 0,00 | 0,00 1,76 1,72 2,27 9,52 17,86 = 21,50 = 7,45 6,97

A tablazat felsé soraiban a 2006 és 2015 kdzott vizsgalt mintak szamat, az ezen belll Mycobacteriumok jelenlétére pozitiv
mintak szamat, a pozitiv mintakon beliil a Mycobacterium avium (MA) pozitiv mintak szamat, valamint a kiilénbéz8 Myco-
bacterium avium alfajokra (M. avium ssp. paratuberculosis: MAP, M. avium ssp. avium: MAA, ,M. avium ssp. hominissuis”:
MAH, M. avium ssp. silvaticum: MAS) pozitiv mintdk megoszlasat tintettik fel. Az alsé sorokban az 6sszes vizsgalt mintan
bellli pozitivitas, a pozitiv mintakon bellli Mycobacterium avium pozitivitas, valamint a Mycobacterium avium pozitivitason

belll a négy alfaj pozitivitasanak szazalékos aranya lathato

1. ABRA. Mycobacterium avium subsp. avium okozta elvdltozdsok tylk csontvelejében (1), galamb mdjdban (2), kacsa medi-
astinumdban (3), pulyka szivében (4), valamint tylk Iépében (5) és bélcsatorndjdban (6)
FIGURE 1. Tuberculotic lesions caused by Mycobacterium avium subsp. avium in chicken bone marrow (1), pigeon liver (2), duck medi-

astinum (3), turkey heart (4), and chicken spleen (5) and gut (6)
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2. TABLAZAT. Mycobacterium avium ssp. avium, yhominissuis” és silvaticum alfajok dllatfajonkénti megoszidsa

TABLE 2. Number of Mycobacterium avium ssp. avium, ’hominissuis’, and silvaticum subspecies isolates by species

of origin

Barat réce
FlUttyos réce
TGkés réce
Hazigalamb
Erdei fulesbagoly
Tragopan

Turaké

Tylak

Kacsa

Pulyka
Madarak 6sszesen

Alfajok szazalékos megoszlasa a
madarak kézott

Réka

Borz

Gimszarvas
Vaddisznd6

Muflon

Sertés
Szarvasmarha
Kutya

Eml&sbk 6sszesen

Alfajok szazalékos megoszlasa
az eml8sdk kdzott

Varanusz
Egyéb 6sszesen
Minddsszesen

Alfajok szazalékos megoszlasa

1 0 0 1
1 0 0 1
1 0 0 1
1 0 0 1
1 0 0 1
1 0 0 1
1 1 0 2
7 0 0 7
1 0 0 1
0 1 0 1
1 0 0 1
16 2 0 18
88,88% 11,12% 0% 100%
8 0 2 10
0 0 1 1
2 15 10 27
52 14 45 111
0 1 0 1
47 14 0 61
14 40 5 59
0 1 0 1
123 85 63 271
45,38% 31,36% 23,26% 100%
1 0 0 1
1 o] (o] 1
140 87 63 290
48,27% 30% 21,73% 100%

elvaltozasokat. A vaddiszndmintak fele-fele ardanyban, mig a szarvasmarhamin-
tak, habar mind tuberkulinpozitiv allatokbdl szarmaztak, csupan két esetben tar-
talmaztak elvaltozasokat.

A ,M. avium ssp. hominissuis” torzseket, egy-egy allatkerti pava és turakéd
kivételével emlds allatokbdl izolaltuk (vo. 2. tablazat). A kutyaesetrdl 2013-ban
BENDE és msai (4) részletesen beszamoltak. A muflon- és a sertésesetek szintén
jellegzetes kérbonctani és koérszovettani képet mutattak, a gimszarvasmintak
pedig mind negativak voltak. A vaddiszndmintak szintén fele-fele aranyban tar-
talmaztak elvaltozasokat, és a szarvasmarhak kozul itt is csupan kettSben voltak
makroszképos gécok. Erdekes azonban, hogy 5 trzset olyan szarvasmarhakbdl
izolaltunk, amelyek negativan reagaltak a tuberkulin-b&rprébaban.
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2. ABRA. Magyarorszdg egyes megyéibél izoldlt Mycobacterium avium ssp. avium (MAA),

»Mycobacterium avium ssp. hominissuis” (MAH) és Mycobacterium avium ssp. silvaticum (MAS) alfajok megoszldsa
FIGURE 2. Mycobacterium avium ssp. avium (MAA), '"Mycobacterium avium ssp. hominissuis’ (MAH) and Mycobacterium
avium ssp. silvaticum (MAS) subspecies isolates in Hungary by counties
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n=16
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Szabolcs-Szatmar-Bereg
n=>5

Hajdu-Bihar

. MAA n=140
Csongrad

n=27
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A M. avium ssp. silvaticum torzseket (vo. 2. tablazat) 6t - legeldn tartott, tuber-
kulin-bGrprébaban reagald, de kdrbonctani elvaltozasokat csak egy esetben
mutatd - szarvasmarha kivételével vadon éI6 allatokbdl izolaltunk. A borz- és a
rokamintak nem mutattak elvaltozasokat, de a gimszarvasok kozul 3 és a vad-
diszndk kozel fele igen.

