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R¥VIDĉT£SEK JEGYZ£KE 

 

ABC (avidin-biotin complex): avidin-biotin komplex 

AI (avian influenza): mad§rinfluenza 

AIV (avian influenza virus): mad§rinfluenza v²rus 

ANOVA (analysis of variance): varianciaanal²zis 

BALT (bronchus associated lymphoid tissue): bronchus asszoci§lt lymphoid szºvet 

CLM (Cumulative Link Model): kummulat²v link model 

CR (continuation ratio): continuation ratio (magyar elnevez®se nem ismert) 

DPI (day post infection): r§fertŖz®s ut§ni nap 

ELISA (enz²me-linked immunosorbent assey): enzimhez kapcsolt immunszorbens teszt 

FISH: fluoreszcens in situ hibridiz§ci· 

H vagy HA: hemaglutinin 

HE: hematoxilin-eozin 

HP (highly pathogenic): magas patogenit§s¼ 

HPAI (V) (highly pathogenic avian influenza [virus]): magas patogenit§s¼ mad§rinfluenza (v²rus) 

IB (V) (infectious bronchitis [virus]): fertŖzŖ bronchitis (v²rus) 

IH (C): immunhisztok®mia 

IN&IT: intranasal ®s intratracheal r§fertŖz®si m·d 

ISH: in situ hibridiz§ci· 

IV: intrav®n§s r§fertŖz®si m·d 

LP (low pathogenic): alacsony patogenit§s¼ 

LPAI (V) (low pathogenic avian influenza [virus]): alacsony patogenit§s¼ mad§rinfleunza (v²rus) 

LSD (Least Significant Difference): Fisher-f®le egzakt teszt, legkev®sb® szignifik§ns k¿lºnbs®g 

statisztikai teszt 

N, vagy NA: neuraminid§z 

OIE (World Organisation for Animal Health [kor§bban: Office International des £pizooties]): 

Nemzetkºzi Ćllatj§rv§ny¿gyi Hivatal 

OR (odds ratio): es®lyh§nyados 

PCR (polymerase chain reaction): polimer§z l§ncreakci· 

qRRT-PCR (quantitative real time reverse transcriptase polimerase chain reaction): kvantitat²v, val·s 

idejŤ reverz transzkripci·t kºvetŖ polimer§z l§ncreakci· 

RNS (RNA): ribonukleinsav 

RRT-PCR (real time reverse transcriptase polimerase chain reaction): val·s idejŤ reverz transzkripci·t 

kºvetŖ polimer§z l§ncreakci· 
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1. ¥SSZEFOGLALĆS 

 

A H9N2 alt²pus¼ alacsony patogenit§s¼ mad§rinfluenza-v²rus (LPAIV) a baromfi sz®les kºrben elterjedt 

k·rokoz·ja, amely az embert is megfertŖzheti. Vil§gszerte elterjedt, end®mi§s a Kºzel-Keleten, £szak-

Afrik§ban ®s Ćzsi§ban. A v²rusfertŖz®sek jellemz®se ºsszetett folyamat, amely klinikai, patol·giai ®s 

virol·giai vizsg§latokat foglal mag§ban. 

Tanulm§nyom c®lja az volt, hogy megvizsg§ljuk: (i) a k¿lºnbºzŖ fºldrajzi r®gi·kb·l izol§lt H9N2 

v²rusok virulenci§j§t; (ii) a k¿lºnbºzŖ r§fertŖz®si m·dok (intranaz§lis&intratrache§lis, IN&IT ®s 

intrav®n§s, IV) k·rfejlŖd®sre gyakorolt hat§s§t ®s (iii) a fertŖzŖ bronchitis v²russal (IBV) val· egy¿ttes 

fertŖz®s lehets®ges hat§s§t. K¿lºnbºzŖ m·dszereket alkalmaztunk a G1 sublineage-ba tartoz· H9N2 

tºrzsek jellemz®s®re, melyeket Marokk·ban, Egyiptomban ®s Sza¼d-Ar§bi§ban telepi fertŖz®sekbŖl 

izol§ltak. 

Huszonegy napos brojlercsirk®ket fertŖzt¿nk r§ a fenti h§rom H9N2 v²rustºrzzsel IN&IT-vel, m²g az 

egyik tºrzs (ĂAò tºrzs = Szaud-Ar§biai = Kºzel-Kelet 1. tºrzs) seg²ts®g®vel vizsg§ltuk a k¿lºnbºzŖ 

fertŖz®si m·dok (azaz IN&IT vs. IV) hat§s§t, illetve a nefropatog®n IBV-vel val· egy¿ttes fertŖz®st. A 

kontrollcsoportot foszf§ttal pufferelt s·oldattal (PBS) kezelt¿k ugyanazon a r§fertŖz®si m·don. A 

madarakat a fertŖz®st kºvetŖ 11 napon kereszt¿l (dpi) megfigyelt¿k, a csoport egy r®sz®t az 5. dpi-n ï a 

fertŖz®s akut f§zis§ban- a m§sik r®sz®t pedig a 11. dpi-n ï a fertŖz®s id¿lt f§zis§ban- extermin§ltuk ®s 

vizsg§ltuk. A k·rfejlŖd®st a klinikai t¿netek, a patol·giai ®s szºvettani elv§ltoz§sok s¼lyoss§ga, az 

immunhisztok®miai fest®ssel (IHC) l§that·v§ tett v²rusantig®n-mennyis®g, valamint a v²rus RNS szemi-

kvantitat²v RT-PCR seg²ts®g®vel tºrt®nŖ kimutat§sa alapj§n ®rt®kelt¿k. 

Munk§m sor§n azIHC fest®si elj§r§st a H9N2 v²rusra adapt§ltuk, amely lehetŖv® tette az antig®nterhel®s 

egyszerŤbb ®s pontosabb ®rt®kel®s®t ®s pontoz§s§t. Az §ltalunk javasolt IHC protokoll legfontosabb 

jellemzŖi a kºvetkezŖk voltak: (i) a DAB (diamino-benzidin) helyett AEC-t (3-amino-9-etil-karbazol) 

haszn§ltunk kromog®nk®nt; ®s (ii) avidin-biotin komplexek helyett monoklon§lis elsŖdleges ®s 

peroxid§zzal jelºlt anti-eg®r m§sodlagos ellenanyagokkal indirekt k®tl®pcsŖs immunreakci·it 

haszn§ltunk. A mad§rinfluenza-v²rus antig®n vºrºs sz²nreakci·k®nt jelenik meg az ®rintett sejtek 

sejtmagj§ban, de a szervtŖl f¿ggŖen citoplazm§ban is azonos²that·. A statisztikai elemz®shez egy 

fejlettebb ®s kifinomultabb statisztikai m·dszert, azaz ordin§lis v§ltoz·khoz igaz²tott regresszi·s 

modelleket alkalmaztunk, amelyet a kor§bbi influenza-kutat§sokban nem haszn§ltak. 

A kontroll csoportban a vizsg§lat sor§n sem klinikai t¿neteket, sem patol·giai vagy szºvettani 

elv§ltoz§sokat nem ®szlelt¿nk, valamint az IHC- ®s PCR-vizsg§latok nem mutatt§k ki az LPAIV-

fertŖz®s jeleit. 

Ćltal§ban l®gzŖszervi t¿neteket, azaz szºrtyºg®st, gurgul§z§st, t¿sszºg®st, zih§l§st ®s esetenk®nt 

k¿lºnbºzŖ s¼lyoss§gi fok¼ neh®zl®gz®st figyelt¿nk meg a legtºbb r§fertŖzºtt mad§rn§l 3-11 dpi kºzºtt, 

f¿ggetlen¿l a v²rustºrzstŖl, a fertŖz®s m·dj§t·l vagy az IBV-vel val· t§rsfertŖz®stŖl. A k¿lºnbºzŖ 
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csoportokban az elhull§si ar§ny 0% ®s 22% kºzºtt v§ltozott, azonban ez a jelentŖsnek l§tsz· k¿lºnbs®g 

statisztikailag nem bizonyult szignifik§nsnak, val·sz²nŤleg az alacsony mintasz§m miatt. 

A r§fertŖzºtt madarak l®gcsºv®ben, l®gzs§kj§ban ®s t¿dej®ben enyhe hiper®mia ®s pang§s volt 

megfigyelhetŖ, ®s n®h§ny esetben fibrines exsud§tumot tal§ltunk a bifurk§ci·n§l. A l®gcsŖben, a 

t¿dŖben ®s a ves®ben szºvettani elv§ltoz§sokat figyelt¿nk meg, m²g a l®pben, a hasny§lmirigyben ®s az 

agyvelŖben egyetlen csirke eset®ben sem tal§ltunk elv§ltoz§st. 

Az 5. napon a mint§k 30-50%-§ban IHC-vel kimutattuk a v²rusantig®nt a l®gutakban ®s a ves®ben. A 

11. napon nem ®szlelt¿nk IHC-jelet, ami a v²russzaporod§s le§ll§s§t jelzi. A k¿lºnbºzŖ H9N2 

v²rustºrzsek kºzºtt a v²rusantig®n expresszi·j§ban enyhe k¿lºnbs®geket tal§ltunk, de a magas 

patogenit§s¼ mad§rinfluenz§val (HPAI) ellent®tben, az agyvelŖben ®s a hasny§lmirigyben nem 

mutattunk ki v²rusantig®nt. 

A v²rus¿r²t®st PCR seg²ts®g®vel ®rt®kelt¿k az 5. ®s 11. dpi-n vett oronaz§lis ®s kloak§lis tamponokb·l. 

Az 5. dpi-n az oronaz§lis ¼ton egy kiv®tel®vel valamennyi csirke ¿r²tette a v²rust, azonban a 11. dpi-n 

ez jelentŖsen csºkkent, a csoportok kºzºtt nagy k¿lºnbs®gekkel. A tºrzsek PCR-rel k¿lºnbºzŖ 

m®rt®kben voltak kimutathat·ak a l®gutakban az 5. ®s a 11. dpi-n. A v²rus RNS csak az 5. dpi-n volt 

esetenk®nt jelen a ves®ben ®s a l®pben. 

Minden vizsg§lt H9N2 tºrzs l®g¼ti ®s h¼gy¼ti tropizmust mutatott, f¿ggetlen¿l a r§fertŖz®s m·dj§t·l 

vagy az IBV-vel val· t§rsfertŖz®stŖl. A h§rom izol§tum kºzºtt egy®rtelmŤ k¿lºnbs®g mutatkozott: az 

£szak-Afrik§b·l sz§rmaz· tºrzs szignifik§nsan virulensebbnek bizonyult, mint az egyiptomi ®s a sza¼d-

ar§biai, amelyek nem mutattak l®nyeges k¿lºnbs®get. A k¿lºnbºzŖ diagnosztikai m·dszerek 

ºsszehasonl²t§sa szignifik§ns, de m®rs®kelt korrel§ci·t mutatott, ellentmond§sos eredm®nyek n®lk¿l. Az 

§ltalunk m·dos²tott IHC-t a H9N2 LPAIV fertŖz®sek jellemz®s®re szolg§l· m·dszertan informat²v, 

l§tv§nyos, j·l b²r§lhat· eszkºz®nek, az ¼jonnan alkalmazott statisztikai elemz®st pedig a finomabb 

k¿lºnbs®gek kvantitat²v ®rt®kel®s®t lehetŖv® tevŖ m·dszernek tekinthetj¿k. 

 

SUMMARY  

 

The H9N2 subtype of low-pathogenic avian influenza viruses (LPAIV) is a widespread pathogen of 

poultry that can also infect humans. It is apparent worldwide and is endemic in the Middle East, North 

Africa and Asia. The characterization of viral infections is a complex process, involving clinical, 

pathological, and virological investigations. 

The aim of my study was to investigate the virulence of H9N2 viruses (i) isolated from different 

geographical regions (Middle East and North Africa); (ii) the potential effect of different inoculation 

routes (intranasal&intratracheal, IN&IT and intravenous, IV) and (iii) the potential effect of co-infection 

with Infectious Bronchitis Virus (IBV). Different methods were used for characterization of the H9N2 

strains, which belonged to the G1 sublineage and were recently isolated from field infections in 

Morocco, Egypt and Saudi-Arabia. 
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Twenty-one-day-old broiler chickens were inoculated with the above mentioned three different strains 

of H9N2 virus by IN&IT, while one of those strains (ĂAò strain=Saud-Arabian = Middle-East 1. strain) 

was used to investigate the effect of different infection routes (i.e, IN&IT vs IV) or co-infected with 

nephropathogenic IBV. The control group received phosphate-buffered saline (PBS) by the same route 

of application. The birds were observed daily for 11 days post infection (dpi), some of them (in each 

group) were euthanised on dpi 5 to examine the acute phase of infection and the rest were exterminated 

on dpi 11. Pathogenicity was evaluated based on clinical signs, gross pathological and histopathological 

lesions, viral antigen load assessed by immunohistochemistry staining (IHC), and semi-quantitative 

detection of the genetic material by real-time PCR. 

During my work, we adapted theIHC technique to the H9N2 virus for detection of viral antigen in 

different tissues, which allowed an easier and more precise assessment and scoring of the antigen load. 

The key features of our suggested IHC protocol were: (i) DAB (diamino-benzidine) was substituted with 

AEC (3-amino-9-ethyl carbazole) as chromogen; and (ii) indirect two-step immune reactions of 

monoclonal primary and peroxidase-labeled anti-mouse secondary antibodies were used instead of 

avidinïbiotin complexes. Avian influenza virus antigen appears as a red precipitate in the nuclei of 

affected cells but can also be identified in the cytoplasm. We applied a more advanced and sophisticated 

statistical method i.e regression models adapted to ordinal variables for statistical analysis, which is not 

used in previous influenza research. 

Neither clinical symptoms were observed, nor were gross pathological or histopathological lesions 

demonstrated, as well as IHC and PCR tests failed to detect any trace of the LPAIV infection in the 

control group during the study. 

Generally, respiratory signs, i.e., sniffling, gurgling, sneezing, wheezing, and, occasionally, dyspnea in 

different grades of severity were observed in most of the challenged birds between 3-11 dpi, regardless 

of the challenge virus strain or route of infection or co-infection with IBV. Mortality rate varied between 

0% and 22% in the different groups, however, this visually remarkable difference proved statistically 

non-significant, probably due to the low sample size. 

Mild hyperemia and congestion were observed in the trachea, air sac, and lungs of the challenged birds, 

and fibrinous exudate was found at the bifurcation in a few cases. Histopathological lesions were 

observed in the trachea, lung, and kidney, while no alteration was found in the spleen, pancreas, and 

brain of any chicken. 

On day 5, viral antigen was detected by IHC in the respiratory tract and kidney in 30ï50% of the 

samples. On day 11, no IHC signal was observed, indicating the lack of viral replication. Slight 

differences in viral antigen expression were found between the different H9N2 virus strains, but, in 

contrast to highly pathogenic avian influenza (HPAI), no viral antigen was detected in the brain and 

pancreas. 

Virus excretion was evaluated by PCR, from oronasal and cloacal swabs taken on dpi 5 and 11. All but 

one chicken shed the challenge virus via oronasal swab on dpi 5, however, it was markedly decreased 
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on dpi 11 with a high difference between the groups. The challenge strains could be detected by PCR in 

the respiratory tract at different levels on dpi 5 and 11. The virus genome was occasionally present in 

the kidney and spleen on dpi 5 only. 

It was demonstrated that all H9N2 strains tested exhibited respiratory and urinary tract tropism 

irrespective of the route of inoculation or co-infection with IBV. Thus, our modified IHC can be 

considered as an informative, visual addition to the toolkit for the characterization of H9N2 LPAIV 

infections. A clear difference was demonstrated among the three isolates: the North-African strain 

proved to be significantly more virulent than those of the Egyptian and Saudi Arabian ones, which 

showed no remarkable difference. Comparing the different diagnostic methods, a significant but 

moderate correlation was demonstrated without controversial results. 
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2. BEVEZET£S 

ĂNobody ever figures out what life is all about, and it doesnôt matter.  

Explore the world. Nearly everything is really  

interesting if you go into it deeply enough. Ă 

Richard P. Feynman 

 

 Az elm¼lt ®vekben a magas patogenit§s¼ mad§rinfluenza v²rus (HPAIV) rendszeres jelenl®te 

neh®z helyzetbe sodorta a vil§g, ²gy Magyarorsz§g baromfi §gazat§t is. Egyre tºbbet tudunk ezekrŖl a 

v²rusokr·l; kiterjedt monitoroz§sok ®s molekul§ris epidemiol·giai vizsg§latok r®v®n egyre jobban 

megismerj¿k, hogyan terjednek kontinensrŖl kontinensre, hogyan v§ltanak gazdafajt, hogyan erŖsºdik 

a megbeteg²tŖ k®pess®g¿k, hogyan terjednek vadmad§rr·l baromfira. Kor§bban a vadmadarak §ltal 

behurcolt HPAIV-k (H5 ®s H7) az alacsony patogenit§s¼ mad§rinfluenza v²rusokb·l (LPAIV) mut§ci· 

r®v®n v§ltak magas patogenit§s¼v§ baromfiban. A vadmadarakban nagy genetikai v§ltozatoss§got 

mutat· LPAIV-k kºzºtt zajl· g®n§trendezŖd®s jelentŖsen hozz§j§rult a baromfi§llom§nyokban 

felbukkan· v²rusok sokf®les®g®hez. £ppen ez®rt az LPAIV-k is a tudom§nyos kutat§s kºz®ppontj§ba 

ker¿ltek az elm¼lt 20 ®vben. Megismer®s¿kkel egy l®p®ssel tal§n a HPAIV-k elŖtt j§rhatunk a 

v®dekez®sben, megelŖz®sben. 

