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OSSZEFOGLALAS

Tanulmanyukban a szerzdk a neuronalis ceroid lipofuszcindzis (NCL) klinikai ké-
pét vizsgaltak nyolc beteg kapcsan. A tarolasi betegségek emberekben és al-
latokban 6rokletes médon kialakuld kérformak, amelyek gyakran idegrendszeri
tinetekkel jarnak. A rendellenesség alapja egy specifikus enzim hianya, vagy
nem megfelel6 mikddése, aminek kdvetkeztében a kdrformara jellemzé anyag-
cseretermékek halmozddnak fel a sejten belil. A staffordshire terrierekben je-
lentkezd neuronalis ceroid lipofuszcindzis viszonylag gyakori képvisel8je ennek
a betegség csoportnak. Mig a tarolasi betegségek nagy része mar gyakran fiatal
korban, akar rogton szlletés utan megnyilvanul, addig az NCL-nél az elsd nyil-
vanvald tlinetek csak feln6ttkorban jelennek meg lassan progredialé mozgasin-
koordinaciés zavarok képében.

SUMMARY

Background: Storage diseases are inherited neurodegenerative diseases which
affect humans and several animal species including dogs and cats. These di-
sorders are caused by deficient function or decreased activity of lysosomal en-
zymes and even defective transport of these enzymes or their substrates. These
diseases often manifest in different neurological signs in young pure breed ani-
mals and in most cases result in their premature death. Some forms of storage
diseases also exist with late-onset clinical signs. Neuronal ceroid lipofuscinosis
(NCL) is one of the most frequently seen lysosomal storage disorders that ma-
nifests in adulthood with progressive movement derangement.-

Objectives: Examine the clinical appearance of neuronal ceroid lipofuscinosis
in American Staffordshire Terriers.

Materials and Methods: Eight patients with clinical symptoms that were all
homozygous for NCL allele, justified by genetic test were selected to the study.
Symptoms were evaluated by clinical examination and/or detailed information
from the owners were collected.

Results and Discussion: The onset of signs in dogs examined was between 2
and 6 years of age. First signs were transient head tilt and uncoordinated mo-
vements, which occurred during walk and trot and worsened with excitement.
Later dysmetria, truncal ataxia, loss of balance, falling over to their sides were
seen. Progressive worsening of the movement ability of these dogs and on-
going loss of their ambulation capability usually lead to euthanasia well before
their life expectation. Supportive and supplementary treatments by the owners
did not result in improvement, maybe slowed the progression of the disease.
Specific newer therapies fromm human medicine (enzyme replacement therapy,
substrate deprivation therapy, bone marrow transplantation, stem cell therapy,
gene therapy) presumably will not get into the veterinary practice because of
their high costs. Currently the only solution of this disease would be the elimina-
tion of the mutant gene which could be achieved by stricter breeding practices.
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A tdbbnyire autoszomalis recessziv mddon 6roklédé lizoszomalis taroldsi be-
tegségek soran valamilyen veleszlletett enzimhidny miatt a posztmitotikus
sejtekben, pl. az idegsejtekben intermedier anyagcseretermékek halmozddnak
fel. Az esetek nagy részében egy bizonyos anyag intracellularis felhalmozddasa
all a betegség hatterében, mint pl. szfingolipidek, gangliozidok, mukopolisza-
charidok, glikoproteinek, amelyek az adott korképek elnevezését is adjak. Ezek
a betegségek visszafordithatatlan, tobbnyire gyorsan progredialé kérformak,
amelyek végul az allat elhullasédhoz vezetnek.

A human esetek aranya 6sszességében 1:5000; ill. 1:9000 az élve szlletett gye-
rekek kozott [1]. Allatorvosi terlileten nem all rendelkezésre hasonlé adat a taro-
lasi betegségek altalanos el6fordulasat tekintve.

Altalaban fiatal, egyéves kor alatti (kivétel: neuronalis ceroid lipofuscinosis,
globoidsejtes leukodystrophya), fajtatiszta allatokban jelentkeznek a tiinetek,
amelyek gyakran az idegrendszer zavart mikodésének kovetkezményei és a kl-
16nbdz8 betegségekben hasonld eltérésekben (pl. viselkedésvaltozds, demen-
cia, egyensllyzavar, k6rozés, ataxia, tremor, gorcsok, 14tasi zavarok, vaksag) nyil-
vanulnak meg.

A lizoszomalis tarolasi betegségek patomechanizmusa az endoszomalis-li-
zoszomalis rendszerhez kotddik, ahol a sejtanyagcsere-folyamatok dontd része
zajlik. Az endoplazmatikus retikulumban termelt enzimek - pl. nukleazok, lipa-
zok, karbohidrazok, proteazok - a lizoszémakba kerllnek, ahol tobbek koz6tt a
kilonbozo fehérjék, nukleinsavak, szfingolipidek a savas kozeg (pH 4-5) miatt,
vagy a bennik taldlhaté kllonb6z4s hidrolitikus enzimek kézrem(kodésével mak-
romolekuldkra hasadnak. Normalis korilmények soran az intracellularis anyagok,
mint pl. a membranelemek a lizoszémakban kerllnek lebontasra és innen jutnak
vissza az anyagcsere-folyamatokba. A tarolasi betegségeknél ezek az enzimati-
kus lebontéasi folyamatok 6roklott enzimkarosodéas, vagy az enzim teljes hianya
miatt zavart szenvednek. A lebontatlan szubsztratok kezdetben a lizoszéman
belll, majd a lizoszdma integritdsanak kadrosodéasa utan felhalmozdédnak a sejt-
ben és annak pusztuldsat okozzak [2].

A fukozidézis esetében az alfa-L-fukozidaz enzim hidanya miatt fukdéztartalmu
glikoproteinek, oligoszacharidok, glikézaminoglikanok halmozédnak fel az ideg-
rendszerben. ElsGsorban him angol springer spanielekben irtak le a betegséget,
6 és 12 hdonapos kor k6zott kezd8d§ tinetekkel, amelyek jellemz8en nyugtalan-
sag, félelem, hypermetria, propriocepciés zavarok. A kérkép az agy-, és gerinc-
velGidegek megvastagodasaval jar, ami fizikalis vizsgalat sordn némely esetben
tapinthatd [3]. Az ulnaris ideg megvastagodasa diagnosztikai szempontbdl 1é-
nyeges lehet [4]. Az elhullds altalaban 3-4 éves korban kdvetkezik be [3].

A ganglioziddzisnak két tipusa ismert, a GM1-gangliozidézis a béta-galaktozidaz
hianya miatt alakul ki, mig a GM2-ganglioziddzis a hexézaminidaz-A és -B hianya
miatt. A klinikai tinetek mar par hénapos korban megjelennek, kisagyi ataxia,
dysmetria, tremor, egyensulyzavar, nystagmus, para- és tetraplégia, latasi zava-
rok, és gércsrohamok formajaban. Altalaban hamar az allat elhulldsaval jarnak. A
GM1-ganglioziddzis tovabbi két tipusra oszthatd, az 1-es tipus a Norman-Lan-
ding-szindréma beagle-ben és keverékeiben, angol springer spanielben, eurdpai
rovidszarl és szidmi macskaban kerUlt leirasra. A 2-es tipust, a Derry-szindrémat
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sziami, korat, eurdpai révidszdrli macskaban és portugal vizikutyaban irtak le.
Klinikai tinetekben a két tipus hasonld, tremor, inkoordinacié, spasztikus para-
plégia és lataszavarok jelentkeztek ezeknél az allatoknal. A GM2-ganglioziddzis
3 tipusra oszthatd, az 1-es tipus, a Tay-Sachs-szindroma esetében a hexbézami-
nidaz-A hiany rovidszérl német vizslaban és japan spaniel kutyaban ataxia, in-
koordinacid, latasi rendellenesség és demencia jellegl tinetekkel jelentkezik.
A 2-es tipus, a Sanhoff-betegség eurdpai rovidszérii macskakban hexdzamini-
daz-A és -B enzimhiany miatt tremort, inkoordinaciot és spasztikus paraplegiat
okoz. A 3-as tipus a Bernheimer-Seitelberger-betegség [3, 5].