»M. avium ssp. hominissuis” torzseket Fejér, mig M. avium ssp. avium torzseket
Tolna, N6grad és Heves megyék kivételével Magyarorszag minden mas terlleté-
rél izolaltunk, mig a M. avium ssp. silvaticum torzsek Bacs-Kiskun, Baranya, Bor-
sod-Abalj-Zemplén, Fejér, Gydr-Moson-Sopron, Heves, Komarom-Esztergom,
Pest, Somogy és Zala megyékbdl szarmaztak (2. dbra).

Habar a 2006 és 2015 kozott izolalt Mycobacterium-tdérzsekben mutatkozd kozel
40%-0s M. avium pozitivitas tébb mint 60%-a a M. avium subsp. paratuberculo-
sis fert6zésekbdl eredt, nem hagyhatjuk figyelmen kivil a M. avium ssp. avium,
»M. avium ssp. hominissuis” és M. avium ssp. silvaticum alfajokat sem (vo. 1.
tibldzat). Mindharom alfaj rendelkezik zoonotikus potenciallal, igy a fert8zott
allatok veszélyt jelenthetnek a gondozdkra, az allatorvosokra, a vadaszokra, vala-
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mint a vagoéhidi és hisizemi dolgozdkra (5). A M. avium ssp. silvaticumot dssze-
fliggésbe hoztak a Crohn-betegséggel (13), a ,M. avium ssp. hominissuis” és M.
avium ssp. avium alfajok pedig leginkdbb immunhianyos emberekben okoznak
megbetegedéseket (10, 19).

Magyarorszagon elséként szamolunk be M. avium ssp. avium, ,M. avium ssp.
hominissuis” és M. avium ssp. silvaticum térzsek el&forduldsardl kilonbozé hazi,
vadon @16 és allatkerti allatokban.

A bevezetett molekularis bioldgiai identifikdld mddszerek lehetdvé teszik a tor-
zsek gyors és pontos azonositasat, igy lehetéség nyilik az egyes alfajok elter-
jedtségének, gazdaspektrumanak és patogenitadsanak vizsgalatara.

A M. avium ssp. avium a madarak gimdkérjanak obligat patogén koérokozdja,
amit jol mutat, hogy madarakbdl szinte kizarélag ezt az alfajt izolaltuk. EmIGs
allatokban el6fordulasa dominalt rokaban, vaddiszndéban és sertésben is, és
O6sszességében a harom vizsgalt alfajba tarozd torzsek kozel 50%-at adta. A ,M.
avium ssp. hominissuis”-t altaldban gyakrabban izolaljak sertésekbdl (1), azonban
sajat vizsgalatainkban alulmaradt a M. avium ssp. aviummal szemben és csupan
gimszarvasban és szarvasmarhaban dominalt a jelenléte. Habar TURENNE 2007-es
dsszefoglalé cikkében még megkérddjelezte az alfaj valédisdgat (20), az elmult
években kozel annyi M. avium ssp. silvaticum torzset izolaltunk, mint ,M. avium
ssp. hominissuis”-t. Mivel ez az alfaj specialis tenyésztési korilményeket igényel,
izolalasahoz és identifikalasahoz kllonds figyelemre és tapasztalatra van szikség.

Osszességében elmondhaté, hogy a paratuberculosis alfaj mellett a M. avium
ssp. avium, ,M. avium ssp. hominissuis” és M. avium ssp. silvaticum alfajok is
rendszeresen izoldlhatok hazank egész terlletérdl szarmazd hazi és vadon él6
emlds és madarfajok mintaibdl egyarant. A kutya- és varanuszesetek felhivjak a
figyelmet a zoonotikus fertézések lehet8ségére, a vadon éI4 allatok pedig mint
rezervoarok tartjak fenn és terjesztik ezen kérokozdkat.

A szerz8k koszonetet mondanak DR. JANOSI SziLARDnak, DR. THUMA Akosnak és a
NEBIH ADI Bakterioldgiai, Kérbonctani és Szévettani, valamint Molekularis Biol6-
giai Laboratériumainak dolgozdinak. A vizsgalatok elvégzésében nyljtott segit-
séglkért kulon koszonet illeti SzoMBATINE BoDA ILDIKOt, SULE ZSUZSANNAL, NAGY
SANDORNEL, OTTINGER ERNSNEL és JuHASZ AGNESt, valamint az irodalmi hattéranyag
Osszeallitasaban nyUjtott segitségéért KOLES ERzZSEBETet.
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