 Megbeteg²tŖ k®pess®ge alapj§n a H9N2 alt²pus az LPAIV -k kºz® tartozik, ²gy a fertŖzŖd®s lehet 

t¿netmentes, de enyhe klinikai t¿netekkel vagy ak§r elhull§ssal is v®gzŖdhet. A H9N2 az®rt figyelemre 

m®lt· alt²pus, mert j·l p®ld§zza, hogy an®lk¿l is kialakulhat az emberre §tvihetŖ v²rus, hogy egy 

kºzvet²tŖ emlŖs fajban, mint a sert®s, Ămegfordulnaò. Az AIV fertŖz®s §ltal okozott hum§n 

megbeteged®sek kisebb r®sz®ben ugyan, de kimutathat· a H9N2 alt²pus is, jellemzŖen enyhe l®g¼ti 

t¿netekkel jellemezhetŖ esetekben. Az alt²pus zoonotikus jelentŖs®g®t nºveli, hogy a hal§los kimenetelŤ 

hum§n fertŖzŖd®seket elŖid®zŖ AIV-k eset®ben (ak§r H5N1/H5N6, ak§r H7N9 alt²pusr·l legyen sz·), 

az ¼n. belsŖ g®nek legal§bb r®szben a H9N2 AIV-bŖl sz§rmaznak. 

 A H9N2 fertŖz®sek baromfiban az esetek tºbbs®g®ben nem ºn§ll·an, hanem egy®b l®g¼ti, vagy 

immunszuppressz²v hat§s¼ k·rokoz·kkal (pl. csirk®k fertŖzŖ bronchitis v²rus§val, 

metapneumov²rusokkal, Mycoplasm§kkal, Ornithobacterium rhinotracheale-val) t§rsfertŖz®sben 

okoznak klinikai t¿netekben is megnyilv§nul· megbeteged®seket, elhull§st, illetve jelentŖs gazdas§gi 

k§rokat. Figyelemre m®lt·, hogy a H9N2 alt²pus patogenit§sa fokozhat· bakteri§lis staphylokin§z 

jelenl®t®ben, amelyet bizonyos Staphylococcus sp. bakt®riumok termelnek, melyek a baromfitelepeken 

elterjedtek (Kishida, Sakoda, Eto, Sunaga ®s Kida, 2004). 

 A magas patogenit§s¼ H5 AI v²rusokkal gyakorlatilag egy idŖben v§ltak endemi§ss§ a H9N2 

LPAIV-k baromfiban, K²n§ban, de az·ta jelentŖsen elt®rŖ utat j§rtak be, kºszºnhetŖen alacsony 

patogenit§suknak ®s az elt®rŖ monitoroz§si, j§rv§nyv®delmi int®zked®seknek. Am²g a HPAIV H5 

k§rt®tele nagyon is val·s fenyegetetts®g Eur·p§ban, addig az LPAIV H9 sporadikusan felbukkan·, nem 

jelentŖs, vadmad§r adapt§lt k·rokoz·k®nt mutatkozott id§ig. Ugyanakkor, a 20 ®ve m®g nagyon t§voli, 
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§zsiai, csirk®hez adapt§l·dott H9N2 LPAIV-k m§ra megh·d²tott§k a Kºzel-Keletet ®s £szak-Afrik§t is, 

¼j l®gzŖszervi k·rokoz·k®nt l®ptek fel a baromfi§llom§nyokban. 

 ¥sszegezve: az e dolgozat t§rgy§t k®pezŖ kutat·munka jelentŖs®g®t ®s aktualit§s§t a zoonotikus 

®s §llateg®szs®g¿gyi (gazdas§gi) szempontb·l egyar§nt fontos H9N2 LPAIV-k k·rokoz·k®pess®g®nek 

(patogenit§s) alaposabb megismer®se adja. Ezek az ismeretek hozz§j§rulnak a hat®kony v®dekez®si 

m·dszerek (pl. vakcin§k) jobb kidolgoz§s§hoz. Munk§m a Ceva-Phylaxia Zrt. laborat·riumaiban foly· 

H9N2 v²rusokkal kapcsolatos kutat§sok r®sz®t k®pezte. 

 

3. C£LKITţZ£SEK 

 Munk§m §tfog· c®lja a H9N2 alt²pus¼ mad§rinfluenza v²rusok k·rokoz· k®pess®g®nek, az 

§ltaluk okozott betegs®g k·rfejlŖd®s®nek, k·rtan§nak alaposabb megismer®se volt mesters®ges 

fertŖz®snek kitett brojlercsirk®ben; r®szben pedig annak vizsg§lata, hogy a k·rokoz· k®pess®gben 

meglevŖ esetleges k¿lºnbs®gek magyar§zhat·k-e genetikai variabilit§ssal. 

A konkr®t, r®szletes c®lok az al§bbiak voltak: 

ǒ k¿lºnbºzŖ fºldrajzi eredetŤ H9N2 v²rustºrzsek k·rokoz· k®pess®g®nek, szºveti 

megoszl§s§nak, k·rfejlŖd®si jellegzetess®geinek felm®r®se, az §ltaluk okozott elv§ltoz§sok le²r§sa. 

ǒ egy adott H9N2 v²rustºrzzsel, k¿lºnf®le r§fertŖz®si m·dok eset®n az elŖzŖ pontban 

megfogalmazott c®lok vizsg§lata. 

ǒ egyidejŤ IBV t§rsfertŖz®s eset®n a H9N2 fertŖz®s lefoly§s§nak vizsg§lata, mivel a gyakorlatban 

a l®gzŖszervi k·rokoz·k legtºbbszºr t§rsfertŖz®sk®nt vannak jelen ®s a k·rokoz· panel egyik 

leggyakoribb szereplŖje az IBV. A telepi fertŖz®sek sor§n megfigyelt®k, hogy a hajlamos²t· t®nyezŖk 

ºsszead·d§sa miatt a H9N2 fertŖz®s klinikai lefoly§sa s¼lyosabb, mint a standardiz§lt kºr¿lm®nyek 

kºzºtt csak H9N2 v²russal r§fertŖzºtt madarakban (Nagy, Mettenleiter ®s Abdelwhab, 2017). 

ǒ a H9N2 v²rus ¿r²t®s vizsg§lata a k·rfejlŖd®s sor§n. 

ǒ patol·giai m·dszertan fejleszt®se a H9N2 okozta elv§ltoz§sok pontosabb/m®lyebb 

megismer®s®hez. 

ǒ tºbb diagnosztikai m·dszer egy¿ttes alkalmaz§s§val nyert eredm®nyek ®rtelmez®se: klinikum, 

k·rbonctan, k·rszºvettan, PCR, immunhisztok®mia. 

ǒ r§fertŖz®si modell kialak²t§sa vakcin§s v®dekez®s hat®konys§g§nak b²r§lat§hoz. 
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4. IRODALMI ĆTTEKINT£S 

4.1. A H9N2 v²rusr·l 

 Az influenzav²rusok az Orthomyxoviridae csal§dba tartoznak, negat²v polarit§s¼ egysz§l¼ RNS 

genommal rendelkezŖ burkos v²rusok. A nukleoprotein (NP) ®s a m§trix (M1) belsŖ feh®rj®k antig®n 

szerkezete alapj§n A, B, C ®s D t²pusba sorolhat·k. A mad§rinfluenza v²rusok az A t²pusba tartoznak. 

A v²rusgenom 8 szegmensbŖl §ll: a PA, PB1 ®s PB2 feh®rj®k a nukleoproteinnel (NP) egy¿tt az ¼n. 

ribonukleoprotein komplexet alkotj§k. A PB1-rŖl tov§bbi k®t, kisebb feh®rje is §t²r·dik, a PB1-F2 ®s az 

N40. A kapszid belsej®ben tal§lhat·k tov§bb§ nem struktur§lis feh®rj®k (NS1 ®s NS2, ut·bbit nuclear 

export proteinnek [NEP] is nevezik). A kapszid kialak²t§s§ban a m§trix 1 ®s 2 feh®rj®k vesznek r®szt 

(M1 ®s M2, ut·bbi egy ioncsatorna a kapszid belseje ®s a burok k¿lsŖ felsz²ne kºzºtt). A burokba 

§gyazva tal§lhat· az influenzav²rusok alt²pusba sorol§s§nak alapj§t k®pezŖ k®t felsz²ni glikoprotein, a 

hemagglutinin (HA) ®s a neuraminid§z (NA). 

 Jelenleg 18 HA ®s 11 NA alt²pus ismert, melyekbŖl madarakban 16 HA (1-16) ®s 9 NA (1-9) 

alt²pus fordul elŖ, m²g a tºbbi alt²pust (H17N10 ®s H18N11) denev®rekben ²rt§k le (Verhagen ®s mtsai., 

2017). 

 A hemagglutinin (HA) felelŖs a v²rusnak a sejtek szi§lsav receptoraihoz val· kapcsol·d§s§®rt 

®s a gazda-sejtmembr§nnal val· ºsszeolvad§s®rt. A hemagglutinin ellen neutraliz§l· ellenanyagok 

termelŖdnek a szervezetben, ²gy az fontos szerepet j§tszik az immunit§sban, a klinikai t¿netek elleni 

term®szetes, vagy vakcin§s v®delemben. A neuraminid§z (NA) egy receptor bont· enzim (szialid§z), 

amely az ut·dv²rusok szi§lsavr·l val· lev§g§sa ¼tj§n elŖseg²ti azok lev§l§s§t a gazdasejtrŖl, ez§ltal a 

k·rokoz· szervezeten bel¿li terjed®s®t (Gao ®s mtsai., 2021). 

 Az influenzav²rusnak a fertŖz®s elŖtt aktiv§l§sra van sz¿ks®ge. A v²rusaktiv§l§s a HA 

proteol²tikus has²t§s§t jelenti: a HA0 prekurzor feh®rje HA1-re ®s HA2-re hasad, ami a v²rus sejtbe 

jut§s§hoz sz¿ks®ges. Az influenzav²rusok kºzºtt elt®r®s mutatkozik a has²t·hely aminosav 

szekvenci§j§ban, ami a befoly§solja a has²t§sra alkalmas prote§zok kºr®t, ezen kereszt¿l a v²rus 

szervtropizmus§t. ĉgy a v²rus virulenci§j§nak fontos meghat§roz·ja a HA has²t§si helye (Klenk, Rott, 

Orlich ®s Blºdorn, 1975. 68. o.; Bosch, Garten, Klenk ®s Rott, 1981. 113. o.; Chen ®s mtsai., 1998; Tse 

®s Whittaker, 2015). A HA has²t§s§ra alkalmas prote§zok elŖfordul§sa az alacsony patogenit§s¼ AIV 

eset®n, kor§bbi megfigyel®sek szerint, az ember ®s a madarak felsŖ l®g¼ti, valamint b®lrendszer®re 

korl§tozza az influenzafertŖz®st (Garten ®s Klenk, 1999). Ezzel szemben a magas patogenit§s¼ (HP) 

mad§rinfluenza v²rusok eset®n testszerte jelen vannak a has²t§sra alkalmas prote§zok, ez§ltal a 

generaliz§l·d· fertŖzŖd®s s¼lyos megbeteged®sek, elhull§sok okoz·ja. Jelen ismereteink szerint a 

HPAIV-k kiz§r·lag a H5 ®s H7 alt²pus¼ v²rusok kºz¿l ker¿lnek ki. A HPAIV-k hemagglutininj®ben 

minden esetben polib§zikus has²t§si helyet tal§lunk. Ez a molekul§ris marker j·l haszn§lhat· a H5 ®s 

H7 v²rusokon bel¿l a magas virulenci§j¼ patot²pus azonos²t§s§ra. Ezzel szemben a H9N2 eset®n mono-

, di- vagy trib§zikus has²t§si hely tal§lhat·. Ellent®tben a H5 ®s H7 v²rusokkal, a H9 eset®n csup§n a 

has²t§si hely polib§zikuss§ tºrt®nŖ megv§ltoz§sa nem elegendŖ a magas patogenit§s¼ fenot²pus 
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kialak²t§s§hoz. A HA has²t§si hely megv§ltoz§s§n t¼l az ºsszes tºbbi szegment H5N1 eredetŤ 

szegmensre cser®l®se vezetett a HP v²rus kialakul§s§hoz k²s®rletes kºr¿lm®nyek kºzºtt (Gohrbandt ®s 

mtsai., 2011). Mindez jelzi, hogy a tºbbi szegmensen levŖ virulencia markerek jelenl®te is sz¿ks®ges a 

v²rus patogenit§s§nak jelentŖs megv§ltoz§s§hoz. 

 Miut§n a v²rus a gazdasejt felsz²n®hez kºtŖdik, receptor-medi§lt endocit·zis r®v®n 

internaliz§l·dik, ®s az endosz·m§lis kompartmentbe ker¿l (Skehel ®s Wiley, 2000). Az endosz·m§lis 

®r®s sor§n a pH az endosz·m§lis lumenben csºkken, ami a HA-t konform§ci·s v§ltoz§sokra k®szteti 

(Bullough, Hughson, Skehel ®s Wiley, 1994). A HA2-ben l®vŖ f¼zi·s peptid kºzremŤkºd®s®vel az 

endosz·m§lis ®s a v²rusmembr§n ºsszeolvad, ami p·rusk®pzŖd®s ¼tj§n lehetŖv® teszi, hogy a v²rus 

ribonukleoproteinek (vRNP-k) kiszabaduljanak a citoplazm§ba. 

 Mint a legtºbb RNS v²rusnak, az influenzav²rusoknak is magas a mut§ci·s r§t§juk a vir§lis 

polimer§z mŤkºd®s®nek saj§toss§gaib·l kifoly·lag, ez§ltal sz§mottevŖ ®s folyamatos v§ltozatoss§got 

biztos²tva a v²rusoknak (genetikai sodr·d§s). A v²rus evol¼ci·j§t szint®n meghat§roz· m§sik 

mechanizmus a reasszort§ci· (genetikai §trendezŖd®s), melynek sor§n az azonos gazdasejtet fertŖzŖ 

k¿lºnbºzŖ v²rusok g®nszegmensei kicser®lŖdnek, ami ¼jfajta genetikai ºsszet®telhez vezet. Ez a 

jelens®g rendre nyomon kºvethetŖ volt az eddigi pand®mi§s v²rusok kialakul§sakor (Nagy ®s mtsai., 

2017). 

 A H9N2 (elsŖsorban a G1 genot²pus®, l§sd k®sŖbb) belsŖ g®njei megtal§lhat·ak pl. a H5N1, 

H5N6, H7N9 ®s H10N8 alt²pus¼ zoonotikus v²rusokban is. A reasszort§ci·s folyamatokban a H9N2 

nem csup§n szegmens donork®nt vesz r®szt, hanem recipiensk®nt is. ĉgy sz§mos k²nai H9N2 tºrzs 

tartalmaz szegmenseket H5N1 v²rusokb·l, tov§bb§ a Pakiszt§nban ®s Bangladesben izol§lt recens 

j§rv§nytºrzsek HPAIV H5N1 ®s HPAIV H7N3 eredetŤ szegmenseket is tartalmaznak (Peacock, James, 

Sealy ®s Iqbal, 2019). 

 A v²rust meglehetŖsen j·l felt®rk®pezt®k molekul§ris markerek szempontj§b·l, bele®rtve a 

receptor kºtŖd®st, v²rus stabilit§st, a HA-n l®vŖ HA aktiv§l§s markereket, tov§bb§ a polimer§z g®neken 

(PB2, PB1 ®s PA) l®vŖ emlŖs adapt§ci·s markereket (Sun, Belser ®s Maines, 2020. 12. o.). 
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4.2. Tºrt®neti §ttekint®s, elŖfordul§s, j§rv§nytan 

 H9N2 mad§rinfluenza v²rusokat pulyk§kban izol§ltak elŖszºr, az Egyes¿lt Ćllamokban, 1966-

ban (Nagy ®s mtsai., 2017). Az·ta az USA-ban sporadikusan fordult csak elŖ (fŖk®ppen vadmadarak 

§ltal fertŖzºtt pulyk§ban), 2001 ·ta baromfiban nem is detekt§lt§k, ugyanakkor k¿lºnºsen tengerparti 

madarak felm®rŖ vizsg§latai sor§n rendszeresen kimutathat· ez az alt²pus (Arbani, Ducatez, Houadfi ®s 

Fellahi, 2022). 

 Eur§zsi§ban a legkor§bbi feljegyz®sek 1975-85 kºzºtti idŖszakban ²rj§k le a v²rust klinikailag 

eg®szs®ges h§zi kacs§kban, Hong Kongban. A korai v²rusok genetikai vizsg§lata tºbbszºri behurcol§sra 

utal vadon ®lŖ v²zimadarakb·l kacsa§llom§nyokba. L®nyeges v§ltoz§s kºvetkezett be a v²rus 

j§rv§nytan§ban a 90-es ®vek sor§n. 1994-97 kºzºtt tºbb esetben is kimutatt§k a H9N2 fertŖzŖd®st K²na 

Guangdong tartom§ny§ban, csirk®ben, majd a 90-es ®vek v®g®re a csirk®hez adapt§l·dott v²rus az 

®lŖ§llat piacok kºzremŤkºd®s®vel K²na csaknem ºsszes tartom§ny§ba §tterjedt (Carnaccini ®s Perez, 

2020). A 2000-es ®veket a H9N2 alt²pus egyre nºvekvŖ elterjed®se jellemezte, melynek sor§n a v²rus 

fokozatosan haladt nyugat fel®, el®rve a Kºzel-Keletet, majd £szak-Afrik§t. A 2010-es ®vekben 

nemcsak, hogy el®rte Afrika nyugati partvid®k®t, de elkezdett d®l fel® terjedni, szub-szaharai 

orsz§gokban (pl. Nig®ria, Kenya) is megjelent, (1. §bra) (Lee ®s mtsai., 2016; Arbani ®s mtsai., 2022). 