A globoidsejtes leukodisztrofia, mas néven Krabbe-betegség a macrophagok,
ill. mikroglia-sejtek tarolasi anyaggal telitett morfoldgiai képérdl kapta az elne-
vezést. A béta-galaktocerebroziddz hidnya miatt galaktozilszfingozin halmozé-
dik fel, ami erésen toxikus az oligodendrocitdkra és a Schwann-sejtekre, emi-
att szimmetrikusan megjelené myelinhlvely-degeneracié figyelheté meg. A
betegséget cairn terrierben, beagleben, west highland white terrierben, basset
houndban, uszkarban, torpe spiccben, ir szetterben, ausztral pasztorkutyaban és
eurdpai rovidszSrli macskakban irtak le. A tinetek 6 hetes és 4 éves kor kozott
jelennek meg, ugyanakkor egy 14 éves pomeraniai toérpe spiccben is leirtdk a be-
tegséget [4]. A klinikai tinetek mar altalaban a szlletés utan par héttel, hénappal
jelentkeznek legféképp gyengeség, kisagyi ataxia, ascendaldé bénulas, para- és
tetraplégia, izomelfajulas, izomsorvadas és személyiségvaltozasok formajaban.

A glikogendzis, a glikogéntarolasi betegség esetében a glikogén metabolizmusa
karosodott. Kutyakban és macskakban ritkan eléfordulé betegség, amely soran
glikogén halmozddik fel f6képp a majban, az izmokban és az idegrendszerben.
Az l.a tipus, a Gierke-koér, toy fajtdkban, klildndsen maltai selyemkutyakban ta-
lalhatd, amit a glukdz-6-foszfataz hidnya okoz. A Il. tipust, a Pompe-kért a savas
alfa-glikoziddz enzim hidnya okozza, ami hadzimacskaban és Lapland-kutyakban
ismert [3]. Altaldban mar 6 honapos korban megjelennek az elsé tliinetek, és ko-
rilbelll 2 éves korukra elhullanak az allatok. Progresszivizomgyengeség, gyakori
hanyas, regurgitacié, megaoesophagus, szivelégtelenség jellemzs a korképre. A
I1l. tipus, a Cori-korként is ismert betegség az amil-1,6-glikozidaz hianya, amely
német juhasz és akita kutyakban mar 2 hetes kortdl gyengeséget és majmeg-
nagyobbodas miatt hasi kiteltséget okoz. A IV. tipus, az Andersen-kor esetében
az 1,4-alfa-glikozidaz enzim hidnya norvég erdei macskakban okoz megbete-
gedést. Mar 5 honapos korban megjelenhetnek az elsd tlnetek, 14z, genera-
lizalt izomremegés és izomelhalas, nyllugras (bunny hopping), gyengeség és
szivizom-hypertrophia alakjaban. A VII. tipus angol springer spaniel kutyakban
ismert a foszfokindz enzim hidnya miatt kialakulé anaemia és izombéantalom
képében, idegrendszeri tinetek altalaban nem jelentkeznek [3, 5].

A glikoproteindzist, vagy Lafora-betegséget, amely glikoprotein felhalmozddas-
sal jar, egyéb fajtak mellett beagleben, basset houndban, uszkarban, térpe szal-
kas sz&rl tacskdban, ill. keverék kutyakban allapitottak meg. A betegséget az
Epm2b-gén mutacidja okozza, aminek a kdvetkezménye a szervezetben a Lafo-
ra-testek felhalmozddasa [6]. Ezek morfoldgiailag kerek, glikogént és mukopoli-
szacharidot tartalmazd testek, amik a kdzponti és periférias idegrendszerben, a
szivben, majban és izomban talalhatdak. A klinikai tinetek valtozatosak, demen-
cia, latasvesztés, ataxia, myoclonus, gorcsrohamok is jellemzdek sok esetben.
A tUnetek miatt ez a betegség autoszomalis recessziven 6roklddd myoclonus
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epilepsziaként is ismert. A torpe szalkas sz6rl tacskot [5] és beagle-t [7] kivéve a
betegség progndzisa kedvezbtlen.

A glUkocerebroziddsis, mas néven Gaucher-kér, ausztral selyemszdérl kutyakban
ismert. GlUkocerebrozidaz hiany miatt az idegsejtekben kis vakuélumok halmo-
zbédnak fel, ami sejtkarosodashoz vezet féként a thalamusban és a hippocam-
pusban. A klinikai tinetek 6 hénapos kor korill jelentkeznek inkoordinacidval, ta-
lajon tag allassal, merev jarassal és hypermetriaval [3, 5].

A mannozidézis esetén alfa-D-mannozidaz hianya miatt intralizoszomalis oligo-
szacharid halmozddik fel az agyvel8ben, a majban és a vesékben. A tlinetek 2 és
15 hdénapos kor kozott jelentkeznek el8szér. Perzsa macskakban a tlinetek koz-
vetlen szlletés utan jelennek meg, és az érintett allatok nem élik tll a 6 hénapos
kort [8]. Jellemzsb a rendellenes viselkedés, agresszid, demencia, ataxia, inkoor-
dinacid, tremor, [3, 5] emellett szaruhartya-elvaltozasok, majmegnagyobbodas,
thymusaplasia, inyhyperplasia, és policisztas vesék is megjelenhetnek [9].

Ujabban kutyakban is kimutattak hasonlé betegséget a béta-mannozidaz en-
zim zavara kovetkeztében, amely a kozponti és periférias idegrendszer myelini-
zaciés zavarat okozza a sejtekben felhalmoz6dd oligoszacharidok miatt. Az ideg-
sejteken kivUl koérszdvettani elvaltozadsokat taldltak a vesetubulusok hadmsejtje-
iben, a macrophagokban, a Iépben és a majban. Klinikai tUnetek k6zé tartozik a
jaraszavar, gyengeség és regurgitacio [10, 11].

A mukopoliszacharidézis (MPS) is tobb tipusba sorolhatd (I, II, IIA és B, VI, VI
tipus). A human gydgyaszatban mar 11 kulonboz8 enzimhidny miatt kialakuld
betegséget irtak le, amik kdzUl mindegyik autoszomalis recessziven 6rokldda,
kivéve az MPS Il, amely az X kromoszdmahoz kotott recessziv mutacid [12]. A
betegekben a glikozaminoglikdnok (mukopoliszacharidok) katabolizmusa nem
mUkodik megfelel8en, emiatt az anyagcseretermékek felhalmozdédnak az agy-
velében és a kotészdvetekben. Altaldban nagyobb mennyiségli glikézaminogli-
kan Urll a vizelettel, amely a betegség sz(révizsgalatara is alkalmas. Allatokban
tébbféle tipust is kimutattak mar. Az MPS I-betegséget révidszéri macskakban,
plott kopdban, rottweilerben, keverék kutyadban az alfa-L-iduronidaz hianya okoz-
za. A macskakban a korkép a pofa elvaltozasaval, szaruhartyahomallyal, szivzo-
rejjel, hatsotestfél-ataxiaval jar [3, 13, 14]. Az MPS |l az iduronat-szulfataz hianya
labrador retrieverben ismert. Az MPS IIIA sz3alkdsszdr( tacskdkban és Gj zélandi
huntaway kutyakban a heparadn-N-szulfatdz hidnya miatt alakul ki. Az MPS 1lIB
az alfa-N-glikézaminidaz hianya schipperke kutyakban kerilt leirdsra. Az MPS
VI macskakban, torpe schnauzer, toérpe pincser, chesapeake bay retriever kutyak-
ban az aril-szulfatdz B enzim hidnyaként ismert. Az MPS VIl révidszéri macskak-
ban, keverék és német juhasz kutyaban leirt béta-glikuronidaz hiany. A tinetek
a betegségcsoporton belll hasonldak, progressziv gorcskészséggel és a moto-
ros funkcié romlasaval jellemezhetdk. MPS | és MPS Vll-ben szenvedd kutyaknal
gyakrabban el&fordulhat portoszisztémas sont. MPS VIl kutyakban, ill. az MPS VI
macskakban okozhat olyan mérték( mellkasdeformitast, ami |égzési zavarokkal
jar. Epiphysealis dysplasia miatt a csigolyak 0sszendvése tapasztalhaté macska-
ban MPS | és VI esetében, ill. MPS VllI-tel diagnosztizalt macskakban és kutyak-
ban. Szivbillenty{, f6képp a mitralis billenty( megvastagodasa is elSfordul, ha-
bar nem minden MPS Vil-ben szenvedd kutyanal hallhaté szivzérej [12]. Erdekes
modon az MPS I-ben szenvedd macskakban nagy eséllyel alakul ki intracranialis
meningeoma [3].



1. TABLAZAT. Tdroldsi betegségek

TABLE 1. Storage diseases

Fukozidézis

Gangliozidbézis GM1
1.tipus (Norman-Land-
ing-szindréma)

Gangliozidézis GM1
2. tipus (Derry-szindréma)

Gangliozidbzis GM?2
1. tipus (Tay-Sachs-szindréma)

Ganglioziddzis GM?2
2. tipus (Sanhoff-betegség)

Gangliozid6zis GM?2
3. tipus (Bernheimer-
Seitelberger-betegség)

Globoidsejtes leukodisztrofia
(Krabbe-betegség)

Glikogenozis la. tipus
(Gierke-kér)

Glikogendzis Il. tipus
(Pompe-kér)

Glikogenézis Ill. tipus
(Cori-kér)

Glikogenézis IV. tipus
(Andersen-kér)

Glikogendzis VII. tipus

Glikoproteinézis
(Lafora-betegség)
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A szfingomielindzis, vagy Niemann-Pick-betegség emberi vonatkozasban hat
tipusra oszthatdé (A-F) az életkori megjelenés, a majmegnagyobbodas mértéke
és az idegrendszeri tlinetek slUlyossaga alapjan. Az A, C és D tipusokban jelent-
keznek idegrendszeri tinetek. Allatoknal a szfingomielinaz hiany sziami, balinéz
és egyéb macskakban, ill. uszkar és boxer kutyadkban kerilt leirdsra, ami ha-
sonlit a human Niemann-Pick A tipushoz. A membrannal kdrilvett intermedier
anyagcseretermékek az idegsejtekben, gliasejtekben és pericytakban felhalmo-
zbddva duzzadast és vakuolizaciéot okoznak, amely habos megjelenés( Niemann-
Pick-sejtek megjelenését eredményezi. TUnetként ataxiat, inkoordinaciét, hy-
permetriat, demenciat észleltek [3] (1. tdbldzat).

inkoordinacio,
Alfa-L-fukozidaz angol springer spaniel viselkedészavarok, diszfonia
(hangképzési zavar)

beagle keverék, angol springer
Béta-galaktozidaz spaniel, hazi macska, sziami

kisagyi ataxia, tremor,
macska

gorcsrohamok, para-,

P L. raplegia, lataszavarok
sziami, korat és hazi macska, ieiEpliEgE, EtEszeavaEre

Béta-galaktozidaz P
portugal vizikutya

P L rovidsz6érld német vizsla, japan ataxia, inkoordinacio,
Hexdzaminidaz A .. sz 2 . .
spaniel lataskarosodas, demencia
Hexbzaminidaz A hazi macska, korat macska, remegés, inkoordinacio,
és B japan spaniel, német pointer gorcsos paraplegia

ataxia, inkoordinacio,

Hex6zaminidaz A )
hypermetria

cairn és west highland white
terrier, beagle, ausztral pasztor-
kutya, torpe uszkar, basset
hound, ir szetter, torpe spicc,
hazimacska

ataxia, inkoordinacio,

remegés, paraparesis,
izomatréfia, hypermetria,

személyiség valtozas

Béta-galaktoce-
rebrozidaz

Glukoéz-6-foszfataz toy fajtak, maltai selyemkutya

izomgyengeség, hanyas, mega-
Alfa-glikozidaz lapland kutya hazimacska oesophagus,
szivelégtelenség

: : . ., S ) engeség,
Amil-glikozidaz német juhasz, akita .. gyeng 9 .
majmegnagyobbodas
) L , : orcsok, tremor, gyengeség, sziv
Alfa-glikozidaz norvég erdei macska 9 9Y Ag 9
hypertrophia
Foszfokinaz angol springer spaniel anémia, izombantalom
beagle, basset hound, uszkar, depresszié, demencia,
torpe szalkas szdrd tacsko, lataszavar, ataxia, myoclonus

keverék epilepszia
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Glikocerebrozidozis

(Gaucher-kér) Glukocerebrozidaz

Mannozidézis Alfa-mannozidaz

Mannozidézis Béta mannozidaz

Metakromatikus leukodisztréfia Arilszulfataz

Mukopoliszacharidézis |

. . . Alfa-id ida
(Hurler-Scheie-szindroma) a-iduronidaz

Mukopoliszacharidézis Il

(Hunter-szindréma) Iduronat-szulfataz

Mukopoliszacharidozis Il1A

- . . H an- Ifata
(Sanfilippo-szindréma) eparan-szulfataz

Mukopoliszacharidozis I111B
(Sanfilippo-szindréma)

Alfa-
glikézaminidaz

Mukopoliszachariddzis VI

: P Aril-szulfataz
(Maroteaux-Lamy-szindréma)

Mukopoliszacharidézis VII P . .
P Béta-gluk d
(Sly-betegség) éta-gllkuronidaz
N-acetilgliko-
zamin-1-
foszfotranszferaz