A folyamatosan bŖv¿lŖ ismeretek lehetŖv® teszik az eur§zsiai alt²pus elŖretºr®s®ben szerepet j§tsz· 

mechanizmusok megismer®s®t (Butt, Siddique, Idrees ®s Tong, 2010; Nagy ®s mtsai., 2017). 

 

1. §bra: H9 alt²pus¼ influenza A v²rusok elterjedts®ge a vil§gban k¿lºnbºzŖ genetikai §gak (lineage)/ 

al§gak (sublineage) szerint, bele®rtve a vadmad§r ®s a baromfi v²rusokat is (hozz§vetŖleges 

vil§gt®rk®p a 2020-ig el®rhetŖ jelent®sek alapj§n). A H9N2 alt²pus a term®szetben a leggyakrabban 

elŖfordul· kombin§ci· kºzºtt¿k. A sºt®tsz¿rke a vil§g azon ter¿leteinek felel meg, ahol a H9 

influenza v²rusok jelenl®te vagy cirkul§ci·ja ismeretlen (Carnaccini ®s Perez, 2020). Megjegyz®s: a 

BJ94 csoport a sz®les kºrben Y280-nak nevezett al§g alternat²v megnevez®se, az Y439 megnevez®s a 

vadmad§r genetikai csoportra utal. 
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 Az elm¼lt alig 2 ®vtized alatt, nem csup§n a panzootikus genetikai vonal robban§sszerŤ terjed®se 

volt jellemzŖ, de az end®mi§ss§ v§lt ter¿leteken is zajlott a v²rus mikroevol¼ci·ja. A mikroevol¼ci· 

sor§n sz§mos v§ltoz§s ment v®gbe a v²ruson: A kor§bbi genetikai csoportok eltŤntek, ¼jabbak 

megjelentek, diverzifik§l·dtak, egyre erŖsºdºtt a baromfihoz val· adapt§ci· (azaz a baromfihoz 

adapt§l·dott csoportokban kifejezett l®gzŖszervi fertŖz®si utak alakultak ki) (Peacock ®s mtsai., 2019), 

fokoz·dott a v²rus¿r²t®s ®s csirk®ben nºvekedett a patogenit§s, tov§bb§ a v²zisz§rnyasok fertŖz®s®re 

val· k®pess®g kezdett elveszni (Pu ®s mtsai., 2015). 

 Pu ®s mtsai 68 genot²pust k¿lºn²tettek el a K²n§ban 1994-2013 kºzºtt detekt§lt v²rusok 

soksz²nŤs®g®nek ®s a genetikai v§ltozatok evol¼ci·j§nak bemutat§s§ra (G01-G68) 2015-ben (Pu ®s 

mtsai., 2015). A K²n§ban elŖszºr 2007-ben kimutatott G57 vari§ns fokozott fertŖzŖk®pess®get mutatott 

csirk®kben, majd egyre ink§bb elterjedt h§zi baromfiban, v²zi sz§rnyasokban, sŖt, sert®sekben is, 

kiszor²tva egy®b vari§nsokat (Pu ®s mtsai., 2015). 

 2014-ben Hong Kongban m§r hum§n fertŖz®sbŖl is izol§lt§k (Peacock ®s mtsai., 2019). M§ra a 

G57 a legelterjedtebb H9N2 AIV genot²pus K²n§ban, kºszºnhetŖen a k¿lºnf®le kºrnyezeti t®nyezŖkhºz 

val· hat®kony adapt§ci·s k®pess®g®nek (Wang ®s mtsai., 2021). Nem meglepŖ, hogy az elŖszºr szint®n 

K²n§ban le²rt H7N9 AIV ºsszes belsŖ g®nje a G57 H9N2 genot²pust·l sz§rmazott. 

 Ugyancsak alaposan tanulm§nyozt§k a kºzel-keleti ®s ®szak-afrikai v²rusok genetikai 

v§ltozatoss§g§t, a genetikai csoportok megjelen®s®nek ®s eltŤn®s®nek dinamizmus§t. ĉgy Ir§n, Izrael ®s 

Egyiptom eset®ben is azt tapasztalt§k, hogy rendszeresen olyan ¼jabb genot²pusok jelennek meg 

kiszor²tva a r®gieket, amelyek jobb adapt§lts§guk, elt®rŖ antigenit§suk r®v®n evol¼ci·s elŖnyhºz jutnak 

(Fusaro ®s mtsai., 2011. 85. o.; Adel ®s mtsai., 2022. 14. o.). 

 Miut§n a H9 mad§rinfluenza v²rusok hemagglutininj¿k alapj§n egy szerot²pusba tartoznak, 

jelentŖs szerol·giai keresztreakci·ra k®pesek egym§s kºzºtt. Ugyanakkor a nagyfok¼ genetikai 

v§ltozatoss§g szerol·giai v§ltozatoss§got is eredm®nyez, ami a vakcin§z§s hat®konys§g§ra befoly§ssal 

lehet (Adel ®s mtsai., 2022). 

 A mad§rinfluenza v²rusok rezervo§rjai a vadon ®lŖ v²zimadarak. ĉgy elsŖdlegesen a 

mad§rvonul§sok biztos²tj§k az AIV-k hossz¼ t§v¼ terjed®s®t, ²gy azok megjelen®s®t a h§zt§ji 

gazdas§gokban, egym§st·l ak§r nagym®rt®kben elk¿lºn¿lŖ fºldrajzi r®gi·kban is (Wu ®s mtsai., 2015; 

Nagy ®s mtsai., 2017). Ez igaz a H9N2 alt²pus eset®ben is azokon a ter¿leteken, ahol megjelen®se 

baromfiban csak sporadikus (Eur·pa, Amerika). Az end®mi§s ter¿leteken a v²rus tov§bb hurcol§s§nak 

m§r nem a vadmadarak ®s ®lŖ§llat piacok, hanem sokkal ink§bb a tipikus baromfi k·rokoz· v²rusokhoz 

hasonl·an a baromfi sz§ll²t§s, j§rmŤvek, rag§lyfog· t§rgyak ®s emberek mozg§sa a fŖ mozgat·rug·ja 

(Arbani ®s mtsai., 2022). A marokk·i tºrzsek elterjed®s®ben is kiemelt szerepe volt az elŖbbiekben 

felsorolt t®nyezŖknek, tov§bb§ az illeg§lis mad§rimportnak is (²gy csemp®szett H9N2-vel fertŖzºtt 

s·lymok is szerepet j§tszottak a v²rus sz®thurcol§s§ban (El Houadfi, Fellahi, Nassik, Gu®rin ®s Ducatez, 

2016). Az ®lŖ§llat piacoknak az end®mi§s ter¿leteken tov§bbra is jelentŖs a szerepe a j§rv§nytanban, 

elsŖdlegesen a k¿lºnbºzŖ mad§rinfluenza v²rusok olvaszt·t®gelyeik®nt szolg§lnak. 
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 Ezzel egy¿tt nem szabad figyelmen k²v¿l hagyni a vadmadarak ®s a h§zi baromfi kºzºtt 

tov§bbra is fenn§ll· kºlcsºnºs fertŖzŖd®st. Az end®mi§s ter¿leteken sz§mos vadmad§r vonul§si ¼tvonal 

halad kereszt¿l (ld. k®sŖbb). A nem vonul· madarak nagy sz§mban jelen l®vŖ k®pviselŖi (galambok, 

verebek, varjak, ²biszek) folyamatos kontaktust biztos²tanak a kºltºzŖ madarak ®s a baromfi§llom§nyok 

kºzºtt. Meg kell tov§bb§ eml²teni a ragadoz· madarak (s·lyom, h®ja) §tviteli szerep®t is (Wu ®s mtsai., 

2015; Nagy ®s mtsai., 2017). Am²g Eur·p§ban eddig pulyk§ban, kacs§ban a behurcolt vadmad§r adapt§lt 

tºrzsek okoztak ritk§n fertŖz®st (śmietanka, Bocian, Meissner, Ziňtek-Barszcz ®s ŧ·ğkoŜ, 2016), addig 

endemikus ter¿leteken tºbb alkalommal mutattak ki m§r a csirk®hez adapt§l·dott v²rusvonalat 

vadmad§rb·l (Larbi ®s mtsai., 2022. 322. o.), ami alapj§n felt®telezhetŖ, hogy a vadmadarak kºzvet²tŖ 

szerepe is hozz§ fog j§rulni a h§zity¼khoz adapt§lt v²rusok nagyobb t§vols§gokra tºrt®nŖ terjed®s®hez. 

 Jelenleg vil§gszerte a H9N2 a legsz®lesebb kºrben elterjedt LPAIV alt²pus a baromfiban 

(Carnaccini ®s Perez, 2020). A vadmadarakon ®s a h§zias²tott mad§rfajokon t¼l, sert®sekben ®s 

emberekben, tov§bb§ lovakban, ny®rcekben, vad§szgºr®nyekben is kimutatt§k, de n®h§ny izol§tum j·l 

replik§l·dik k²s®rletesen fertŖzºtt kuty§kban, egerekben, hºrcsºgºkben ®s patk§nyokban (Meng ®s 

mtsai., 2014; Wu ®s mtsai., 2015). EmlŖsºk eset®ben az eddigi vizsg§latok madarakt·l tºrt®nŖ 

rendszeres ¼jra fertŖzŖd®sre utalnak, egyik fajban sem mutattak ki fajon bel¿li terjed®s ¼tj§n hat®konyan 

fenntartott fertŖz®si l§ncot (Peacock ®s mtsai., 2019). 

 A H9N2 v²rusok egy¿tt cirkul§lnak az end®mi§s HP H5Nx v²rusokkal a Kºzel-Keleten ®s D®l-

Ćzsi§ban egyar§nt, s¼lyosb²tva a gazdas§gi k§rokat ®s §llateg®szs®g¿gyi probl®m§kat, tov§bb§ 

lehetŖs®get biztos²tva ¼jabb, Ăk¿lºnlegesò genetikai ºsszet®telŤ reasszort§nsok kialakul§s§ra (Monne ®s 

mtsai., 2013). Ezeknek a v§ltoz§soknak a nyomon kºvet®se kiemelt jelentŖs®gŤ a H9N2 v²rusok 

zoonotikus ®s pand®mi§s potenci§lj§nak meg²t®l®s®ben, mivel a HPAI v²rusokt·l sz§rmaz· 

g®nszegmensek a virulencia nºveked®s®t eredm®nyezhetik (Gohrbandt ®s mtsai., 2011; Nagy ®s mtsai., 

2017). 

 Az endemikus ter¿leteken a H9 v²rusokat zºmmel komplex h§tterŤ esetekben ²rj§k le. A 

felm®r®sek ®s a diagnosztikai esetek kivizsg§l§s§nak eredm®nye alapj§n a H9N2 AIV fertŖz®s §ltal§ban 

t§rs-fertŖz®sekkel egy¿tt fordul elŖ, mint Mycoplasma gallisepticum, Mycoplasma synoviae, fertŖzŖ 

bronchitis v²rusa (IBV), baromfipestis v²rusa (NDV), H5N1 ®s H5N8 HPAIV, illetve l®g¼ti k·rk®pet 

okoz· bakt®riumok (Avibacterium paragallinarum, Ornithobacterium rhinotracheale).  
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4.3. A H9N2 genetikai evol¼ci·ja, soksz²nŤs®ge 

 

 A H9N2 AIV evol¼ci·ja meglehetŖs v§ltozatoss§got eredm®nyezett az elm¼lt ®vtizedekben. 

N®h§ny v§ltozat eltŤnt, m§sok tov§bbi §talakul§sokon mentek §t, illetve domin§nss§ v§ltak. 

Ellent®tben a H5 v²rusokn§l kialak²tott egys®ges nevez®ktannal a HA alapj§n tºrt®nŖ kl§dok, alkl§dok 

elk¿lºn²t®s®re ®s egy®rtelmŤ azonos²t§s§ra, a H9 v²rusok eset®n tºbbf®le csoportos²t§ssal lehet 

tal§lkozni az irodalomban, ami megnehez²ti a k¿lºnbºzŖ kutat·csoportok §ltal le²rt genetikai csoportok 

azonos²t§s§t. A hemagglutinin alap¼ tipiz§l§s eset®n le²rt fŖbb csoportokat az 1. t§bl§zatban foglaljuk 

ºssze a kºnnyebb kºvethetŖs®g ®rdek®ben. Amiben mindig egyet®rt®s van, az k®t fŖ genetikai §g 

(lineage) elk¿lºn²t®se: az amerikai ®s az eur§zsiai. 

 

1. t§bl§zat: Mad§rinfluenza H9 v²rusok fŖbb genetikai csoportjai (HA alap¼ csoportos²t§s) (Peacock ®s 

mtsai., 2019). 

 

FŖ 

genetikai 

§g 

(lineage) 

Genetikai 

al§gak 

(sublineage) 

Kisebb 

genetikai 

vonalak 

Kl§d 

rendszerŤ 

megnevez®s 

ElŖfordul§s 

(baromfiban endemikus csoportok sºt®tebb 

h§tt®rrel) 

Eur§zsiai  G1  G1-W h9.4.2 Baromfi, Indi§t·l a Kºzel-Keleten kereszt¿l 

£szak-Afrika nyugati sz®l®ig 

G1-E h9.4.1 Kisebb jelentŖs®gŤ baromfi fajok (pl. f¿rj), Kelet 

Ćzsia (K²na d®li r®sze, Vietnam) 

Y280 (vagy 

BJ94) 

- h9.3 Baromfi, Kelet-Ćzsia (K²na, Vietnam, 

Kambodzsa, Indon®zia, Malajzia) 

Y439 Koreai h9.2.2 Baromfi, Korea 

Y439 

vadmad§r 

h9.2 Vadmadarak, sporadikusan baromfi, 

Teljes Eur§zsia 

Amerikai  £szak-

Amerikai 

- h9.1 Vadmadarak, kor§bban sporadikus megjelen®s 

baromfiban; £szak- ®s Kºz®p-Amerika 

D®l-

Amerikai 

- h9.1.2 Vadmadarak 

D®l-Amerika 
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 Az eur§zsiai §gon bel¿l a hagyom§nyos, leggyakrabban haszn§lt nevez®ktan protot²pus tºrzsek 

alapj§n k¿lºn²t el al§gakat (sublineage). A h§rom sublineage a (1) G1-szerŤ (A/quail/Hong Kong/G1/97 

tºrzs alapj§n), (2) Y280-szerŤ (A/duck/Hong Kong/Y280/97 tºrzs alapj§n, amely sublineage tºbb 

publik§ci·ban a p§r ®vvel kor§bbi A/Chicken/Beijing/1/94 tºrzs alapj§n BJ94-szerŤ megnevez®ssel 

jelenik meg), ®s (3) Y439-szerŤ/Koreai (A/chicken/Korea/38349-P96323/96 tºrzsnek megfelelŖen). 

Az Y439-szerŤ tºrzseken bel¿l gyakran elk¿lºn²tik a baromfihoz adapt§l·dott genetikai csoportot 

(ĂKoreaiò) ®s a vadmadarakban jelenl®vŖ tºrzseket (ĂEur§zsiai vadmad§rò). Ez a nevez®ktan is jelzi, 

hogy az Y439 sublineage baromfiban csak Kore§ra lokaliz§ltan van jelen. 

 A G1 sublineage a legelterjedtebb, Afrika nyugati partj§t·l a Kºzel-Keleten kereszt¿l a T§vol-

Keletig elŖfordul (Peacock ®s mtsai., 2019). Ennek megfelelŖen ez a csoport mutatja a legnagyobb 

genetikai v§ltozatoss§got. Tºbb kutat·csoport csak k®t §gat k¿lºn²t el ezen bel¿l, amely az izol§tumok 

fºldrajzi eredete szerint Ăkeletiò (G1 Eastern, G1-E), illetve Ănyugatiò (G1 Western, G1-W) nevet kapta. 

A ĂG1-Eò csoport egy viszonylag kis ter¿leten, Kelet-Ćzsi§ban fordul elŖ (D®l-K²na, Vietnam, 

Kambodzsa, 1. §bra), fŖk®ppen kisebb jelentŖs®gŤ baromfi fajokban, mint p®ld§ul f¿rjek. Ezzel r®szben 

§tfedŖ ter¿leten vannak jelen az Y280 csoportba tartoz· v²rustºrzsek csirk®ben. Ćzsia d®li r®sz®t m§r a 

ĂG1-Wò csoport uralja Indi§t·l ®s Nep§lt·l kezdŖdŖen Nyugat fel® haladva. A z·na keleti r®sz®n m®g 

esetenk®nt elŖfordul Y280 t²pus behurcol§sa, de ezek a v²rusok nem maradnak fenn tart·san. A Kºzel-

Kelet, £szak-Afrika eset®ben a baromfiban rendszeresen, endemikusan detekt§lt H9N2 v²rusok minden 

esetben a G1-W csoporthoz tartoznak. 

 Gyakori a G1-W csoporton bel¿l tov§bbi kisebb csoportok elk¿lºn²t®se, melybŖl csup§n a 

Kºzel-Keletre ®s Afrik§ra ir§nyul· kutat§sok ismertet®s®ben haszn§lt Ălineage Aò ®s a Ălineage Bò 

elk¿lºn²t®s®re t®r¿nk ki. Ez is j· p®ld§ja annak, hogy a szakirodalom mennyire nem kºvetkezetes a 

hierarchia k¿lºnbºzŖ szintj®n §ll· csoportok megnevez®s®ben, hiszen itt a sublineage alatti 

kateg·ri§kr·l van sz·. Az ĂAò genetikai §g foglalja mag§ba az 1998 ®s 2016 kºzºtt a Kºzel-Keleten, 

illetve £szak Afrik§ban detekt§lt j§rv§nytºrzseket, tov§bb§ a kºzelm¼ltban jelenl®vŖ, sz®les kºrben 

elterjedt (panzootic) H9N2 AIV tºrzseket is. A ĂBò genetikai §g a 1998 ®s 2007 kºzºtt Szaud-

Ar§bi§ban, Ir§nban ®s Izraelben kimutatott tºrzsekbŖl §ll. 