Mucolipiddzis Il

Szfingomielindzis

(Niemann-Pick-betegség) szfingomielinaz

ausztral selyemszdr( terrier

hazimacska, perzsa macska

kutya

macska

macska, keverék kutya, plott
kopd, rottweiler

labrador retriever

szalkasszdérl tacskd
Gj zélandi huntaway kutya

schipperke kutya

macska, torpe schnauzer, torpe
pincser, chesapeake bay
retriever, corgi

macska, keverék kutya, német
juhasz

macska

sziami, balinéz, hazimacska,
uszkar, boxer

ataxia, inkoordinacio,
hypermetria

ataxia, inkoordinacio,
remegés, agresszio, szervi elval-
tozasok

ataxia, gyengeség,
novekedésbeli
visszamaradottsag, regurgitacio,
szervi elvaltozasok

progressziv motoros
funckiézavarok, gorcsok, opist-
hotonus

pofa elvaltozas, cornea homaly,
motoros zavarok, csontdeformi-
tas

progressziv paraparesis

ataxia, tremor

csontdeformitasok, gorcsok,
motoros zavarok

csontdeformitasok, gorcsok,
motoros zavarok

ataxia, inkoordinacio,
hypermetria, demencia

A neuronalis ceroid (NCL-, CLN) olyan betegségcsoport, amelyben jellemz&en
lipopigmentek (ceroid és lipofuscin) halmozdédnak fel a test kllonboz8 szdve-
teiben. Embereknél ezt a csoportot Batten-kdrnak hivjak mig a feln&ttkorban
manifesztalddo format Kufs-betegségként emlitik.

Legaldbb 13 génen jelentkezhet mutéacié, amely a kérképet okozza [15]. Ku-
tyadk esetében, ha a 13 human génnel homoldg génhiba jelentkezik, akkor azt
NCL-kérnak tekintik. Abban az esetben, ha a neuroldgiai tinetek és a kdrszdvet-
tani kép NCL-re jellemzbek, de a betegségért felelds gént még nem azonosi-
tottak, addig a betegséget ,vélt” (putative) neuronalis ceroid lipofuszcindzisnak
ismerik el [15]. Morfoldgiailag mindegyikre jellemz8, hogy a Purkinje-sejtek ci-
toplazmajaban autofluoreszcens, PAS- és szudanfekete-pozitiv vakudlumok hal-
mozddnak fel, amelyek zsirolddszerekre rezisztensek [16].

New Hampshire juhokban végzett biokémiai vizsgalatok mutattak ki, hogy a ta-
rolt anyagok féként fehérjék és nem lipidek. A f6 alkotd a mitokondialis ATP-szin-
t4z c-alegység (subunit c) fehérjéje volt. Tovabbi kémiai vizsgalatok csecsem8k-
ben elSforduld NCL esetében kimutattdk, hogy a fé tarolt anyag a szfingolipid
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aktivator fehérje, szapozin A és D volt. Emiatt jelenleg 2 f6 csoportba soroljak az
emberi és allati ceroid lipofuszcindzisokat, annak alapjan, hogy kémiailag a f6 ta-
rolt fehérje subunit c vagy szapozin A és D [16]. A betegség embereken kivil sok
emldsben, pl. kutydban, macskaban, szarvasmarhaban, |6ban, juhban, egérben
és majomban is elSfordul. Kutyak esetében tobb mint 20 fajtaban és keverék
kutydkban is kimutattak [15]. KaTz és mtsai alapjan egy progressziv idegrendsze-
ri elvaltozdsokat mutatd kutyanal ceroid lipofuscinosis esetében, a kovetkezd
klinikai tunetek kozUll négynek kell teljestlinie: latdszavarok, viselkedésvaltozas
(agresszivitas), a tanult viselkedés elfelejtése, tremor, kisagyi ataxia, kognitiv és
motoros funkcié csokkenése, alvaszavarok, és gércsrohamok [15].

Az 6sszes ismert NCL-mutacié egy vagy két kutyafajtara specifikus, ezért a
genetikai tesztekkel nagy valészinlséggel megallapithatdé az adott betegség.
Kivételt képeznek a tacskdk és az ausztral juhaszkutyak, naluk ugyanis tébb ki-
16Nb6z6 mutacidt is talaltak.

SANDERS és mtsai 2010-ben irtak le egy 9 hénapos neuronalis ceroid lipofuszci-
nézisban szenvedd tacskd esetét. Az érintett kutyanal ataxia, gyengeség, latas-,
és viselkedészavarok voltak a tinetek. A retindban és az agy kéregéalloméanyaban
autofluoreszcens anyagok voltak jelen. Az agyszovetben a palmitoil-protein tio-
észterdaz-1 (PPT1) aktivitasa szignifikdnsan kisebb volt. Ennél a fenotipusnal egy
inszercids mutaciét mutattak ki, ami a PPT1-génen okozott korai stop codont
[17]. A PPT1-gén mutacidjat cane corso-ban is kimutattak [18].

2006-ban AwANO és mtsai 2 fiatal tacskéban neuronalis ceroid lipofuszcindzist ir-
tak le [19]. Az érintett allatok 9 hénapos kortdl mutattak tiineteket, és a betegség
gyors lefolydsa miatt 12 hdnapos korban elhullottak. TUneteik k6zé tartozott a
gyakori hanyas, tompultsag, ataxia, izomrangas, gorcsok és a 1atas elvesztése. A
korabban megtanult parancsok elfelejtése is a kognitiv romlasra utalt. A beteg-
ség végss stadiumahoz kozeledve viselkedészavarok is jelentkeztek, pl. hiperak-
tivitas, agresszid és ismétléds korozés. A szerz8k egy bazispar delécidjat azono-
sitottak, amely korai stop codont okozott a tripeptidil-peptidaz-1 (TPP1) génen.

Border colliekban leirt CLN5 esetén a klinikai tinetek megjelenésének ideje és
azok a sllyossaga nagy mértékben valtozik az egyedek kozott [20]. A tulajdo-
nosok beszamoldja alapjan a tinetek 15 hdnapos kor korul jelentkeznek és 28
hénapos kor eldtt altalaban elpusztulnak az allatok. lzgatottsag, hiperaktivitas,
agressziv viselkedés és gdorcsrohamok jellemzik. Ezek mellett ataxia, inkontinen-
cia és dysphagia is jelentkezik. A retindban felhalmozddé lipopigmentek miatt az
esetek nagy részében latadszavar tapasztalhatd [21]. A betegséget leirtdk ausztral
pasztorkutyaban [22], golden retrieverben [23] és egy keverék kutyaban is [24].

A betegség korullbelll 18 hénapos korban jelenik meg ausztral pasztorkutyakban.
Az érintett allatokban viselkedésvaltozas jelentkezik, extrém nyugtalansag és ide-
gesség formajaban. A motoros funkcié romlasanak egyértelmd tinetei a hyper-
metria, ataxia és gyengeség. A kutyak hallucinacid és latazavar jeleit mutatjak [25].

Kinai meztelen kutyaban [26] és csivavaban [27-29] irtdk le a betegséget, amely-
nek hatterében az MFSD8 (major facilitator superfamily domain containing 8)
gén hibaja all. A tinetek elsdsorban fokozatos latasvesztés, mentalis képességek
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csOkkenése, céltalan jarkalas, ataxia. Egy 2022-es kozlemény, 1009 csivava vizsga-
lata alapjan, Japanban a hordozdk aranyat egy 1,29%-nak talaltak [30].

A betegséget el3szor angol szetterben igazoltak [31]. Az érintett kutyak tlnet-
mentesen szlletnek, majd 1-2 éves korukban kezdenek megjelenni az elsé elté-
rések. A betegség gyors lefolydsa miatt altaldban 2 éves kor kdrnyékén elhullanak
a beteg allatok. A tinetek elsésorban latasi zavarok, kognitiv és motoros funkcid
romlasa és gorcsrohamok. A haldlhoz altaldban a betegség végsd stadiumaban
kezelhetetlenné valé gorcsrohamok vezetnek [21]. Ausztral pasztor keverékben
[32], alpesi tacskdkopdban [33], német pointerben [34] és salukiban [35] is leirtak
a betegséget.

Amerikai bulldogban igazoltdk a kdrképet [36]. A tiinetek altalanossagban 2 éves
kor korUl jelentkeznek, és a betegség lassu lefolyasa miatt mintegy 7 éves korig
élnek a betegek. A motoros koordinacid elvesztése, ataxia, hypermetria és szé-
les alapu allas a legnyilvanvaldébb tinet. Lataszavarrdl nem szamoltak be annak
ellenére, hogy a retina ganglionsejtjeiben raktarozott anyagok felhalmozdédasat
igazoltak [21].

Tibeti terrierben irtak le [37]. Az els$ tUnetek altalaban 4-6 éves kor kozott je-
lentkeznek enyhe idegrendszeri forméaban. A degeneracid eldre haladasaval vi-
selkedészavarok is megjelennek, mint pl. agresszié, nyugtalansag, idegesség.
Emellett tovabbi tinetek lehetnek az ataxia, lataszavar, kognitiv hanyatlas és
goércsrohamok. A mutaciét kimutattak ausztral pasztorkutyaban is [38]. Kérszo-
vettani metszetben nagy mennyiségl autofluoreszcens anyag felhalmozddasa
latszodik a kéregalloméanyban, a kisagyban és a retinaban [21].

A felndtt amerikai staffordshire terrier kutyakban jelentkezd ataxia hatterében
sokaig sllyos kisagykérgi abiotrophiat feltételeztek, amit késébb neuronalis ce-
roid lipofuscinosisként diagnosztizaltak. A legnyilvanvalébb tlinet a folyamato-
san progrediald ataxia, ami el8szor 3-5 éves kor koril jelentkezik. Lataszavarokat
nem jelentettek az érintett allatoknal, és a retindban sem fedeztek fel lipofus-
cin tarolast. Az agy tobb terilletén lipofuscin felhalmozddas figyelhetd meg, a
kisagyban atrofia és a Purkinje-sejtek elhaldsa latszik. OLBY és mtsai 2004-ben
63 érintett felndtt amerikai staffordshire terrier kutyaban jelentkezé kisagyi at-
réfia klinikai és szovettani jellemzdit vizsgaltak [39]. Ezeknél a kutyaknal a klini-
kai tinetek elsé megnyilvanuldsa viszonylag nagy kulonbséggel 18 hdnapos és
9 éves kor kdzott volt, de altalanossagban 4-6 éves kor korul kerlltek allator-
voshoz. A tUnet ataxia volt, ami botladozasban és a [épcsdzés nehézségeiben
jelentkezett. A betegség elGrehaladasaval a kutyak gyakran elvesztették egyen-
stUlyukat és felbuktak jaras kozben, fejrazas esetén hasonldan, allasban pedig
gyakran jelentkezett ferde fejtartas. A propriocepcid és a gerincvelGi reflexek
minden allatban normalisak voltak. A rutin vérvizsgalat eredményei nem mu-
tattak relevans eltérést. A szérum E-vitaminszintjét is vizsgaltak 11 kutya eseté-
ben, aminek alapjan kizartak, hogy E-vitaminhiany lenne az ataxia hatterében,
ugyanis az 6sszes vizsgalt kutya E-vitaminszintje a normalis tartoméanyban, vagy
afolott volt. A kdrszovettani vizsgalatok soran a kutatécsoport a kisagyban a Pur-
kinje-sejtek megfogyatkozasat figyelte meg, és azt is kimutattak, hogy a mara-
dék Purkinje-sejtek axonalis vége abnormalis volt [39]. ABITBOL és mtsai 0sszesen
138 francia és amerikai szarmazasU staffordshire terriert vizsgaltak, amelyek-
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nek mozgasszervi tineteik voltak. Az ataxia kezdetben iranyvaltasnal jelentkezd
egyensllyvesztésben, és |épcsdn jarasnal jelentkezett. Az érintett kutyak nagy
részében (70%) 3 és 5 éves kor kdzott mutatkoztak az ataxia elsd tinetei. A 138
diagnosztizalt kutya kozll 58 esetében az MRI-vizsgélatok soran szignifikans
kisagyi atrophiat fedeztek fel, amit a patoldgiai vizsgalatok is megerdsitettek. A
legfeltinébb kdrszdvettani eltérés ezekben a kutyakban is a Purkinje-sejtek el-
haldsa volt. A megmaradt Purkinje-sejtek citoplazmajaban PAS-, Luxol fast blue,
és szudanfekete-pozitivan fest8dd anyagok latszodtak. Az agy fehérallomanya, a
nyirokcsomaok és a |ép kdérszdvettanilag normalisak voltak az érintett kutyakban.
A tobbi NCL-ben szenvedd kutyaval ellentétben ezeknél az allatoknal nem talal-
tak degenerativ elvaltozast, vagy lipofuscinosist a retinaban [40].

2009-ben ABITBOL és mtsai azonositottak az arylsulfatase G génmutacié okoz-
ta neuronalis ceroid lipofuscinosist az amerikai staffordshire terrierekben [40].

Az aril-szulfataz G (ARSG) egy nagy, 17 szulfatazbdl allé csaldadba tartozik.
Ezek a szulfatazok katabolizaljak a szulfat-észterek hidrolizisét tébb szubszt-
rat, pl. a szteroidok, szénhidratok, glikolipidek és proteoglikdnok esetében. Az
ARSG-gén mutéacidjanak az NCL kialakuldsaban jatszott szerepe egy tobb 1épés-
bél 4116 mechanizmussal magyarazhaté. Kezdetben az ARSG-hidnyos idegsejtek
le nem bontott anyagokat halmoznak fel a lizoszomaikban, majd ezen lizoszo-
malis taroldsi anyagok felhalmozddéasa autophagiat idézhet eld, vagy a sejtek
kozti anyagaramlasban és a kalcium-anyagcserében torténhet médosulas, ami
jellemz8 masodlagos elvaltozas [40] (2. tabldzat).