 B§r a nevez®ktan nagyon szigor¼ fºldrajzi elk¿lºn¿l®st sugall a fŖbb genetikai csoportok 

elterjed®s®ben, vannak olyan hat§rz·n§k a genetikai vonalak elterjed®si ter¿lete kºzºtt, ahol tºbbf®le 

baromfi eredetŤ v²rus is elŖfordul (1. §bra). Az amerikai ®s eur§zsiai H9 k®t fŖ lineage eset®ben sem §ll 

m§r fenn a teljes fºldrajzi elk¿lºn¿l®s. £rdemes figyelemmel lenni az elm¼lt ®vekben m§r k®tszer is 

megfigyelt §thurcol§sra, majd ebbŖl kialakul· j§rv§nyra £szak-Amerik§ban 2014-ben (Lee ®s mtsai., 

2015. 89. o.), majd 2021 v®g®n (Caliendo ®s mtsai., 2022). Mindk®t esetben a nagy fertŖzŖk®pess®gŤ 

H5 2.3.4.4. kl§d jelent meg Kanad§ban ï 2014-ben a nyugati ter¿leteken Alaszka felŖl, majd 2021-ben 

keletrŖl az Atlanti-·ce§n felŖl-, majd innen terjedt tov§bb a j§rv§ny d®lre ®s a kontinens belseje fel®. 

Ugyan H9 j§rv§ny m®g nem alakult ki Amerik§ban, de tengerparti madarakban m§r tºbb felm®r®s sor§n 

az eur§zsiai Y439 vadmad§r vonalat mutatt§k ki £szak-Amerik§ban (Jackwood ®s Stallknecht, 2007; 
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Ramey ®s mtsai., 2015), megerŖs²tve a kontinensek kºzti §thurcol§s lehetŖs®g®t vadmadarak 

seg²ts®g®vel a H9 eset®n is. 

 A genetikai m·dszerek robban§sszerŤ fejlŖd®se lehetŖv® teszi, hogy az ºsszes g®nszegmens 

alapj§n is megval·sulhasson nagysz§m¼ mad§rinfluenza v²rus jellemz®se. Ennek megfelelŖen a 

genetikai csoportos²t§sban is megjelent az azonos HA t²puson bel¿l a k¿lºnbºzŖ reasszort§nsok 

elk¿lºn²t®se. Ezek a vizsg§latok K²n§ban felt§rt§k, hogy a H9 v²rusok kºzºtt is akt²van zajlanak 

g®nkicser®lŖd®si folyamatok, amelyek 1996 ®s 2015 kºzºtt 23 k¿lºnbºzŖ szegmens konstell§ci·t 

eredm®nyeztek (A-W). Ezek tºbbs®ge csak rºvid ideig maradt fenn, ugyanakkor kºz¿l¿k 2 (²gy az elsŖ 

BJ/94 tºrzsre jellemzŖ ĂAò v§ltozat, ®s egy 1998-ban megjelent ĂHò v§ltozat) kºr¿lbel¿l 10 ®vig 

rendszeresen kimutathat· volt, mindaddig, am²g a dominanci§t §t nem vette a fentebb m§r eml²tett G57 

genot²pusnak megfelelŖ ĂSò v§ltozat (Gu, Xu, Wang ®s Liu, 2017). Ez is nagyon sz®p p®ld§ja annak, 

hogy csak bizonyos g®nszegmensek egy¿tt §ll§sa eredm®nyez megfelelŖ biol·giai r§termetts®ggel 

rendelkezŖ v²rusokat. 

4.4. A H9N2 v²rusok zoonotikus jelentŖs®ge (belsŖ g®nek) 

Az eddig felt§rt esetekben minden, az ember hal§los kimenetelŤ fertŖzŖd®s®t okoz· mad§rinfluenza 

v²rus (H5N1, H5N6, H7N9, H10N8) belsŖ g®njei r®szben vagy teljesen H9N2 alt²pus¼ v²rusokt·l 

sz§rmaztak (2. §bra) (Wu ®s mtsai., 2015). 

 

2. §bra: A baromfiban elŖfordul· mad§rinfluenza v²rusok reasszort§l·d§si folyamat§nak sematikus 

illusztr§ci·ja a kelet-k²nai Zheijang tartom§ny ®lŖ baromfi piacair·l 2013-14 sor§n izol§lt v²rusok 

vizsg§lata alapj§n. A H9N2 v²rusok belsŖ g®neket adtak §t m§s v²rusoknak (ld. pirossal jelzett 

szegmensek). A 8 g®nszegmens (fentrŖl lefel®) minden v²rusban a PB2, PB1, PA, HA, NP, NA, M ®s 

NS. Mindegyik sz²n m§s-m§s eredetŤ szegmenst jelent. Az egyszerŤs²tett sematikus §bra nukleotid 

szekvencia t§vols§g ºsszehasonl²t§son ®s a filogenetikai elemz®sen alapul. A nyilak jelzik a 

mad§rinfluenza v²rus azon detekt§lt alt²pusait, melyek emberi fertŖz®st okozhatnak (Wu ®s mtsai., 

2015). 
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 Az elŖszºr 2013-ban, K²n§ban izol§lt H7N9 AIV tºrzs belsŖ g®njei a G57-es H9N2 tºrzsbŖl 

sz§rmaztak. A H7N9 tripl§n reasszort§l·dott v²rus: a HA ®s NA g®nek v§ndorl· madarakb·l, illetve 

kacs§kb·l sz§rmaznak, m²g a belsŖ g®nek csirke H9N2 eredetŤek. Ezt kºvetŖen a reasszort§ns v²rus 

evol¼ci·ja tov§bb zajlott. Nem csup§n mut§ci·k r®v®n v§ltozott a v²rus, hanem tov§bbi 

g®n§trendezŖd®sek kºvetkeztek be az ®lŖ§llat piacok kºzvet²t®s®vel. Tov§bb§, az 5. j§rv§nyhull§m 

idej®n egy ¼j mut§ns v²rus jelent meg, amelyben m§r a has²t§si hely multib§zikuss§ v§l§sa r®v®n a 

kor§bban alacsony patogenit§s¼ v²rus magas patogenit§s¼v§ alakult §t. A H7N9 v²rusnak k¿lºnbºzŖ 

v§ltozatai fertŖzt®k meg sikeresen az embert tºbb hull§mban ®s okoztak nagy sz§mban s¼lyos, hal§los 

kimenetelŤ megbeteged®st (Liu ®s mtsai., 2021). 

 Ezen t¼lmenŖen imm§r tucatnyi, k¿lºnf®le alt²pusba tartoz· (pl. H5N1, H7N7, H10N8) 

influenza v²rusr·l der¿lt ki, hogy belsŖ g®njeik a G57 H9N2 v²rusb·l sz§rmaznak (Wang ®s mtsai., 

2021). 

 ¥sszefoglalva kiemelendŖ, hogy minden mad§rinfluenza v²rus, mely id§ig emberben hal§los 

betegs®get okozott (H5N1, H5N6, H7N9, H10N8), a belsŖ g®nszegmenseit r®szben vagy teljesen a 

H9N2 v²rusokt·l szerezte. 

 

Az ĂAò t²pus¼ mad§rinfluenza-v²rusok §ltal okozott emberi fertŖz®sek §lland· vesz®lyt jelentenek, 

amint azt a H5N1/H5N6, a H7N9, a H9N2 ®s ¼jabban a H10N3/H10N8 alt²pusok okozta fertŖz®sek 

illusztr§lj§k. A H9N2 ®s egy®b mad§rinfluenza v²rusok Ămassz²vò jelenl®te K²n§ban ®s a szomsz®dos 

r®gi·kban k¿lºnºsen kedvez a mad§rr·l emberre tºrt®nŖ §tvitelnek, tov§bb§ a madarakban ¼jabbn§l 

¼jabb reasszort§nsok kialakul§s§nak. ĉgy a sz§mos, ebben a r®gi·ban fellelhetŖ H9N2 genot²pus 

hozz§j§rul(t) az ¼j, zoonotikus H7N9, H5N6 ®s H10N8 v²rusok megjelen®s®hez (2. §bra, 3. §bra). 

 

 

3. §bra: Az ĂAò t²pus¼ mad§rinfluenz§k (H7N9) felt®telezett genetikai §thangol·d§si mechanizmusa a 

fajok kºzºtti §tvitel sor§n. A folytonos ny²l a genetikai §thangol·d§s felt®telezett sematikus m·dj§t 

jelzi, mag§ban foglalva az aminosav mut§ci·kat ®s a belsŖ g®nek reasszort§ci·j§t a fajok kºzºtti 

§tvitel sor§n. A szimbolikus rajzok a folyamat adott szakasz§ban szerepet j§tsz· fajokat mutatj§k 

(Wang ®s mtsai., 2014). 
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 Az Eur·pai £lelmiszerbiztons§gi Hat·s§g 2022. j¼niust·l szeptemberig tart· idŖszakra 

vonatkoz· ºsszefoglal·ja alapj§n a H9N2 AIV a leggyakrabban kimutatott, nem bejelent®si 

kºtelezetts®g al§ tartoz· alt²pus baromfiban, Ćzsi§ban, Kºzel-Keleten ®s Afrik§ban. Ezek a r®gi·k 2022. 

szeptember 9-ig endemikusak maradtak a H9N2 LPAI fertŖz®sre. 1998 ·ta ®s 2022. szeptember 14-ig 

vil§gszerte 114 igazoltan H9N2 v²rus §ltal okozott hum§n fertŖz®st jelentettek, kºzt¿k k®t hal§lesetet. 

A H9N2 emberi fertŖz®sekben a 10 ®v alatti gyerekek voltak ®rintettek, akikn®l enyhe t¿netek 

jelentkeztek. Minden esetben ®lŖ vagy leºlt baromfit ®s az ¿r¿l®k¿kkel szennyezett kºrnyezetet 

jelentettek (Adlhoch ®s mtsai., 2022). 

 A mad§rinfluenza v²rusok emberben legtºbbszºr ºnkorl§toz· l®g¼ti fertŖz®st okoznak, amely 

immunhi§nyos betegekben tºbb szerv el®gtelens®g®t okozva ak§r hal§los kimenetelŤ is lehet (Nagy ®s 

mtsai., 2017). ElsŖk®nt a H5N1 alt²pus kapcs§n tapasztaltak nagyobb sz§mban hum§n 

megbeteged®seket: ez id§ig 865 megbeteged®st regisztr§lt vil§gszerte a WHO 2003 ·ta, amibŖl 456 volt 

hal§los kimenetelŤ, az esetek hal§loz§si ar§nya (Case Fatality Rate) 53%. Ezzel ez az alt²pus vezeti a 

list§t a hal§loz§si ar§ny alapj§n (2. t§bl§zat). Ugyanakkor ®rdemes figyelembe venni, hogy 2018-t·l 

kezdŖdŖen eleny®szŖ sz§m¼, csup§n ®vi 1-2 H5N1 esetet jelentenek. A H7N9 alt²pushoz kºthetŖ 

megbeteged®st 2013-ban ²rtak le elŖszºr, majd a legtºbb esetet a 2018-as j§rv§nyhull§mban ®szlelt®k. 

Ćzsi§ban, Kºzel-Keleten ®s Afrik§ban a baromfi§llom§nyok sz®leskºrŤ vakcin§z§s§val a baromfi 

j§rv§nyesetek (HP H7N9) ®s a hum§n megbeteged®sek is jelentŖsen visszaszorultak. A H5N6 

alcsoportot elŖszºr 2014-ben detekt§lt§k hum§n megbeteged®s h§tter®ben, az ut·bbi idŖszakban ez az 

alt²pus okozza a legtºbb H5Nx hum§n esetet (WHO, 2022). 

 

2. t§bl§zat: Mad§rinfluenza megbeteged®sek sz§ma ®s s¼lyoss§ga az elhal§loz§si ar§ny alapj§n 

rangsorolva a zoonotikus alt²pusokat a 2022. szeptemberi §llapot alapj§n (Adlhoch ®s mtsai., 2022). 

AIV alt²pus Hum§n megbeteged®sek 

sz§ma 

Hal§los kimenetelŤ  

esetek sz§ma  

(eset-hal§loz§si ar§ny) 

H10N8 3 2 (67%) 

H5N1 865 456 (53%) 

H5N6 81 33 (41%) 

H7N9 1568 616 (39%) 

H9N2 114 2 (2%) 

H3N8 2 0 (0%) 

H7N4 1 0 (0%) 

H10N3 2 0 
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 A H9N2 v²russal val· fertŖzŖd®s napjainkban is rendszeresen elŖfordul, alacsony letalit§ssal 

j§r· k·rforma jellemzi. £rdekes elt®r®s a tºbbi alt²pushoz k®pest, hogy a klinikai t¿netekkel j§r· H9 

fertŖzŖd®seket fŖk®ppen 8 ®vn®l fiatalabb gyermekekben diagnosztiz§lt§k (Carnaccini ®s Perez, 2020). 

A legtºbb esetet eddig K²n§b·l ®s Hong Kongb·l jelentett®k, a tºbbi ®rintett orsz§g eset®n minim§lis a 

diagnosztiz§lt H9N2 megbeteged®sek sz§ma (Peacock ®s mtsai., 2019). A rendelkez®sre §ll· hum§n 

eredetŤ H9N2 szekvenci§k elemz®se azt mutatta, hogy eddig az Y280 vonal volt a felelŖs a legtºbb 

emberi megbeteged®s®rt (Peacock ®s mtsai., 2019). A v²rus nºvekvŖ elterjedts®ge baromfiban 

val·sz²nŤs²ti az egyre gyakrabban elŖfordul· eseteket emberben is. 

 A baromfi§gazatban dolgoz·k szerol·giai felm®rŖ vizsg§latainak eredm®nyei arra utalnak, hogy 

a H9N2 v²rusokkal val· hum§n fertŖzºtts®g j·val magasabb, mint amire a bejelentett esetek sz§m§b·l 

kºvetkeztetni lehetne (Qi ®s mtsai., 2021), ugyanakkor figyelembe v®ve a H9N2 v²rusok sz®les 

elterjedts®g®t, ez az alt²pus egyelŖre nem jelent magas hum§n kock§zatot a betegs®g s¼lyoss§ga alapj§n. 

A H9N2-re ennek ellen®re ¼gy tekint¿nk, mint egy potenci§lisan vil§gj§rv§nyt okoz· mad§rinfluenza 

tºrzscsoportra, mivel a H9N2 v²rus elŖzetes adapt§ci· n®lk¿l is k®pes emlŖsºket, bele®rtve embert is 

megfertŖzni (Peacock ®s mtsai., 2019). A hum§n esetekbŖl sz§rmaz· v²rusok minden esetben nagyon 

szoros rokons§got mutatnak az aktu§lisan baromfiban jelenl®vŖ tºrzsekkel, ami al§t§masztja a kºzvetlen 

baromfi-ember fertŖz®si utat. A kock§zatelemz®s m§sik szempontja, az emberek kºzti terjed®s 

k®pess®ge. B§r a H9N2 v²rustºrzs eset®n vad§szgºr®nyekben le²rtak l®g¼ti transzmisszi·t is, ugyanakkor 

nem bizony²tott, hogy a H9N2 v²rus k®pes lenne hum§n-hum§n terjed®sre az eddigi megfigyel®sek 

szerint (Carnaccini ®s Perez, 2020). Mindezek alapj§n a H9N2 v²rusok rendszeres monitoroz§sa, emlŖs 

adapt§lts§gi markereinek kºvet®se nagy jelentŖs®gŤ a zoonotikus vesz®ly naprak®sz meg²t®l®s®hez. 

 

4.5. Virulenciamarkerek ®s emlŖsadapt§lts§gi markerek jelenl®te H9N2 v²rusokban 

 A H9N2 mad§rinfluenza v²rusokr·l elmondhat·, hogy ugyan fenot²pusosan m®g mindig 

alacsony patogenit§s¼ v²rusok, de sz§mos magas patogenit§s¼ v²rusra jellemzŖ mut§ci·t, tov§bb§ 

sz§mos emlŖshºz val· alkalmazkod§si markert is hordoznak. 

 ĉgy p®ld§ul az elsŖ marokk·i baromfi j§rv§nyesetekbŖl izol§lt v²rusok jellemz®sekor ºsszesen 

15 emlŖs adapt§ci·s markert azonos²tottak 8 k¿lºnbºzŖ v²rusfeh®rj®n (3. t§bl§zat). Ezen fel¿l 10 

poz²ci·ban is jelentŖsebb virulenci§ra utal· aminosavat figyeltek meg (El Houadfi ®s mtsai., 2016) (3. 

t§bl§zat). TeljeskºrŤ §ttekint®st ad a mad§r, illetve emlŖs adapt§lts§ghoz, illetve fokozott virulenci§hoz 

kºthetŖ jellemzŖ genetikai markerekrŖl S. Carnaccini ®s D. Perez publik§ci·ja (Carnaccini ®s Perez, 

2020), amelynek r®szletes ismertet®se nem k®pezi e dolgozat t§rgy§t. 
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3. t§bl§zat: A virulencia ®s a gazda specificit§s molekul§ris meghat§roz·i marokk·i H9N2 

izol§tumokban (El Houadfi ®s mtsai., 2016). 