2. TABLAZAT. Neurondlis ceroid lipofuszcinézis

TABLE 2. Neuronal ceroid lipofuscinosis

tacsko,

ataxia, gyengeség, latas-, és viselkedészavarok
cane corso

tompultsag, gyakori hanyas, ataxia, izomrangas, gorcsok,

tacsko ‘s P
latasvesztés

border collie,
ausztral pasztor,
golden retriever, keverék

izgatottsag, hiperaktivitas, agresszié, gorcsrohamok,
ataxia, inkontinencia, dysphagia, lataszavar

viselkedésvaltozas, nyugtalansag motoros funkcié romlas

ausztral pasztor ) ) ) PPN
hypermetria, ataxia, gyengeség, hallucinacio, latazavar

kinai meztelen kutya

) vaksag, kognitiv hanyatlas, céltalan jarkalas, ataxia
csivava

angol szetter
ausztral pasztor keverék,
saluki, német pointer,
alpesi tacskokopd

latasi zavarok, kognitiv és motoros funkcié romlasa,
gorcsrohamok

amerikai bulldog

tibeti terrier

motoros koordinacié elvesztése, ataxia, hypermetria

ataxia, lataszavar, viselkedés zavarok, kognitiv hanyatlas,

CLN1 PPT1
CLN2 TPP1
CLN5 CLN5
CLN6 CLN6
CLN7 MFSD8
CLN8 CLN8
CLN10 CTsD
CLN12 ATP13A2
ARSG

ARSG: arilszulfataz G
ATP13A2: ATP-az 13A2
CTSD: catepszin D

amerikai staffordshire terrier

ausztral pasztor gorcsrohamok

kisagyi ataxia

MFSD8: major facilitator superfamily domain containing 8

TPP1: tripeptidil-peptidazl

PPT: palmitoil protein tioészteraz1
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A kisallatok gybgyaszataban jelenleg nincs olyan terapia, amely alkalmazhatd
lenne a mindennapi praxisban. Az esetlegesen kialakulé gorcsrohamok miatt
antiepileptikumok adasa javasolt lehet tlineti kezelésre ezeknél az allatoknal.

A humanorvos-tudomanyban alkalmazott egyes maddszerek allatok esetében
is javitottak a klinikai tineteken. Emberekben az irdnyadd kezelés az enzimpotld
terapia (enzyme replacement therapy, ERT), ami az USA-ban az FDA 3altal j6va-
hagyott Gaucher-, Fabry-, és Pompe-kor, ill. a mucopoliszacharidézis I, Il, IV és
VI-os tipusaban. A terapia soran lizoszomalis enzimeket adnak iv. a betegeknek
hetente-kéthetente. A probléma ezzel a kezeléssel az id6 és anyagi vonzatok
mellett az, hogy a periféridsan bejutatott enzimek nem lépnek at a vér-agy ga-
ton, és emiatt a kdzponti idegrendszerben kialakuldé elvaltozasokat a kezelés
nem, vagy alig befolyasolja [41].

GlUkocerebrozidézis (Gaucher-kér) esetében emberekben pl. a csontvazrend-
szeri elvaltozasok okozzak a legnagyobb problémat, amik a korai diagnédzis fel-
allitdsa utan enzimpotld terapiaval megelézhetbek, ill. visszafordithatdak. Az
enzimet a paciensek periodikusan kapjak intravénasan, kilonboz8 dbézisokban.
Nagyon hatasosnak bizonyuld terapia, de tobb szdzezer dollarba kerll évente egy
paciens kezelése [42].

Neuronalis ceroid lipofuszcindzisban szenvedd torpe tacskdk esetében is vé-
geztek enzimpdtld terapiat, rekombinans human TPP1 fehérjét juttattak perio-
dikusan az agy-, és gerincveldi folyadékba (cerebrospinal fluid, CSF). Ennek ha-
tasara dramaian lelassult a kér lefolyasa, az idegrendszeri tinetek progresszidja,
és szignifikdnsan megndtt a varhatd élettartam [15].

Utébbi idében a génterapia és dssejt-transzplantacié lehetéségét is kutat-
jak. Hematopoetikus 8ssejt (haemopoetic stem cell transplantation, HSCT)
és csontvelé-transzplantacié (bone marrow transplantation, BMT) soran az
egészséges csontveld az enzimhidnyos paciens szervezetében folyamatos en-
zimpotlast eredményez. Tobbféle betegség esetében (MPS, leukodisztréfia, al-
fa-mannoziddzis, fucoziddzis, Gaucher-kér) is alkalmaztak ezeket a mdodszere-
ket valtozo sikerrel [41]. A hematopoetikus 8ssejt transzplantacid MPS | kutya-
modellekben csokkentette a legtobb szbvetben a tarolt anyagok mennyiségét
és lassitotta a betegség lefolyasat [8]. A transzplantacié problémai kozott a
graft vs host disease (GVHD) merUlhet fel, ill. a beavatkozast a klinikai tinetek
megjelenése elbtt kell elvégezni, hogy sikeresen befolyasolja a betegség lefo-
lydsat. Ugyan a csontvelS-transzplantacid allandd enzimpdtlast eredményez,
nem garantalja, hogy minden szervben megfeleld lesz az enzim mennyisége
[16].

Globoidsejtes leukodisztréfidban szenvedd csecsemdknél, még a tlnetek
megjelenése elStt a kdldokzsindrvér-transzplantacid javitott a myelinképzédé-
sen és a fejlédési folyamatokban, azonban a tinetek megjelenése utan ennek a
kezelésnek nem volt eredménye. Ossejt-transzplantacié még a betegség késéb-
bi szakaszaban is segitett a klinikai tinetek csbkkentésében, és a myelinhlUvely
degeneracibdjanak lassitasaban [42].

Génterapia soran a szervezetbe adenovirus-asszocialt (AAV), vagy lentivirus
(LV) technolégidval tudtdk a legsikeresebben a megfeleld géneket bejuttatni.
Mindamellett a virusvektorok nem lépik at a vér-agy gatat, ezért intraventricula-
ris, intraparenchymalis és intrathecalis injekcidkkal lehet elérni az idegrendszer-
ben a megfeleld vektorszintet [41]. A génterapia elénye, hogy nem szikséges a
szervezet Osszes sejtjére hatnia, hanem elegendd egy akkora sejtpopuléciéra,
amely megfelel6 mennyiségl hatékony enzimet tud termelni [9].

A szubsztratredukcids terapia (SRT) Iényege, hogy az el8allitds és a lebon-
tas kozotti egyensulyt visszaallitsa. Ez a terapia jelenleg kiemelt kutatasi téma,



MAGYAR ALLATORVOSOK LAPJA | 2023. MAJUS

és mar tobb betegség (Gaucher-, Fabry-, Niemann-Pick C-tipus, Tay-Sachs-kér)
esetében preklinikailag és klinikailag is sikeresnek bizonyul [41].

Vizsgalatunkban nyolc amerikai staffordshire terrier fajtaju kutya tlineteit érté-
keltik. A nyolc kutya mindegyikénél laboratériumi genetikai vizsgéalat igazolta,
hogy homozigdta formaban hordozzak az NCL-allélt. Két kutya a vizsgalat ide-
jén mar nem élt, esetlkben a tulajdonos kikérdezésével tortént az adatgydjtés.
A vizsgalt allatok az Allatorvostudomanyi Egyetem Belgydgyaszati Tanszékének
betegeibdl és kollégak beteganyagabdl szarmaztak. A tanulmanyba valb bevalo-
gatas minden esetben a tulajdonos hozzajarulasaval tortént.

A hematolégiai paramétereket Advia 2120i (Siemens, Minchen, Németorszag)
automataval, a biokémiai paramétereket Olympus AU400 automataval mérték
az Allatorvostudomanyi Egyetem Kérélettani Tanszékének laboratériumaban. Az
MRI-vizsgélat a Vetscan Kisallat Diagnosztika Kézpont 1,5 T Signa Explorer (Ge-
neral Electric Inc., Boston, MA, USA) gépén készUlt.

A tanulmanyba vont staffordshire terrier fajtajd kutyak életkora 5-9 év volt. Az
elsd tunetekre a tulajdonosok 2-6 éves kor kozott figyeltek fel.