V²rusfeh®rje A virulencia 

molekul§ris 

meghat§roz·i 

A gazdaspecifikuss§g 

molekul§ris meghat§roz·i 

(emlŖsºkhºz val· 

alkalmazkod§s markerei) 

PB2 147 V, 504 V 318 R, 590 S, 661 T 

PB1  13 P 

PB1-F2 66 N 82 L 

PA 127 V, 550 L, 672 L 100 I, 312 R, 409 N 

PA-X   

HAa  158 N, 183 H, 226 L, 391 K 

NP  372 D 

NA   

M1  15 I 

M2  16 D 

NS1 42 S, 189 D  

NS2 31 M, 56 H  

 

A fent bemutatott marokk·i tºrzsek csup§n kiragadott p®ldak®nt szerepelnek. Mind az §zsiai, mind a 

kºzel-keleti r®gi·ban tal§ltak sz§mos olyan H9N2 tºrzset, amely az emlŖsºkhºz val· adapt§ci·t 

megkºnny²tŖ mut§ci·kat tartalmazott. ĉgy p®ld§ul a Hong Kong-i ®lŖ§llat piacokr·l gyŤjtºtt H9N2 AIV 

tºrzsek a hum§n H3N2 v²rusokhoz hasonl· receptor specificit§st mutattak (Matrosovich, Krauss ®s 

Webster, 2001). Mivel egy pand®mia kialakul§s§nak a Ămad§rŸemlŖsò receptor preferencia v§lt§s az 

egyik elŖfelt®tele, az eml²tett megfigyel®s okkal kelt aggodalmat az eg®szs®g¿gyi hat·s§gokban. 

 

4.6. K·rtani, klinikai, patol·giai vonatkoz§sok 

 £szak-Afrik§ban, a Kºzel-Keleten ®s Ćzsi§ban jelentŖs gazdas§gi vesztes®gekkel j§r· elhull§st 

®s toj§stermel®s csºkken®st eredm®nyez a H9N2 alt²pussal val· fertŖzºtts®g (Nagy ®s mtsai., 2017). 

 S¼lyosb²t· m§sodlagos k·rokoz·k jelenl®te n®lk¿l a H9N2 fertŖz®s brojlercsirk®ben §ltal§ban 

enyhe l®gzŖszervi t¿netekkel j§r, de ak§r klinikailag t¿netmentes is lehet. Tºbbnyire gyenge l®gz®si 

zºrej, kºtŖh§rtya-gyullad§s, t¿sszºg®s, orrfoly§s jelentkezik. Ilyenkor legfeljebb kiss® kipirult trachea 

®s enyh®n elhom§lyosult l®gzs§k l§that· a k·rbonctani vizsg§lat sor§n (Nagy ®s mtsai., 2017). 

 T§rsk·rokoz·kkal, kedvezŖtlen kºrnyezeti t®nyezŖk megl®te eset®n viszont s¼lyos l®gzŖszervi 

t¿netekkel tal§lkozhatunk. Erre j· p®lda, hogy 1998-ban a H9N2 v²rust Ir§nban magas morbidit§ssal ®s 

mortalit§ssal j§r· fertŖzºtts®g form§j§ban mutatt§k ki elsŖ alkalommal brojlercsirk®kben. A 

bekºvetkezett gazdas§gi k§rokat minden val·sz²nŤs®g szerint t§rsfertŖz®sek (IBV, E. coli, 
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Ornithobacterium rhinotracheale, Mycoplasma gallisepticum) s¼lyosb²tott§k (Nagy ®s mtsai., 2017). A 

klinikai t¿netek sinusitisben, faci§lis ºd®m§ban, orr ®s szemv§lad®koz§sban, s¼lyos l®g¼ti 

rendelleness®gben nyilv§nultak meg. 1998-2002 kºzºtt a v²rus sz§mos telep kºzºtt cirkul§lt tºbb, mint 

65 %-os mortalit§ssal. K²s®rleti kºr¿lm®nyek kºzºtt a v²rus f¿rjekben ®s csirk®kben szaporodott enyhe 

klinikai t¿netekkel, de mortalit§st nem okozott, al§t§masztva a t§rsfertŖz®sek ®s tart§si probl®m§k 

jelentŖs®g®t a k·rk®p s¼lyosb²t§s§ban (Ebrahimi, Ziapour, Tebianian, Dabaghian ®s Mohammadi, 

2011; Nagy ®s mtsai., 2017). Nagysz§m¼ j§rv§nyesetet §ttekintve Qi ®s mtsai jellemzŖen 5 ®s 30% 

kºzºtti elhull§sr·l sz§moltak be brojlerekben (Qi ®s mtsai., 2021). 

 ErŖsebb patogenit§s¼ tºrzsek okozta j§rv§ny eset®n az §llatok kis r®sz®ben a H9 fertŖz®s 

ºn§ll·an is k®pes a s¼lyos l®gzŖszervi k·rk®p kialak²t§s§ra. S¼lyos l®gzŖszervi t¿neteket mutat· 

§llatokban tipikus a trachea bifurk§ci·n§l ®s a fŖbb bronchusokban a jelentŖs fibrin kiv§l§s (4. §bra), 

ami kezdetben neh®zl®gz®st okoz, majd a fibrindug· fullad§shoz vezethet. Ugyancsak jellemzŖ a 

s¼lyosan ®rintett §llatokban a kºzepes-s¼lyos fibrines l®gzs§kgyullad§s, t¿dŖgyullad§s. V²rustºrzstŖl 

f¿ggŖen hasmen®s is jelentkezhet. Nagy¿zemi tart§sban a v²z ®s a takarm§nyfogyaszt§s csºkken®se, a 

s¼lygyarapod§s elmarad§sa is k²s®rheti a fertŖzŖd®st. 

 

4. §bra: Kipirult, gyulladt l®gcsŖ ®s fibrines tºrmel®ktŖl elz§r·dott bronchusok. 

 

 A toj§stermel®s csºkken®s k²s®rletes kºr¿lm®nyek kºzºtt - a m§sodlagos k·rokoz·k kiz§r§s§val 

- vizsg§lva is igen jelentŖs, hosszantart·, amit a petevezetŖ gyullad§s§ra vezettek vissza. A heveny 

szakaszban kºr¿lbel¿l 60% visszaes®st, majd a kr·nikus szakaszban tart·san, tºbb, mint 10 h®ten 

kereszt¿l kºr¿lbel¿l 30% visszaes®st tapasztaltak, mikºzben a toj§sh®j minŖs®ge szignifik§nsan nem 

v§ltozott (Gu ®s mtsai., 2017). Ezzel szemben egy m§sik tºrzzsel v®gzett vizsg§latban a toj§sh®j 

szerkezet®nek jelentŖs v§ltoz§s§r·l ®s a h®j elv®konyod§s§r·l is besz§moltak (Qi ®s mtsai., 2021). Telepi 

kºr¿lm®nyek kºzºtt teny®sz- ®s toj·§llom§nyokban ak§r 70%-os toj§stermel®s csºkken®st is le²rtak. 

A v²rus §tmeneti immunszuppreszi·t is elŖid®zhet (mivel thymus ®s bursa atr·fi§t is okoz), 

amely m§s, t§rs- vagy m§sodlagos fertŖz®sek fellobban§s§t okozhatja (Perdue ®s Swayne, 2005). 

 Pulyk§kban §ltal§ban s¼lyosabb k·rk®p jelentkezik, mint csirk®ben. K²s®rletes fertŖz®s sor§n 

gubbaszt§st, az infraorbit§lis sinusok duzzanat§t, t¿sszºg®st, orrfoly§st, kºzepes-s¼lyos 

kºtŖh§rtyagyullad§st figyeltek meg. K·rbonctani vizsg§latban az infraorbit§lis sinusban ny§lk§s-t¼r·s 
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v§lad®kot, l®gzs§kgyullad§st, a pancreasban kisebb-nagyobb kiterjed®sŤ v®rz®seket tal§ltak, mikºzben 

ugyanez a v²rustºrzs csirk®ben nem okozott t¿neteket (śmietanka ®s mtsai., 2016). 

 Sz§mos egy®b mad§rfaj is fertŖzºtt lehet, jellemzŖen t¿netmentesen, vagy csak enyhe 

t¿netekkel. A v²rus endemi§ss§ v§lt ®s adapt§l·dott tºbb, kev®sb® jelentŖs baromfifajhoz is, ²gy f¿rjhºz, 

gyºngyty¼khoz, fogolyhoz ®s f§c§nhoz, tov§bb§ struccban is megjelent. £rdemes megjegyezni, hogy a 

f¿rjek, amelyek a H9 v²rusok v²zimadarakb·l sz§razfºldi madarakra tºrt®nŖ §tvitel®nek kulcsszereplŖi, 

m§r jelentŖs ar§nyban rendelkeznek ĂemlŖsszerŤò receptorokkal (à2,6-kºt®sŤ szi§lsav). A v²zimad§r 

eredetŤ v²rusok f¿rjben val· passz§l·d§sa a gazdaspektrum sz®lesed®s®hez, emlŖsºk fertŖz®s®re val· 

k®pess®ghez vezet (Peacock ®s mtsai., 2019). 

4.7. H9N2 fertŖz®s t§rsfertŖz®sek jelenl®t®ben 

Bakteri§lis kºzremŤkºd®ssel fokoz·dhat a H9N2 AIV virulenci§ja. 

 Tºbb prote§zr·l, fŖk®nt tripszinszerŤ szerinprote§zokr·l kimutatt§k, hogy aktiv§lj§k az 

influenza HA-t (Bºttcher-Friebertshªuser, Klenk ®s Garten, 2013). Ugyanakkor a HA aktiv§l§s§hoz 

sz¿ks®ges prote§zok nem korl§toz·dnak a gazdasejt enzimjeire, hanem bakteri§lis prote§zok is r®szt 

vehetnek ebben a folyamatban (Bºttcher-Friebertshªuser ®s mtsai., 2013; Tse ®s Whittaker, 2015). 

 D®l-Kore§ban 1996-ban tºbb farmon ak§r 30%-os elhull§ssal j§r· megbeteged®seket ®szleltek, 

melyekbŖl kºvetkezetesen az MS96 jelŤ H9N2 AI v²rust izol§lt§k. A v²rust a t¿dŖn k²v¿l sz§mos 

szervben megtal§lt§k, ami a fertŖz®s generaliz§l·d§s§ra utalt. Ugyanakkor a k·rk®p reproduk§l§sa 

c®lj§b·l k²s®rletesen fertŖzºtt SPF csirk®k kiv®tel n®lk¿l fel®p¿ltek a betegs®g egy®bk®nt viszonylag 

enyhe t¿neteibŖl. A v²rus elemz®se kimutatta, hogy a HA v§g§shely P2 poz²ci·j§ban egy Ser Ÿ Tyr 

szubsztit¼ci· volt (vagyis az R-S-S-R v§g§shely R-S-Y-R-re m·dosult), ami a plazminnal tºrt®nŖ 

has²t§shoz biztos²t megfelelŖ szubsztr§tot. Azt is kider²tett®k, hogy a Staphylococcus fajok (S. aureus) 

§ltal termelt staphylokin§z (plazminog®n aktiv§tor) enzim k®pes a plazminog®n Ÿ plazmin §talakul§st 

kataliz§lni, vagyis staphylococcusok jelenl®t®ben fokoz·dhat a H9N2 AIV virulenci§ja. Kishida ®s 

mtsai k²s®rletes fertŖz®sben bizony²tott§k, hogy mind a S. aureus, mind a H. paragallinarum t§rsfertŖz®s 

eset®n erŖsºdik a H9N2 v²rus replik§ci·ja, tov§bb§ a k·rk®p s¼lyoss§ga (Kishida ®s mtsai., 2004). 

Ugyanilyen jelens®get figyeltek meg a pand®mi§s H1N1 v²rusokkal kapcsolatban is, tov§bb§ azt, hogy 

a streptokin§z is hasonl· szerepet tºlthet be. Teh§t a l®gzŖszervi fertŖz®sekben nem ritk§n egy¿ttesen 

szereplŖ influenza v²rusok ®s bakt®riumok jelenl®te ebbŖl a szempontb·l figyelmet ®rdemel (Tse ®s 

Whittaker, 2015).  
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4.8. A Kºzel-Kelet ®s £szak-Afrika jelentŖs®ge a baromfiiparban ®s a vadmad§rvonul§sban 

 A Kºzel-Keleti ®s £szak-Afrikai orsz§gok 14,4 milli· km2ïen helyezkednek el, a fºldfelsz²n 

11,1 %-t elfoglalva ®s kºr¿lbel¿l 3-4-szer nagyobb ter¿letet tesznek ki, mint az Eur·pai Uni·. A r®gi· 

2,4 billi· baromfit §ll²tott elŖ 2014-ben, ami a vil§g teljes baromfi termel®s®nek 10,4 %-a. Az ®ves 

§tlagos h¼sfogyaszt§s 20 ®v alatt megdupl§z·dott: a 1990-es ®vekben 12 kg/fŖrŖl 2010-ben 24 kg/fŖre. 

2000 ·ta a baromfitermel®s teljes nºveked®se megkºzel²ti az ®vi 5 %-ot. Ir§n a legnagyobb 

baromfitermel®ssel rendelkezŖ orsz§g a Kºzel-Keleten, vil§gviszonylatban is az elsŖ 10 kºzºtt van. A 

r®gi·b·l sz§mos tov§bbi orsz§g szerepel elŖkelŖ helyen a baromfitermel®s k¿lºnbºzŖ §gaiban. Izrael, 

Marokk·, Tun®zia, Alg®ria ®s Egyiptom a 10.-20. kºzºtti helyet foglal el a rangsorban a pulykah¼s 

termel®sben vil§gszerte. Egyiptom kacsah¼s termel®sben a 9. l¼d- ®s gyºngyty¼ktermel®sben az 5. 

helyen §ll. Szint®n a 10 legnagyobb l¼d- ®s gyºngyty¼k termelŖ kºz® tartozik Ir§n ®s Izrael (FAOSTAT 

T.F.a.A.O.C.S.D., 2017). Egyiptom, Sza¼d-Ar§bia ®s Jord§nia kiemelkedŖ helyet k®pviselnek a galamb 

®s m§s madarak (strucc, f¿rj) teny®szt®s®ben. A r®gi· fontos piacot jelent sok orsz§g (USA, K²na, 

Braz²lia, Eur·pa) sz§m§ra a baromfi term®kek ®s takarm§nyok importja ®s exportja §ltal (Nagy ®s mtsai., 

2017). 

 A Kºzel-Keleten ®s £szak-Afrik§ban elhelyezkedŖ orsz§gok sz§mos vadmad§r vonul§si 

¼tvonal ment®n helyezkednek el. A h®t vadmad§r vonul§si ¼tvonal kºz¿l n®gy fŖ ¼tvonal (Kºz®p-Ćzsiai, 

Kelet-Afrika - Nyugat-Ćzsiai, Fekete-tenger ®s Mediterr§neumi, valamint az £szak- Atlanti ¼tvonal) 

§tszeli a Kºzel-Keleti ®s £szak-Afrikai r®gi·t. Ezek keresztezŖdnek a Kelet-Ćzsiai- Ausztr§liai 

¼tvonallal, ezzel nºvelve a k¿lºnbºzŖ mad§rfajok ®rintkez®s®nek lehetŖs®g®t (5. §bra). Teh§t k¿lºnbºzŖ 

mad§rfajok milli·i rep¿lnek kereszt¿l ezeken az orsz§gokon, ®s haszn§lj§k a l§pvid®keket 

lesz§ll·helyk®nt. A pihenŖhelyek Egyiptom, Jord§nia, Izrael, Sza¼d-Ar§bia, Om§n, az Egyes¿lt Arab 

Emir§tusok, Irak ®s Ir§n ter¿letein tal§lhat·ak. Emellett ezekben az orsz§gokban gyakoriak ®s sz®les 

kºrben elterjedtek az §lland· vadmadarak, mint a galamb, gerle, ²bisz, ver®b- ®s holl·f®l®k, amelyek 

k®pesek a vad ®s a h§zt§ji madarakkal is kapcsolatba l®pni (Nagy ®s mtsai., 2017). 

 Ez§ltal a fenti r®gi·ban, a nagysz§m¼ baromfiban m§r endemikusan jelenlevŖ H9N2 v²rusok 

v§ltozatoss§g§nak nºvel®s®hez kºnnyen hozz§j§rulnak a vadmadarak §ltal behurcolt v²rusok ®s vice 

versa, a teny®sztett §llatok fertŖz®si forr§sk®nt jelentkezhetnek, majd a m§r baromfihoz adapt§l·dott 

v²rustºrzsek a vadmadarak kºzvet²t®s®vel t§voli ter¿letekre juthatnak el. 
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5. §bra: Vadmadarak vonul§si ¼tvonalai a vil§gban, valamint a Kºzel-Keleten ®s £szak-Afrik§ban. 

Az ®szak-afrikai ®s kºzel-keleti orsz§gok sz§mos vadmad§r vonul§si ¼tvonal ment®n helyezkednek el, 

²gy k¿lºnbºzŖ mad§rfajok milli·i rep¿lnek §t ezeken az orsz§gokon. A vonul· madarak kºz® 

keveredve jelen vannak olyan §lland· fajok is (galamb, ver®bf®l®k, holl·f®l®k), melyek kºnnyen 

k®pesek h§zt§ji baromfifajokkal kapcsolatba l®pni (Nagy ®s mtsai., 2017). 

 

4.9. Vakcin§s v®dekez®s a H9N2 end®mi§s ter¿leteken 

 Fontos megjegyezni, hogy a rutinszerŤen alkalmazott j§rv§nyv®delmi int®zked®sek nem 

elegendŖek a v²rus bejut§s§nak megakad§lyoz§s§hoz. Miut§n a H9 LPAIV nem tartozik a bejelent®s 

kºteles betegs®gek kºz®, nem seg²tik a betegs®g megf®kez®s®t fokozott odafigyel®st megkºvetelŖ 

hat·s§gi int®zked®sek. ĉgy a v®dekez®s fontos eszkºze a vakcin§z§s, amely csºkkenti az elhull§sok, 

termel®si mutat·kra gyakorolt negat²v hat§s ®s a v²rusterjed®s m®rt®k®t. Dong ®s mtsai r®szletes 

§ttekint®st adnak a k¿lºnbºzŖ vakcina t²pusokr·l, bele®rtve a fejleszt®si szakaszban levŖ technol·gi§kat 

is (Dong, Zhou, Pu ®s Liu, 2022). Jelen dolgozatban r®szletesebben csak a m§r forgalomban levŖ, illetve 

m§s betegs®gek eset®n baromfiban m§r sz®les kºrben haszn§lt technol·gi§kra t®r¿nk ki. 

 Napjainkban zºmmel csak inaktiv§lt vakcin§k vannak forgalomban a H9N2 v²rusokkal 

szemben, melyeket mono- ill. bivalens form§ban, azaz baromfipestis (ND) komponenssel egy¿tt 

alkalmaznak. Miut§n ezek a vakcin§k teljes v²rust tartalmaznak elºlt form§ban, ²gy az ºsszes 

immunog®n v²rusfeh®rj®re j·l m®rhetŖ immunv§laszt v§ltanak ki. Ez ugyanakkor azt is jelenti, hogy az 

ily m·don vakcin§zott ®s a vadv²russal fertŖzºtt §llatok ellenanyag v§lasza nem k¿lºnbºztethetŖ meg. 

Fontos megjegyezni, hogy ezek a vakcin§k nagyon ®rz®kenyek a matern§lis ellenanyagok semleges²tŖ 

hat§s§ra, ami sok esetben a korai, akt²v v®delem c®lj§b·l m§r napos korban alkalmazott vakcin§z§s 
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eredm®nytelens®g®hez vezethet (Pan ®s mtsai., 2022). Gyakran felmer¿lŖ agg§ly a H9 vakcin§k 

hat®konys§g§val kapcsolatban, hogy a v²rus folyamatos v§ltoz®konys§g§val csak a vakcinatºrzsek 

rendszeres cser®j®vel lehet l®p®st tartani. Ezt a megkºzel²t®st kºvetve K²n§ban ®s Kore§ban reverz 

genetikai m·dszerrel elŖ§ll²tott - azaz j· antig®n kihozatal¼ vakcinatºrzsben levŖ, HA ®s NA g®neknek 

az aktu§lis j§rv§nytºrzsekbŖl sz§rmaz· g®nekre val· lecser®l®s®vel -, naprak®sz vakcina tºrzsek 

haszn§lat§val igyekeznek magas szintŤ v®detts®get kialak²tani (Dong ®s mtsai., 2022). A magas antig®n 

tartalm¼, hat®kony adjuv§l§si technol·gi§val k®sz²tett inaktiv§lt vakcin§k a H9N2 v²rus jelentŖsebb 

antigenit§sbeli v§ltoz§s§nak §thidal§s§ra is k®pesek ®s kev®sb® v§lnak a matern§lis ellenanyagok 

§ldozat§ul, mint kev®sb® immunog®n t§rsaik, ez§ltal a mezei v²rusok kisebb m®rt®kŤ antigenit§sbeli 

v§ltoz§sa nem felt®tlen¿l jelenti a vakcina hat®konys§g§nak elveszt®s®t. 

 A mad§rinfluenz§ra vonatkoz· genetikai adatok hozz§f®rhetŖs®ge ®s a molekul§ris virol·gia 

eszkºzt§r§nak bŖv¿l®se r®v®n lehetŖs®gek ny²lnak az ¼jabb koncepci·j¼ vakcin§k kifejleszt®s®re. Az 

al§bbiakban felsorolt vakcinat²pusok mindegyik®re igaz, hogy lehetŖv® teszi a mad§rinfluenz§val 

fertŖzºtt baromfi ELISA-alap¼ megk¿lºnbºztet®s®t a vakcin§zott, de nem fertŖzŖdºtt baromfit·l egy 

nukleoprotein elleni antitestek m®r®s®n alapul· ELISA felhaszn§l§s§val. Ezt nevezz¿k ¼n. DIVA 

(Differentiating Infected from Vaccinated Animals) megkºzel²t®snek. 

MŤkºd®si mechanizmusukban az inaktiv§lt vakcin§kkal megegyeznek a VLP (Virus Like 

Particle, v²russzerŤ r®szecske) ®s az alegys®g vakcin§k. ElŖny¿k, hogy a vakcina elŖ§ll²t§sa sor§n nem 

sz¿ks®ges a mad§rinfluenza v²rus felszapor²t§sa toj§sban, ami nºveli az elŖ§ll²t§s biztons§goss§g§t. A 

H9 VLP k²s®rleti vakcin§z§s egyszeri adagja jelentŖs ellenanyag titert eredm®nyezett csirk®ben, ®s 

csºkkentette a fertŖzŖ v²rus szaporod§s§t a l®gzŖ- ®s em®sztŖrendszerben (Lee ®s mtsai., 2011). 

 Sz§mos baromfi v²rusos betegs®g ellen sz®les kºrben haszn§lnak vektorvakcin§kat, amelyek 

egy §rtalmatlan baromfiv²rust haszn§lnak vektork®nt ®s ebbe be®p²tve tartalmazz§k 1-2 egy®b 

k·rokoz·b·l sz§rmaz· fŖ protekt²v feh®rje g®nj®t. Tºbbf®le vektorral is k®sz²tettek k²s®rleti vakcin§kat, 

a legsz®lesebb kºrben alkalmazott term®kek a ty¼khimlŖ (fowl pox virus, FPV) ®s a pulykaherpesz v²rus 

(herpesvirus of turkeys, HVT) vektort alkalmaz· vakcin§k lettek. A HVT alap¼ vakcin§k DIVA 

kompatibilit§son t¼lmutat· elŖnye, hogy nagyon hossz¼ - nagy¿zemi tart§sban ®letre sz·l· - 

immunit§start·ss§got adnak (Palya ®s mtsai., 2014), ®s keltetŖi vakcin§z§sra is alkalmasak (ak§r in ovo, 

ak§r bŖr al§ oltva), mivel nem neutraliz§lj§k a matern§lis ellenanyagok. Baromfipestis (ND), gumboroi 

betegs®g (IBD), fertŖzŖ g®ge- ®s l®gcsŖgyullad§s (ILT) eset®n sz®les kºrben haszn§ltak, de H5 ®s H7 

alt²pus¼ mad§rinfluenza v²rus ellen is m§r forgalomban vannak ilyen t²pus¼ vektorvakcin§k (Wang ®s 

mtsai., 2014). EzekrŖl bebizonyosodott, hogy az inaktiv§lt vakcin§khoz m®rten, alacsonyabb humor§lis 

ellenanyagszint jelenl®t®ben is k®pesek v®detts®get kialak²tani, ®s kev®sb® ®rz®kenyek a matern§lis 

ellenanyagok semleges²tŖ hat§s§ra, tov§bb§ a k¿lºnbºzŖ mezei v²rusok antigenit§sbeli k¿lºnbs®geire. 

ĉgy H9 eset®n is felmer¿l ennek a vakcinat²pusnak az alkalmaz§sa a kºzeljºvŖben (Liu ®s mtsai., 2019). 

 A nukleinsav alap¼ vakcin§k (DNS vagy mRNS vagy replikon) egyelŖre nem terjedtek el 

baromfiban, b§r m§r l®teznek tºrzskºnyvezett vakcin§k H5 HPAIV eset®n. 
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 Az alacsony patogenit§s¼ v²rusokkal tºrt®nŖ fertŖzŖd®s eset®n a lok§lis immunit§s kiemelt 

jelentŖs®gŤ, emiatt nem k®pesek az inaktiv§lt vakcin§k teljesen megakad§lyozni a H9 v²rusok 

szaporod§s§t ®s terjed®s®t, b§r jelentŖs m®rt®kben csºkkentik azt. ĉgy tov§bbi kutat§sok folynak olyan 

vektor alkalmaz§s§ra, amely erŖs ny§lkah§rtya immunit§st is ki tud v§ltani, tºmegvakcin§z§sra 

alkalmas, ®s napos korban, matern§lis ellenanyagok jelenl®t®ben hat®kony vakcin§z§st tesz lehetŖv® 

(Dong ®s mtsai., 2022). 

 Az immuniz§lt baromfi hi§nyos v®detts®ge gyakran szerepel a szakirodalomban. Ilyenkor 

nagyon gyakran kiz§r·lag a vadv²rusok antig®n sodr·d§s§nak eredm®nyek®nt kialakul· 

hat®konys§gcsºkken®st tekintik a kudarc ok§nak. Ahogy m§r a kor§bbiakban is utaltunk r§, ezen a 

szemponton t¼l sz§mos egy®b t®nyezŖ az elv§rt hat®konys§g elmarad§s§hoz vezethet, ²gy p®ld§ul a 

riv§lis v²rusos vagy bakteri§lis fertŖz®sek, a fiatal ®letkorban matern§lis ellenanyagok jelenl®t®ben 

beadott vakcin§k szuboptim§lis mŤkºd®se, alacsony antig®ntartalm¼/immunogenit§s¼ vakcin§k. 

Mindez a rendszeres szerol·giai tipiz§l§s ®s a kontroll§lt kºr¿lm®nyek kºzºtt v®gzett keresztv®detts®gi 

vizsg§latok sz¿ks®gess®g®re h²vja fel a figyelmet. 
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5. ANYAG £S MčDSZER 

5.1. Vizsg§lati elrendez®s 

 A vizsg§latba vont 100 db, 21 napos, vegyes ivar¼ kommersz brojlercsirk®t (Ross 308) 

izol§torban (6. §bra) helyezt¿k el, kereskedelemben kaphat· nevelŖt§p ®s iv·v²z ad libitum biztos²t§sa 

mellett. (Sz§rmaz§si hely: Baromfi-coop Kft., Hajd¼n§n§s). A k²s®rlettervez®sn®l ®s a csoport l®tsz§mok 

meghat§roz§s§n§l messzemenŖen kºvett¿k az §llatk²s®rletek etik§j§ban megk²v§nt 3R (reduction, 

refinement, replacement) elvet. K·rtani munk§r·l l®v®n sz·, az §llat modell kiv§lt§sa (replacement) 

lehetetlen volt, azonban a csoport l®tsz§mokat (18 db/ fertŖzºtt csoport) a m®g ®rt®kelhetŖ legkisebbre 

korl§toztuk (reduction) ®s tºbb, egyidejŤ kezelt csoport mellett egyetlen kontrollcsoportot haszn§ltunk 

10 mad§rral. A beavatkoz§sok sz§m§t ®s jelleg®t ¼gy hat§roztuk meg, hogy a lehetŖ legkevesebb 

szenved®st okozzuk a k²s®rleti §llatoknak (refinement). A leºl®s a szakma szab§lyai szerint, elfogadott, 

hum§nus m·don, pentobarbital injekci· (Release 300 mg/ml) intrav®n§s bead§s§val tºrt®nt. (Tal§n nem 

teljesen ®rdektelen kit®rŖ, hogy ha m®g lenne ig®ny az §llatorvosi szaknyelv magyaros²t§s§ra, a 3R elvet 

magyarul 3CS-nek lehetne nevezni: Csºkkent®s, Csillap²t§s, Csere szavak haszn§lat§val.) Az egyedek 

csoportokba sorol§s§t az ivarra ®s testtºmegre randomiz§ltan v®gezt¿k. Betelep²t®s elŖtt szerol·giai 

(ELISA) vizsg§lattal bizonyosodtunk meg a H9 AIV ellenanyagok ï azaz kor§bbi fertŖzŖd®s ®s anyai 

ellenanyagok ï hi§ny§r·l. ¥t r§fertŖzºtt ®s egy kontroll csoportot alak²tottunk ki. Mindegyik csoport 

elk¿lºn²tett izol§torban kapott helyet az azonos tart§si kºr¿lm®nyek biztos²t§s§val (22 ÁC, 60% relat²v 

p§ratartalom, 16 h megvil§g²t§si program). 

 A k·rfejlŖd®s heveny ®s id¿lt szakasz§nak a vizsg§lat§ra az 5. ®s a 11. mintav®teli napot 

v§lasztottuk az irodalom alapj§n (Aslam ®s mtsai., 2015). A tov§bbiakban a Ădpiò (day post infection) 

rºvid²t®st haszn§lom a mintav®teli nap jelºl®s®re. A r§fertŖzºtt csoportokb·l az 5. napon 10 madarat, a 

11. napon 8 madarat tervezt¿nk mint§zni, amit a term®szetes elhull§sok m·dos²tottak. A kontroll 

csoportb·l 5-5 madarat boncoltunk mintav®teli naponk®nt. 

 A vizsg§latot az Ćllatk²s®rleti Tudom§nyos Etikai Tan§cs PE/EA/00512-6/2022 sz§m¼ 

projektenged®lye szerint v®gezt¿k. 

 K²s®rleteinkben genom szekven§l§ssal azonos²tott, G1-lineage-be (azon bel¿l a G1-szerŤ 

sublineage-be) tartoz·, term®szetes fertŖz®sekbŖl izol§lt H9N2 v²rus tºrzseket A/chicken/Middle 

East/8616/2016 (óAô), A/chicken/Middle East/4531/2016 (óBô), and A/chicken/North Africa/2021/2016 

(óCô) haszn§ltunk. A brojlercsirk®ket 108 EID50 v²rus mennyis®ggel fertŖzt¿k 0.2 ml t®rfogatban minden 

r§fertŖz®si m·d eset®n. A kontroll csoportot 0.2 ml PBS pufferral kezelt¿k intranasal & intratarchealisan 

(IN&IT) . 

A v²rustºrzsek patogenit§s§t az al§bbi m·dszerekkel vizsg§ltuk: (a) klinikai t¿netek, (b) k·rbonctani 

elv§ltoz§sok, (c) §ltal§nos k·rszºvettan, (d) immunhisztok®mi§n alapul· v²rus antig®n terhel®s, (e) 

genom szakasz f®lkvantitat²v kimutat§sa val·s idejŤ PCR-rel. 
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6. §bra: Az §llatok elhelyez®s®re szolg§l· izol§tor. 

5.1.1. K¿lºnbºzŖ fºldrajzi ter¿letekrŖl (Kºzel-Kelet 1 ®s 2, £szak-Afrika) sz§rmaz· 

H9N2 tºrzsek szºveti tropizmus§nak ®s patogenit§s§nak vizsg§lata IN&IT r§fertŖz®s eset®n 

Az ôAô (A/chicken/Middle East/8616/2016), a ôBô (A/chicken/Middle East/4531/2016) ®s a ôCô 

(A/chicken/North Africa/2021/2016) H9N2 LPAIV tºrzsekkel IN&IT (108 EID50) fertŖzt¿k a 

csoportokat az 4. t§bl§zat szerint. Itt az volt a c®l, hogy a potenci§lis k¿lºnbs®geket vizsg§ljuk a 

k¿lºnbºzŖ sz§rmaz§s¼ v²rusok k·rfejlŖd®s®ben. 

Az ºsszehasonl²that·s§g ®rdek®ben kontroll csoport (6. csoport) is be§ll²t§sra ker¿lt alacsonyabb 

§llatl®tsz§mmal (9 db). 

 

4. t§bl§zat: Vizsg§lati elrendez®s k¿lºnbºzŖ H9N2 tºrzsek eset®n. 

Csoport R§fertŖzŖ tºrzs Bead§si m·d 
Ćllatsz§m 

5 dpi 11 dpi 

1 H9N2 óAô IN&IT  11 7 

4 H9N2 óBô IN&IT  10 8 

5 H9N2 óCô  IN&IT  10 7 

6 kontroll IN&IT  3 6 

 

5.1.2. A H9N2 ôAô tºrzs (A/chicken/Middle East/8616/2016) szºveti tropizmus§nak 

vizsg§lata k¿lºnbºzŖ r§fertŖz®si m·dok (intranasal & intratracheal [IN&IT] valamint 

intrav®n§s) alkalmaz§s§val. 

A k¿lºnbºzŖ r§fertŖz®si m·dok hat§s§t vizsg§l· k²s®rleti elrendez®st az 5. t§bl§zat szeml®lteti. 

5. t§bl§zat: Vizsg§lati elrendez®s k¿lºnbºzŖ r§fertŖz®si m·dokra. 

Csoport R§fertŖzŖ tºrzs Bead§si m·d 
Ćllatsz§m 

5 dpi 11 dpi 

1 H9N2 óAô IN&IT  11 7 

2 H9N2 óAô intrav®n§s 10 8 

6 kontroll IN&IT  3 6 
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5.1.3. Az ôAô H9N2 v²rus tºrzs szºveti tropizmus§nak vizsg§lata egyidejŤ IN&IT 

t§rsfertŖz®s (IBV) mellett 

 A 3. csoport eset®ben a H9N2 ôAô tºrzs r§fertŖz®se mellett, egyidejŤleg, azonos r§fertŖz®si 

m·ddal IS/885/00-szerŤ nefropatog®n vari§ns IBV tºrzset is alkalmaztunk a t§rsfertŖz®s 

megval·s²t§s§ra (6. t§bl§zat). 

 

6. t§bl§zat: Vizsg§lati elrendez®s IBV t§rsfertŖz®ssel. 

Csoport R§fertŖzŖ tºrzs Bead§si m·d 
Ćllatsz§m 

5 dpi 11 dpi 

1 H9N2 óAô IN&IT  11 7 

3 
H9N2 óAô + 

IS/885/00-like IBV 
IN&IT  10 8 

6 kontroll IN&IT  3 6 

 

5.2. Klinik ai ®s k·rbonctani vizsg§lat, mintav®telek 

A mintagyŤjt®st az 5. ®s 11. napon v®gezt¿k a fertŖz®s akut ®s a kr·nikus f§zis§nak le²r§s§ra. Az 

oronaz§lis ®s klo§ka tamponokat az ®lŖ madarakb·l gyŤjtºtt¿nk. Tov§bbi tamponmint§t boncol§s sor§n 

a l®gzs§kokb·l vett¿nk PCR vizsg§lat c®lj§ra. L®gcsŖ, t¿dŖ, vese, l®p, hasny§lmirigy ®s agyvelŖ 

mint§kat k·rszºvettani, IHC ®s PCR vizsg§latokhoz gyŤjtºtt¿nk. A term®szetes elhull§sokat is ugyan²gy 

mint§ztuk (kiv®ve az 5. csoport dpi 6. napon elhullott mad§rb·l csak k·rboncol§s tºrt®nt). 