A kutyak altalanos fizikalis vizsgalata soran egyik allatnal sem talaltunk kéros
elvaltozast. A karmok normalisan kopottak voltak, a labvégeken sérllés, horzsolas
nem volt jellemzd, egy-két esés kdvetkeztében kialakult fellletes sériléstdl elte-
kintve. A neurolbgiai értékelés soran a tudati allapotot és a viselkedést normalis-
nak értékeltik. Az agyidegek teriletén m(kddési kiesés nem volt tapasztalhaté.
A szag-, latasi és hangingerekre megfeleld mddon reagaltak. A fenyegetési reak-
cid, a pupillareflex, a palpebralis reflex kivalthatdé volt. Szemmozgéasokban eltérés
nem volt tapasztalhatd, spontan nystagmus egyik allatnal sem volt megfigyelhe-
t6. A bdr érzékenysége a pofatajékon, a kilsé halldjaratban és az orrnyalkahartyan
vizsgalva normalis volt, a pofa szimmetrikus volt, nyelni minden allat tudott. A
gerincveldi reflexeket vizsgalva jellemzden normoreflexia volt tapasztalhatd. A
korrekcid nehezen volt elbiradlhatd, ugyanis az elérehaladottabb allapotban 1évé
allatoknak nehéz megtartaniuk az egyensilyt harom labon. Vissza-visszatérd fer-
de fejtartast az 6sszes kutyanal valamilyen mértékben megfigyeltink. Jarasnal
valtozd mértékl dysmetria, négyvégtag és torzsi ataxia, idénként egyensdily el-
vesztése, oldalra borulas volt tapasztalhatd, kilondsen iranyvaltaskor, vagy ami-
kor valami elvonta a figyelmuket, oldalra figyeltek, vagy fordultak. A [épcsdn jarni
egyaltaldn nem, vagy csak segitséggel tudtak. Allasban jellemz8 volt a széles ala-
tdmasztas. A mozgas inditasa nehézkes akar poszturalis reakcio, akar akaratlagos
mozgas inicidldsa esetén. Fejrazaskor jellemz&en elvesztették egyensilyukat, el-
estek. Felallni tobbnyire segitséggel tudtak (3. tabldzat).

Azoknal az allatoknal, amelyeknél tortént vérvizsgalat, a rutin hematoldgia és
az alap biokémiai paraméterek nem mutattak szignifikans elvaltozast.

A 8. kutyardl késziult MRI-vizsgalat az oldalsé agykamrak enyhe, a negyedik
agykamra kbzepes tagulatat mutatta. A kisagy arborizaciéja normalis volt, a
kisagyi fissurak kifejezetten megszélesbedtek, elmélylltek voltak, ami sulyos
cerebellaris atrophidra/abiotrophiara utalt (1. és 2. dbra).

A tulajdonosok az érintett kutyak 2 és 6 éves kora kozott vettek észre el8szor
tineteket. ABITBOL és mtsai altal vizsgalt staffordhire terrierekben a klinikai ti-
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3. TABLAZAT. Neurondlis ceroid lipofuszcinézisban szenvedd amerikai staffordshire terrier kutydk tinetei

TABLE 3. Symptoms of American Staffordshire Terrier dogs with neuronal ceroid lipofuscinosis

. szUrkuletben lataszavarok, fie sz
1. kutya 2013 5 éves kor . ) felallas, jaras
egyensulyzavarok, elesés

kolyokkorban esetlen mozgas, bizony-

2. kut 2015.07.02. 3,5 ¢é k o PR : P jaras, futa
utya eves kor talan jaras, szédUlés, ferde fejtartas Jelresy T
2. kutya 2014 2 éves kor Jat’ek kOZbe.h’ zgatott allapotban h?tso jaték, futas
végtagok osszerendezetlen mozgasa
2010 . hirtelen jelentkezd ,lefagyas”, ferde PR
3. kut 5,5 k - . Ilas,
utya (eut.: 2018) eves kor fejtartas Ellieisn Jelies
, nyusziugras, oldalra tartas jaraskor, jaras, futas, evésnél, ivasnal
4. kutya 2012.02.20 6-7 éves kor p P ) .
futaskor boélogatdé remegés
6. kutya 2012.09.23 5 éves kor néha elesett jaték
2012.01.01 . e P 2z NP fiaz
7. kutya (eut.: 2019) kb. 3 évesen apr6 fejrangasok, végtag dobalas jaras, iranyvaltas

mindig is szédult, esések, szédiilés, hamarabb kifaradt futas, jaték, gyors hirtelen

8. kutya kb. 2011 i 2
jaraszavar mozgas

netek 3 és 5 éves kor kozott jelentkeztek el8szor [40], mas forrasok [39] alapjan 18
hénapos kortél 9 éves korig valtozhat az elsd tlinetek megjelenése. Esetlinkben
a vizsgalt allatok alapjan az elsd tinetek a neuronalis ceroid lipofuscinosisban
adtlagosan 4,5 éves korban tlntek fel.

Az allatok tobbségénél (5 kutya) a tinetek els8dlegesen jards kozben jelent-
keztek id8szakosan eléforduld ferde fejtartassal és jaték kozben megjelend hat-
s6 végtag ataxiaval.

Viselkedésbeli valtozast tobbnyire nem észleltek, de az egyik kutyanal (8. ku-
tya) az allapot romlasaval a kutya agresszidja is fokozdédott. Hasonld tapasztala-
tot OLBY és mtsai is megemlitenek [39].

Spontan és pozicionalis nystagmus elGfordulhat, és a fenyegetési reakcid ki-
esését is tapasztaltak egyes érintett egyedekben [39], a mivizsgalatunkban ezek
a tlinetek nem voltak jellemzdek.

Egy kutya (4. kutya) esetében 5 és fél éves korban egyik naprdl a méasikra hir-
telen jelentek meg a tUnetek: kotott, nehézkes mozgas, ferde fejtartas, Ures
tekintet. Ezek a drasztikus tinetek ugyan javultak, de par év muilva, a betegség
progresszidja miatt az allat eutanaziaja mellett dontdttek. Tobb tulajdonos utd-
lag visszatekintve Ggy itélte meg, hogy a kutyaja mindig is instabilan mozgott.
Az egyik 5 éves kutya (1. kutya) esetében szirklletben jelentkezd latdsproblé-
makrél szamoltak be, ilyenkor nekiment oszlopoknak, megbillent, elddlt. Ennél
az allatnal nem tortént alapos szemészeti kivizsgalas, ugyanakkor a szakiroda-
lom alapjan a staffordshire terrierekben elGforduld ceroid lipofuscinosis eseté-
ben még nem irtak le a retindban lipofuscin felhalmozédast.

Mindegyik allat esetében allas, jaras, futas és jaték kozben jelentettek tinete-
ket, nyugalmi allapotban nem vettek észre remegést, vagy egyéb rendellenessé-
get. Az esetek nagyobb részénél a tulajdonosok szerint izgatottsagra fokozédtak
a tunetek.