A H9N2 ôAô tºrzs eset®ben naponta oronaz§lis ®s klo§ka tampon mint§kat vett¿nk a v²rus ¿r²t®s 

monitoroz§s§ra. A madarakat naponta megfigyelt¿k a klinikai t¿netek ®s az elhull§s rºgz²t®se c®lj§b·l 

a megfigyel®si idŖszak alatt (D0-D11). A klinikai t¿neteket az al§bbiak szerint pontoztuk: 0= nincs 

t¿net, 1= enyhe l®g¼ti t¿net sziszt®m§s t¿netek n®lk¿l (pl. megnºvekedett l®gz®ssz§m, l®g¼ti v§lad®k, 

piros szemek), 2= m®rs®kelt l®g¼ti t¿netek (pl. mark§nsan megemelkedett l®gz®ssz§m vagy 

neh®zl®gz®s) §ltal§nos t¿net n®lk¿l vagy b§gyadts§g mellett, 3= s¼lyos l®g¼ti t¿netek (feltŤnŖ 

neh®zl®gz®s, zih§l§s) leverts®ggel. 

5.3. K·rszºvettan 

A boncol§s alkalm§val a szºvetmint§kat 10% -os pufferolt formalinba helyezt¿k, 24 h fix§l§si idŖ 

mellett, majd a mos§s-dehidr§l§s-be§gyaz§s (Paraffin Biowax Blue, BioGnost Kft, Zagreb, 

Horv§torsz§g) standard technik§j§t alkalmaztuk. Standard mikrot·mmal (Shandon Finesse) a paraffinba 

§gyazott blokkokb·l 1,5 Õm vastags§g¼ metszeteket v§gtunk, majd hematoxylin-eozinnal megfestett¿k 

az §ltal§nos szºvettani m·dszerek szerint (McGraw-Hill ®s Luna, 1968). A metszeteket akromatikus 

Leica objekt²vvel ®s kamer§val (3D Histech Kft., Budapest, Magyarorsz§g) felszerelt Nikon Eclipse 

E200 f®nymikroszk·ppal (Nikon Instruments Inc., Melville, NY, USA) vizsg§ltuk. 
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Szºvettani metszetek ®rt®kel®se 

A k·rszºvettani elv§ltoz§sok ®rt®kel®s®re pontoz§si rendszert alkalmaztunk szervenk®nt ®s 

elv§ltoz§sonk®nt a statisztikai feldolgozhat·s§g ®s a csoportok ºsszehasonl²that·s§ga ®rdek®ben. A 

l®gcsŖben limfocit§s gyullad§st, h§melfajul§st ®s metapl§zi§t; a t¿dŖben interstitialis gyullad§st, 

bronchitist, hurutos beszŤrŖd®st, ºd®m§t ®s hiperpl§zi§t (BALT); a ves®ben limfocit§s gyullad§st, 

tubulonefr·zist, glomerulonefritist; a l®pben lymfocita depl®ci·t; agyvelŖben limfocit§s gyullad§st ®s 

ºd®m§t; a hasny§lmirigyben elhal§st ®s gyullad§st pontoztunk. A l®gcsŖben, a t¿dŖben ®s a ves®ben 

tal§ltuk az elv§ltoz§sok v§ltozatosabb megnyilv§nul§si form§it, ez®rt ô0-nincs, ô1-enyhe', '2-kºzepesô, 

ô3-s¼lyosôsk§l§n pontoztunk. A l®p, az agyvelŖ ®s a hasny§lmirigy eset®ben az elv§ltoz§sok jelenl®t®nek 

kifejez®s®re ô0-nincsô, ô1-vanô pontoz§st alkalmaztunk. 

 

5.4. Immunhisztok®mia 

 Az IHC vizsg§latok sor§n a HPAIV eset®ben alkalmazott IHC fest®si elj§r§sokat adapt§ltuk a 

H9N2 v²rusra, mert az LPAIV-ra rendelkez®sre §ll· szakirodalom szerinti fest®s nem biztos²totta a 

megb²zhat· b²r§lhat·s§got. 

 A paraffinba §gyazott mint§kb·l elŖszºr Pantin-Jackwood ABC m·dszer®vel v®gezt¿k az IHC 

vizsg§latot, azonban a sz²nek ®s a kontrasztok nem voltak megfelelŖ minŖs®gŤek (7., 8. ®s 9. §bra). Az 

IHC fest®s avidin-biotin komplex (ABC) m·dszere az avidin biotinhoz val· erŖs affinit§s§ra 

t§maszkodik. Az avidin nagym®retŤ glikoprotein, amelynek igen erŖs az affinit§sa a kis 

molekulatºmegŤ biotinhoz, ez a kºtŖd®s l®nyeg®ben visszaford²thatatlan. Az avidin tºbb biotinkºtŖ 

hellyel rendelkezik. A biotin k®miailag konjug§lhat· peroxid§zzal, valamint ellenanyagokkal is. Az 

ABC m·dszer a kºvetkezŖ l®p®sekbŖl §ll: 

(1) Jelºletlen elsŖdleges ellenanyagot visz¿nk fel a szºvetteny®szetre. 

(2) Biotinil§lt m§sodlagos ellenanyagokat alkalmazunk, amely biotin molekul§kat visz be az elsŖdleges 

ellenanyagok hely®re. 

(3) Avidint ®s torma-peroxid§zzal konjug§lt biotin komplex®t alkalmazzuk. 

(4) A peroxid§zt ezut§n DAB vagy m§s kromog®n szubsztr§tok festik, hogy az antig®n hely®t 

sz²nreakci· jelºlje. 

A m·dszer h§tr§nya, hogy az avidin-biotin komplex hib§san kºtŖdik a szºvetben term®szetesen l®tezŖ 

elemekkel. Ismeretes, hogy az avidin kºtŖdik a szºveti lektinekhez, hozz§j§rulva a nem specifikus 

festŖd®shez. Az ABC komplex endog®n biotinnal val· kºtŖd®se fals pozit²v fest®si eredm®nyekhez 

vezethet (Pantin-Jackwood, 2014; Spackman, 2020). 
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7. §bra: Artefact az agyban. H&E h§tt®rfest®s (A) 40 x. (B) 20x. 

 

8. §bra: Nem j·l b²r§lhat· IHC fest®s ABC komplex m·dszerrel. 40x. (A) L®gcsŖben. (B) Ves®ben. 

 

9. §bra: IHC fest®s ABC komplex m·dszerrel: Nem konzekvensen festŖdnek a szºvett²pusok. N®hol a 

citoplazma ®s a mag is festŖdik, m§shol meg egyik sem. A kefeszeg®ly nem ad reakci·t. Vese 40 x. 

 

Ez®rt a m·dszert tºbb ponton m·dos²tottuk a megb²zhat·bb ®s kºvetkezetes ®rt®kel®s ®rdek®ben.  

Indirekt k®tl®p®ses immunreakci·t alkalmaztunk, melynek sor§n monoklon§lis elsŖdleges ellenanyagot 

®s peroxid§zzal jelºlt anti-eg®r m§sodlagos ellenanyagot haszn§ltunk AEC (3-amino-9-ethyl carbazole) 

kromog®nnel. 

Az LPAI virus antig®n piros precipit§tumk®nt jelenik meg az ®rintett sejtek magj§ban, helyenk®nt a 

citoplazm§ban. A m·dos²t§s l®nyege a kºvetkezŖ: 

ǒ enzim induk§lta antigen felt§r§s 0,1 % prote§zzal 10 percig, 37 ÜC 

ǒ az elsŖdleges ellenanyag h²g²t§sa 1:3000 

ǒ az elsŖdleges ellenanyag inkub§ci·s ideje: egy ®jszaka, 4 ÜC-on. 

ǒ AEC haszn§lata a streptavidin-biotin komplex helyett. 

 

A B 

A B 
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ElŖszºr azt vizsg§ltuk, hogy a szºvetmint§k vastags§ga (4- 3- 2-1 Õm) befoly§solja-e a reakci· 

b²r§lat§t. Đgy tal§ltuk, hogy min®l v®konyabb a metszet ann§l jobban b²r§lhat·, mert ²gy a reagens 

kºnnyebben tud penetr§lni az anyagba. Az 1 Õm-es metszet azonban m§r t¼l kºnnyen szakadt, emiatt a 

tr§gylemezre helyez®se, manipul§l§sa neh®zkess® v§lt. A j· b²r§lhat·s§g ®s megfelelŖ kezelhetŖs®g 

kompromisszum§t a 1,5 Õm vastag metszetben tal§ltuk meg. 

 A 37ęC v²zf¿rdŖben ¼sz· szºvetmetszeteket ·vatosan az elŖkezelt Super Frost Ultra Plus 

t§rgylemezekre helyezt¿k (Thermo Fisher Scientific Inc.). A lemezeket 30 percig 60ęC-on 

termoszt§tban sz§r²tottuk. 

 A deparaffin§l§shoz frissen k®sz²tett xilolt ®s 96%-os alkoholt alkalmaztunk. Az antig®n 

felt§r§st 0,1% prote§z oldattal v®gezt¿k, 37 ęC-on, 10 percig. 

 A szºvetekben l®vŖ endog®n peroxid§z blokkol§s§ra 3% H2O2 oldatot haszn§ltunk 10 percig, 

szobahŖm®rs®kleten, majd a feh®rj®k blokkol§s§ra sov§ny tejport, 0,03% Tritont (Triton X-100, Sigma 

Aldrich, Merck KGaA, Darmstadt, Germany) ®s PBS- oldatot 20 percig szobahŖm®rs®kleten. A tritont 

(200Õl/lemez) az®rt haszn§ltuk, hogy az anyagok olajoss§g§t nºvelj¿k, ez§ltal elŖseg²tve a jobb tapad§st 

®s a hat®konyabb feh®rjeblokkol§st. 

 ElsŖdleges ellenanyagk®nt Anti Influenza A (NP) eg®r monoklon§lis IgG1 antitestet 

haszn§ltunk 1:3000 h²g²t§sban, 200 Õl/lemez mennyis®gben. A megfelelŖ h²g²t§s megtal§l§sa itt is 

kissz§m¼ mint§n val· tºbbf®le h²g²t§s kipr·b§l§sa ut§n alakult ki: 1:5000, 1:4000, 1:3000, 1:2000, 

1:1000. Az 1:3000 h²g²t§s biztos²totta a legmegb²zhat·bb b²r§lhat·s§got. Az elsŖdleges ellenanyaggal 

tºrt®nŖ inkub§ci· egy ®jszak§n §t tartott 4 ęC-on, p§r§s²t· kamr§ban. 

 M§snap, az anti-eg®r m§sodlagos ellenanyag (EnVision + Single reagent HRP eg®r ellenanyag, 

Agilent DAKO, Santa Clara, CA, USA) hozz§ad§s§val folytattuk a folyamatot szobahŖm®rs®kleten, 30 

percig. A jelerŖs²t®st 3-amino-9-ethyl-carbazole (AEC) (AEC+ szubsztr§t kromog®n, ready-to-use, 

Agilent DAKO, K3461) haszn§lat§val v®gezt¿k szobahŖm®rs®kleten, 10 percig, p§r§s²t· kamr§ban. A 

kit/k®szlet EnVision reagense peroxid§z-konjug§lt polimer v§z, amely anti-eg®r IgG ellenanyag 

molekul§kat hordoz (10. §bra). Sz§mos peroxid§z konjug§lt IgG ugyanazon a polimeren elhelyezkedve 

j· vizualiz§ci·s rendszert biztos²tanak. ĉgy az EnVision rendszer ®rz®kenyebb, mint az egyszerŤ HRP-

hez kºtºtt IgG. A k®k h§tt®rfestŖd®st a foly· csapv²z alatti mos§s ®s a szobahŖm®rs®kleten v®gzett, 2 

percig tart· Mayer-f®le hematoxilin fest®s biztos²totta. 
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10. §bra: A direkt and indirekt immunohisztok®miai m·dszer sematikus §ttekint®se (Racaniello, 2010). 

 

A kialak²tott protokollt a 7. t§bl§zat tartalmazza. 

7. t§bl§zat: Immunhisztok®miai protokoll Anti Influenza A (NP) antig®nre. 

1. A blokkok deparaffin§l§sa, v²ztelen²t®se  

2. Enzim-induk§lt antigen felt§r§s (0.1% Prote§z enzim) 

3. Metszetek ºbl²t®se PBS pufferrel 

4. Az endog®n peroxid§z blokkol§sa (3% H2O2, 10 min) 

5. Metszetek ºbl²t®se, pufferol§sa  

6. Feh®rje blokkol§s (2% sov§ny tejpor, 20 min, szobahŖm®rs®klet) 

7. A felesleges blokkol· oldat elt§vol²t§sa (ºbl²t®s n®lk¿l) 

8. A metszetek inkub§l§sa elsŖdleges antisz®rummal (eg®r monoclon§lis ellenanyag, 1 ®jszaka, 4 ÁC) 

9. Metszetek ºbl²t®se, pufferol§sa 

10. Inkub§l§s m§sodlagos ellenanyag (anti-eg®r IgG) + HRP konjug§tummal (30 min, szobahŖm®rs®klet) 

11. Metszetek ºbl²t®se, pufferol§sa 

12. Immunreakci· kimutat§sa kromog®nnel (AEC oldat, 10 min, szobahŖm®rs®klet) 

13. ¥bl²t®s csapv²zzel (10 min) 

14. H§tt®rfest®s Mayerôs hematoxylinïnal (3 min) 

15. ¥bl²t®s csapv²zzel (10 min) 

16. Dehidrat§l§s ®s fed®s v²zold®kony mediummal  

 

 

A mad§rinfluenza v²rus antig®nje piros/vºrºs precipit§tumk®nt l§that· az ®rintett sejtek magj§ban, de 

megfigyelhetŖ a citoplazm§ban is. A metszeteket Nikon Ecliple E200 mikroszk·ppal vizsg§ltuk 

akromatikus Leica objekt²vekkel (Nikon Instruments Inc., Melville, NY, USA). 

 

Immunhisztok®miai ®rt®kel®s (scoring) 

 A l®g¼ti ®s a vese elv§ltoz§sok s¼lyoss§g§nak sz§mszerŤs²t®s®re pontoz§si rendszert 

fejlesztett¿nk ki (8. t§bl§zat). A metszeteket 40-szeres nagy²t§ssal, mikroszk·ppal vizsg§ltuk 10 

l§t·t®rben. Mivel a vese tubul§ris epithel sejtjeiben diff¼z elv§ltoz§sokat tapasztaltunk, ²gy a ves®re, 

mint szervre, k¿lºn pontoz§si rendszert hat§roztunk meg. 
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8. t§bl§zat: Immunhisztok®miai pontoz§si rendszer t¿dŖre, l®gcsŖre, l®pre ®s ves®re. 

T¿dŖ, l®gcsŖ, l®p 

Pontsz§m A pozit²v sejtek sz§ma 

0 0 

1 Ò10 

2 >10 

Vese 

Pontsz§m tubul§ris epithelsejtek (kefeszeg®ly) festŖd®se 

0 Nincs 

1 foltszerŤ kiterjed®s 

2 diff¼z kiterjed®s 

 

A t¿dŖ, a l®gcsŖ ®s a l®p 0-s pontsz§ma azt jelenti, hogy egyetlen sejtben sem volt kimutathat· AIV 

antig®n. Az 1 azt jelenti, hogy a v²rust legfeljebb 10 sejtben mutattuk ki, m²g a 2-es pontsz§m azt jelenti, 

hogy tºbb mint 10 sejtben tal§ltuk meg a v²rus antig®nt jelzŖ piros sz²nreakci·t. 

 A ves®ben az 1-es pontsz§m foltszerŤ, a 2-es pedig a v²rus antig®n diff¼z kiterjed®s®t jelenti. A 

0 pont az ®szlel®s hi§ny§t jelenti. 

 Az AI-mentes, illetve a HPAI-fertŖzºtt madarak szºvetmetszeteit haszn§ltuk negat²v, illetve 

pozit²v kontrollk®nt, hogy igazoljuk meg§llap²t§sainkat. A pozit²v kontrol lemezeket H5N1 HPAI 

j§rv§nyb·l kaptuk (11. §bra). 

 

11. §bra: (A) Pozit²v kontroll. Term®szetes fertŖz®sbŖl sz§rmaz·, HPAI l®p metszet. (B) Negat²v 

kontroll, l®gcsŖ. Indirekt k®tl®p®ses immunreakci·, hematoxilin h§tt®rfest®s. 40Ĭ, L®pt®k = 50 Õm. 

5.5. PCR 

 A mint§kat Tissue Lyser II (Qiagen) seg²ts®g®vel 1 ml steril PBS-ben elu§ltuk (ac®lgoly·kkal 

homogeniz§ltuk) a tamponfejekbŖl. Az RNS-t a cador Pathogen 96 QIAmp HT Liquid kittel (Qiagen) 

vontuk ki a QIAcube HT eszkºzzel, a gy§rt· utas²t§sai szerint. N®gy Õl-es RNS-kivonatot haszn§ltunk 

templ§tk®nt az egyl®p®ses RT-PCR-hez (AIV qPCR TaqMan Fast Virus 1-Step Master Mix; Thermo 

Fisher Scientific Inc., Waltham, MA, USA). A m§trixg®n egy fragmentum§nak amplifik§l§s§ra ®s 

kimutat§s§ra haszn§lt primereket ®s pr·b§kat kor§bban Spackman ®s munkat§rsai le²r§sa alapj§n 

haszn§ltuk (Spackman ®s mtsai., 2002). 