A betegségben szenvedd kutyadkban kisagyi eredet( ataxia tapasztalhatd,
amelyre jellemz8 a megtartott eré mellett mind a négy végtagra kiterjedd,
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1. ABRA. Neurondlis ceroid lipofusz-
cinézisban szenvedd kutya szagittdlis Sag 12 FSE
T2-sllyozott agyi MRI felvétele

Kisagyi atrophiara jellemzden megszé-
lesbedett kisagyi fissurak lathatok a
negyedik agykamra kbzepes tagulata
(nyil) mellett

FIGURE 1. Sagittal T2-weighted
brain MRI of a dog with neuronal ceroid
lipofuscinosis

Reduced cerebellar size and increased
fluid filled spaces between the
cerebellar folia can be seen, which is
consequent with cerebellar atrophy,
near the moderate increase of fourth
ventricle (arrow)

2. ABRA. Egészséges kutya szagittdlis
T2-sllyozott agyi MRI-felvétele

FIGURE 2. Sagittal T2-weighted brain
MRI of a normal dog

akar elesésig fokozddd bizonytalan jaras, késleltetett 1épésinditas, hypermet-
ria, tilkompenzalt mozdulatok. A fej mozgatasakor sem tudjak megfeleléen
bemérni a tavolsagot, ezért eldfordul, hogy etetéskor oda-odaverik az orrukat
a tal aljahoz. A betegség el6rehaladasaval annyira karosodik a finomabb mo-
toros mozgas, hogy a kutyadk sokszor csak segitséggel tudnak enni, vagyis a
gazda tamasztja a kutyat és tartja a fejét, hogy csdokkentse a fej hypermetrias
mozgasat.

A képalkotd eljarasok kozul elsGsorban az MRI-vizsgalat lehet informativ, ahol
kisagyi atrophia jelei: a kisagyi fissurak megszélesbedése, mélyiulése l4thatd.

A diagndzis megszlletése utadn a legtdobb kutya rendszeresen valamilyen vi-
tamintartalmu, ill. az idegrendszer mikodését tamogatd taplalékkiegészitsd ké-
szitményt kapott. A tulajdonosok beszamoldja alapjan ezek nem valtoztattak
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jelentésen a betegség lefolyasan, bar 1-2 allatnal Ggy gondoltak, hogy a kezelés
egy kicsit lassitotta a progresszidt. A 3. kutya esetében a diagndzis utan aku-
punktlras kezelést prébaltak ki, ami elmondasuk alapjan egy ideig javitott a ti-
neteken. Az 5. kutya meglehetdsen elérehaladott allapotd, a tulajdonosok ennek
ellenére egy specialis ham segitségével rendszeresen hordtak Uszni. Vélemé-
nylk szerint az Uszasterapiak utan rovid idére javultak a kutya tinetei. A 8. kutya
tulajdonosai tobbféle terapiat is kiprobaltak. Eimondasuk szerint a biorezonan-
cias kezelések segitettek a legtobbet az allatukon.

A bizonyitékon alapulé terapiak (enzimpdtlé terapia, 8ssejt-transzplantacio,
génterapia, szubsztratredukcids terapia) az orvostudomanyban is csupan az
utébbi években kutatott lehetdségek. Az érintett emberek esetében ezen tera-
piak hatékonysaganak a korai diagndzis az alapja, ugyanis tobbséglk csak akkor
hatdsos, ha még a visszafordithatatlan elvaltozasok megjelenése elstt alkal-
mazzak. Emellett a terapidk anyagi vonzata az emberek kezelésében is nagy
szerepet jatszik, ami miatt az allatorvostudomanyban valészinlileg még hosszu
ideig nem fognak teret nyerni.

A nyolc kutyabdl harom 7-8 éves koraban euthanasiara kerilt a tinetek sllyos-
bodasa miatt.

Mivel a betegség ordkletes, és nincs réd hatékony gydbgymaod sem, a tudatos
tenyésztés, szigorl genetikai szelekcid és a megfeleld kdvetkezetes jogi hattér
adhatna lehet8séget a betegséget hordozd allél ritkitasara. A genetikai teszt,
amely lehetdvé teszi a pontos diagndzist és a hordozok kisz(rését is, erre meg-
feleld eszkozt jelent. Torténtek mar 1épések a szelekcié érdekében. A Magyaror-
szagi Amerikai Staffordshire Terrier Egyestlet (MASTAFF) el8irja a genetikai vizs-
galatot és tenyésztési programjaban 2015. januar 1.-t8l tenyésztésbe vételre csak
cerebellaris ataxidra mentes/clear és a hordozd/carrier vehetd, viszont a kdlykok
terheltsége miatt hordozé-hordozdval nem tenyészthetd [43] ez azonban az al-
lomany mentesitéséhez nem elegendd.

Méra Eurépaban és Amerikaban is sok az érintett egyed, és sikerilt a mutéacid
megjelenését visszavezetni egy 1950-es években élt kutydhoz [39]. Pontos ma-
gyarorszagi adatok hidnyaban a betegség eléfordulasat, kilondsképpen pedig a
hordozdk ardnyat nehéz megbecsilini, de a klinikai tapasztalat alapjan sejthetd,
hogy ez az egyik leggyakoribb ismert, és genetikai teszttel diagnosztizalhaté
tarolasi betegség kutyakban. 1990 és 1998 kozott Amerikaban a fajta regisztralt
egyedei kdz6tt a betegség prevalenciajat 1:400-ra becsiulték [39]. Fontos megje-
gyezni, hogy mivel genetikai teszt csak az utébbi néhany évben érhetd el, ezeket
a betegeket elsGsorban tlineteik alapjan diagnosztizaltak. Mara azonban, amikor
genetikai teszt is elérhetd, azonban adatvédelmi megfontoldsok miatt egyes
laboratériumok elzarkéznak még a tudomanyos céll, anonim adatszolgaltatas
elél is, igy a jelenlegi magyar adatokat még megbecsilni sem tudjuk. ABITBOL és
mtsai franciaorszagi és az USA-beli amerikai staffordshire terrier populacié ge-
netikai hatterét vizsgalva egészséges kutyak 50%-at taldltak hordozénak 2009-
es vizsgalatukban [40].

1. A neuronalis ceroid lipofuszcindzis olyan, lassan progredialé betegség, amely
az érintett allat szdmara sllyos kdovetkezményekkel jar, és jellemzden csok-
kenti az életkilatasait, mivel sok esetben a jaraszavar olyan mértéket olt, hogy
emiatt euthanasiara kerdl sor.

2. Amerikai staffordshire terrierben cerebellaris ataxia jelentkezése esetén gon-
dolni kell a betegségre, amely egyszerlien elérhets genetikai teszttel igazol-
haté.

3. A betegségre nincs hatékony gyégymod.
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4. A tinetek késGi megjelenése miatt el6fordul, hogy mire kiderll a betegség,
addigra mar utddaikra is orokitették az allatok a hibas allélt.

5. A betegség megfékezésére a kovetkezetes genetikai szelekcid lenne alkalmas.
Ehhez ki kellene zarni a tenyésztésbdl a hordozé egyedeket is. Meg kellene
hozni az ehhez szikséges adminisztrativ [épéseket (kdtelezd sz(irés, szabaly
alkotéas, ellendrzés, referencia laboratdrium, laboratériumi adatszolgaltatas

stb.).

6. Tajékoztatni kell az ebtartd nagykdzonséget a betegségrdl, hogy a kutya meg-
vasarlasa elbtt tdjékozddjanak a mentességérdl.

7. Kivanatos lenne a menhelyi, vagy mas ismeretlen hatterl kutyakat szUrni,
ennek hianyaban pedig ivartalanitani.

K6szdndm DR. KEREKES ZoLTANNak az MRI-felvételekben nyUjtott segitségét, to-
vabba DR. TERECSKEI JupITnak és DR. PAzMANY BELAnak és a beteganyaghoz vald
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