A m·dszer k¿szºb®rt®k®t Ct 36-ra §ll²tottuk be; azaz a Ct <36-os mint§kat pozit²vnak, a Ó36-os mint§kat 

negat²vnak tekintett¿k. Az amplifik§ci· n®lk¿li negat²v mint§kat a maxim§lis ciklussz§mra 40-re 

§ll²tottuk be, mert ez a sz§m jelzi a minta negativit§s§t, ami a statisztikai elemz®sekn®l haszn§lhat·. 
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5.6. Statisztikai ®rt®kel®s 

A klinikai t¿netek, a k·rbonctani ®s k·rszºvettani elv§ltoz§sok s¼lyoss§g§nak jellemz®s®re pontoz§si 

rendszert (0-nincs, 1- enyhe, 2- m®rs®kelt, 3- s¼lyos) alkalmaztunk az irodalomb·l vett aj§nl§s szerint 

(Landmann ®s mtsai., 2021) (l§sd m®g: 5.2 ®s 5.3 fejezet). Az IHC vizsg§latban a v²rus antig®n terhel®s 

m®rt®k®t 0-ônincsô, 1-ôalacsonyô vagy 2-ômagasô sk§l§val ²rtuk le minden egyes vizsg§lt szºvet eset®ben. 

Egyes megfigyel®seket, p®ld§ul a l®gcsŖ epitheli§lis degener§ci·t ®s a glomerulonefritist dichotom 

(bin§ris) v§ltoz·k®nt, azaz 0-ônincsô, 1-ôvanô-k®nt hat§roztuk meg. Ha tºbb r®szbŖl §ll· ugyanazon 

szervet pontoztuk (pl. a 4 l®gzs§k) vagy ugyanarra a szervre (t¿dŖre, ves®re) k¿lºnbºzŖ param®tereket 

§llap²tottunk meg, akkor az adott pontsz§mok ºsszeg®t haszn§ltuk a statisztikai ®rt®kel®shez. A kontroll 

csoportban minden megfigyelt param®tert fiziol·gi§snak tekintett¿nk (azaz nem volt elv§ltoz§s); ez®rt 

a statisztikai elemz®sekben a kontroll csoport nem szerepelt. A szignifikancia szintet p <0,05 ®rt®kre 

§ll²tottuk be. 

Tekintve, hogy az itt felsorolt pontoz§si rendszerek dºntŖ tºbbs®ge ordin§lis sk§l§t eredm®nyez (kiv®ve 

a Ăvan/nincsò v§ltoz·kat, pl. elhull§s), ezek ºsszefoglal· le²r§s§ra kontingencia t§bl§zatokat 

k®sz²tett¿nk, amelyek oszlopait az elv§ltoz§sok s¼lyoss§gi pontsz§ma, sorait a vizsg§lati csoportok 

adt§k. Dichotom v§ltoz·k (van/nincs) eset®ben ugyan²gy j§rtunk el, ott azonban ®rtelemszerŤen csak 

k®t oszlop szerepelt. ElŖszºr az IHC vizsg§latok elemz®s®t v®gezt¿k el Ăhagyom§nyosò statisztikai 

m·dszerekkel, vagyis az ordin§lis v§ltoz·kra §ltal§nosan alkalmazott ¼n. nem param®teres tesztekkel. 

K®t csoport ºsszehasonl²t§sa eset®n a Mann-Whitney U tesztet, tºbb csoport eset®n a Kruskal-Wallis 

nem param®teres ANOVA-t haszn§ltuk, amennyiben itt szignifik§ns k¿lºnbs®get jelzett a teszt, akkor 

p§ros ºsszehasonl²t§sra a Dunn pr·b§t v®gezt¿k el Bonferroni korrekci·val (Landmann ®s mtsai., 2021). 

ElsŖ megkºzel²t®sben a tºbbi ordin§lis v§ltoz· ï naponk®nti klinikai pontsz§mok, k·rbonctani lelet, 

k·rszºvettan ï eset®n is a fenti statisztikai m·dszert alkalmaztuk, azonban k®sŖbb ezeket ¼jabb, 

kifinomultabb, m§s elvekre alapozott statisztik§val ¼jra elemezt¿k, ami az influenzav²rusok jelenlegi ®s 

kor§bbi irodalm§hoz k®pest statisztikai m·dszertani fejleszt®snek, elŖrel®p®snek tekinthetŖ (l§sd 

k®sŖbb). A val·s idejŤ PCR Ct-®rt®kei folytonos v§ltoz·k, ez®rt eloszl§sukat elŖszºr Kolmogorov-

Smirnov-f®le normalit§spr·b§val vizsg§ltuk. Ha legal§bb k®t csoport megfelelt a normalit§svizsg§laton, 

akkor egyir§ny¼ ANOVA-t v®gezt¿nk, majd a p§ros ºsszehasonl²t§sokhoz Fisher Least Significant 

Difference (LSD) post hoc tesztj®t futtattuk. Ha az eredeti Ct eloszl§sok nem feleltek meg a norm§l 

eloszl§snak, Kruskal-Wallis nemparametrikus ANOVA-t ®s korrig§lt Dunn post hoc tesztet v®gezt¿nk. 

A PCR vizsg§lati eredm®nyeket a Ct=36 cutoff ®rt®k alapj§n (l§sd 5.5) pozit²vnak (Ct <36) illetve 

negat²vnak (Ct Ó36) minŖs²tve, dichotom v§ltoz·k®nt is ®rt®kelt¿k, ¼jabb statisztikai m·dszerrel (l§sd 

k®sŖbb). A csoportok kºzºtti elhull§si ar§nyok ºsszehasonl²t§s§t a Fisher-f®le egzakt teszttel v®gezt¿k. 

Ezeket a statisztikai pr·b§kat az R szoftver 4.2.1 ®s az SPSS 26 verzi·j§val v®gezt¿k. 

Az influenza irodalomban ¼jszerŤ, ordin§lis v§ltoz·kra igaz²tott regresszi·s modellez®s elv®n alapul· 

statisztikai megkºzel²t®s bevezet®se a klinikai pontsz§mok eset®ben mer¿lt fel. Itt nem f¿ggetlen 

megfigyel®sekrŖl van sz·, hiszen minden nap ugyanazon madarak klinikai t¿neteit pontozzuk, teh§t 
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ism®telt megfigyel®sekrŖl van sz·, ez®rt az egyszerŤ nemparametrikus pr·b§k nem tekinthetŖk 

adekv§tnak. Hasonl· regresszi·s modellez®ssel azut§n ¼jra elemezt¿k a k·rbonctani, k·rszºvettani, IHC 

eredm®nyeket is. 

A klinikai pontsz§mok modellez®s®re ï ism®tlŖdŖ megfigyel®sek miatt ï Ămixed effect continuation 

ratio, CRò modellt alkalmaztunk, amelyben k®t fix hat§st (a kezel®si csoport ®s az idŖ) valamint egy 

random hat§st (a csirke azonos²t·) vett¿nk figyelembe (Liu, 2010; Dimitris Rizopoulos, 2022). A 

modellt a GLMMadaptive csomag cr_setup() ®s mixed_model() f¿ggv®nyeivel az R szoftver 4.2.1-es 

verzi·j§val (2022-06-23 ucrt) illesztett¿k. A tºbb mint k®t kateg·ri§t tartalmaz· kimenetek (p®ld§ul a 

k¿lºnbºzŖ s¼lyoss§gi szintek) eset®ben kumulat²v link modellt (Cumulative Link Model;CLM) 

alkalmaztuk, ahol a kapcsolati f¿ggv®ny a logaritmus f¿ggv®ny volt (Ananth ®s Kleinbaum, 1997; 

Haubo ®s Christensen, 2018). A CLM eredm®nyek®nt es®lyh§nyadosokat (odds ratio, OR) kapunk, 

amelyek e dolgozat sor§n a kºvetkezŖk®ppen ®rtelmezendŖk: 

¶  dpi 11 vs. dpi 5 ºsszehasonl²t§sa eset®n: az es®lyh§nyados (tov§bbiakban OR (dpi11/dpi5) 

jelent®se az, hogy h§nyszor akkora a kisebb pontsz§mok es®lye (oddsza) a dpi 11 eset®n a dpi 

5-hºz k®pest. Teh§t, ha ez az ar§ny nagyobb, mint 1, akkor dpi 11 eset®n a kisebb pontsz§mok 

(enyh®bb t¿netek) es®lye nagyobb, teh§t dpi11 eset®n enyh®bb t¿netek figyelhetŖk meg, mint 

dpi 5 eset®n. Amennyiben az ar§ny kisebb, mint 1, ¼gy dpi 5 eset®n figyelhetŖk meg az enyh®bb 

t¿netek. 

¶  A v²rustºrzsek ºsszehasonl²t§sa eset®n is a fent le²rtak szerint ®rtelmezt¿k az eredm®nyeket. 

P®ld§ul OR (A tºrzs/ B tºrzs) eset®n, ha az ar§ny 1-n®l nagyobb, akkor az A tºrzs eset®n az 

enyh®bb t¿netek es®lye nagyobb, mint a B tºrzs eset®n, a konkr®t ®rt®k pedig azt sz§mszerŤs²ti, 

hogy ez az es®ly h§nyszor nagyobb (vagy kisebb). A kumulat²v link modellt az ordinal csomag 

clm() f¿ggv®ny®vel az R szoftver 4.2.1-es verzi·j§val (2022-06-23 ucrt) illesztett¿k. 

A PCR eredm®nyeket (pozit²v/negat²v) logisztikus regresszi·val modellezt¿k. Mivel bizonyos 

mint§kban, illetve vizsg§lati idŖpontban (pl. dpi 11) rendk²v¿l ritka volt a pozit²v eredm®ny, ez®rt a 

logisztikus regresszi· egy speci§lis v§ltozat§t (penalized maximum likelihood logistic regression) 

alkalmaztuk, amely k®pes kezelni a ritka esem®nyek torz²t· hat§s§t. A modell seg²ts®g®vel a pozit²v 

PCR eredm®ny val·sz²nŤs®g®t becs¿lt¿k a dpi ®s a v²rustºrzs f¿ggv®ny®ben. (David Firth, 1993). A 

modellt az R 4.2.1 (2022-06-23 ucrt) verzi· logistf csomag logistf() f¿ggv®ny®vel illesztett¿k. 

P§ronk®nti ºsszehasonl²t§sokat v®gezt¿nk az emmeans csomag emmeans() f¿ggv®ny®vel ®s a graphics 

csomag pairs() f¿ggv®ny®vel. Ez a statisztikai m·dszer lehetŖv® teszi, hogy azonos²tsuk, mely csoportok 

kºzºtt tal§lunk statisztikailag szignifik§ns k¿lºnbs®geket. A p-®rt®kek adjuszt§l§s§ra a "tukey" m·dszert 

alkalmaztuk. 

V®gezet¿l a k·rszºvettani, IHC ®s PCR eredm®nyek korrel§ci·j§t Spearman rang korrel§ci·s 

m·dszerrel vizsg§ltuk. 
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6. EREDM£NYEK 

 A kontroll csoportban sem klinikai t¿neteket, sem k·rbonctani ®s k·rszºvettani elv§ltoz§sokat 

nem figyelt¿nk meg. Az IHC ®s a PCR nem mutatt§k ki az LPAIV fertŖz®s nyomait a vizsg§lat sor§n. 

Ez®rt az al§bbi eredm®nyeket csak a fertŖzºtt csoportokra vonatkoz·an foglaltam ºssze. 

6.1. Ćltal§nos k·rtani ismertetŖ 

6.1.1. Klinikai t¿netek ®s elhull§s 

 Ćltal§ban l®g¼ti t¿neteket, szipog§st, gurgul§z§st, t¿sszºg®st, zih§l· l®gz®st ®s esetenk®nt 

neh®zl®gz®st figyelt¿nk meg a legtºbb fertŖzºtt mad§rn§l 3 ®s 11 dpi kºzºtt, f¿ggetlen¿l a r§fertŖzŖ 

v²rustºrzstŖl. 

A 12. §br§n l§that·, hogy az ôA- Kºzel-Kelet1.ô ®s a ôB-Kºzel-Kelet2.ôtºrzsekkel r§fertŖzºtt csoport 

k·rfejlŖd®se kºzel azonos m·don alakul a klinikai t¿netek s¼lyoss§g§t tekintve. A ôC-£szak-Afrikaô 

tºrzs kiugr·an s¼lyosabb klinikai t¿neteket okozott elsŖsorban a k·rfejlŖd®s heveny szakasz§ban, ami 

az id¿lt idŖszakra lecsendesedett a tºbbi tºrzsn®l tapasztalt m®rt®kre. 

 

12. §bra: A k¿lºnbºzŖ csoportokban a klinikai t¿netek pont®rt®kei a megfigyel®si idŖszakban: 

Szemmel l§that·an magasabb klinikai pontsz§mokat mutat a ôC-£szak-Afrikaô tºrzzsel r§fertŖzºtt 

csoport a teljes megfigyel®si idŖszak alatt, de kiemelkedŖen a heveny szakaszban. 

 

Mortalit§s 

Az ĂA- Kºzel-Kelet1.ò csoportb·l egy csirke (5,5%) ®s a ĂC-£szak-Afrikaiò csoportb·l n®gy mad§r 

(22%) pusztult el 4ï6 dpi-n®l, m²g a ĂB-Kºzel-Kelet2.ò csoportban (0%) nem fordult elŖ elhull§s. A 

hal§loz§si ar§nyok nem mutattak szignifik§ns k¿lºnbs®get (Fisher-f®le egzakt teszt p = 0,113).  
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6.1.2. K·rbonctan 

Makroszk·pos elv§ltoz§sokat ®szlelt¿nk a l®gutakban, bele®rtve a vºrºses vagy lil§s-piros l®gcsŖ 

ny§lkah§rty§j§t, a l®gzs§kokon l®vŖ erezetes belºvellts®get ®s a t¿dŖben pang§st (13A §bra), esetenk®nt 

fibrindug·t a bifurk§ci·n§l (13B. §bra). 

 

 

13. §bra: Post-mortem elv§ltoz§sok: enyhe hiper®mia a l®gzs§kokban (ny²l) (A) ®s fibrines exud§tum 

(ny²l) a l®gcsŖ bifurk§ci·ban (B). 

 

A boncol§s sor§n az ôA-Kºzel-Kelet 1.ô ®s a ôB- Kºzel-Kelet 2.ô tºrzs eset®n a 5 dpi-n a kiirtott 

egyedekben helyenk®nt kipirult l®gcsºvet, enyh®n beszŤrŖdºtt l®gzs§kokat figyelt¿nk meg; az elpusztult 

madarakban a l®gcsŖ ny§lkah§rtya teljes hossz§ban haragos vºrºs, a mellkasi l®gzs§kban erezetes 

belºvellts®g ®s op§los beszŤrŖd®st, a hasi l®gzs§kokban enyhe beszŤrŖd®st, ®s haragos vºrºs, n®hol 

ºd®m§s t¿dŖt figyelt¿nk meg. A ôC- £szak-Afrikaô tºrzs eset®ben az elhullott madarak l®gcsºv®ben 

fibrindug·t, a nagy l®gutakban fibrin kiv§l§st ®s az §ltala okozott eltºmŖd®st figyelt¿nk meg. S¼lyos 

esetben a hasi l®gzs§kokra is kiterjedŖ erezetes belºvellts®g ®s op§los beszŤrŖd®s, valamint az 

intrapulmon§lis l®gutakban fibrindug· volt l§that·. A leºlt madarakban a fent le²rt folyamatok enyh®bb 

m®rt®kben voltak megfigyelhetŖek. 

Dpi 11-en a boncol§s sor§n a l®gcsŖ ®s a t¿dŖ elv§ltoz§sok eltŤntek, csak a l®gzs§kokban tal§ltunk 

erezetes belºvellts®get ®s op§los beszŤrŖd®st a csoportokban. 
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6.1.3. K·rszºvettani eredm®nyek 

A l®gcsŖben, a t¿dŖben ®s a ves®ben k·rszºvettani elv§ltoz§sokat figyelt¿nk meg, m²g l®pben, 

hasny§lmirigyben ®s agyban nem tal§ltunk elv§ltoz§st. 

 

L®gcsŖ 

A l®gcsŖ elv§ltoz§sokat limfocit§s gyullad§s jellemezte (a gyullad§sos sejtek, fŖleg a limfocit§k, lev§l· 

epitheli§lis h§msejtek, epithel degener§ci·) (14. §bra). 

 
 

 

 

14. §bra: L®gcsŖ H&E fest®s dpi 5. A-C §bra: r§fertŖzºtt csoportok - limfocit§s gyullad§s epithel 

degener§ci·val (nyilak), 20 x, l®pt®k= 100 Õm. D §bra: kontroll csoport - ®p csill·s h§msejtek. 40Ĭ, 

l®pt®k = 50 Õm. 

 

A limfocit§s gyullad§st 0-3 sk§l§n ®rt®kelt¿k; a h§mdegener§ci· minden mad§rn§l jelen volt dpi 5-n®l, 

®s megszŤnt minden mad§rn§l dpi 11-n®l. 

A limfocit§s gyullad§s pontsz§mok eset®n a dpi v§ltoz· szignifik§nsnak bizonyult (p <0,0001), ami azt 

jelenti, hogy az elv§ltoz§sok s¼lyoss§ga szignifik§nsan csºkkent dpi 11-re dpi 5-hºz k®pest (OR 

(dpi11/dpi5): 262), ®s szignifik§ns k¿lºnbs®geket tudtunk kimutatni az ĂA-Kºzel-Kelet1ò ®s a ĂC-

£szak-Afrikaò tºrzsek kºzºtt (OR (A-Kºzel-Kelet1/ C-£szak-Afrika): 8,36, p = 0,0116). 
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T¿dŖ 

A t¿dŖelv§ltoz§sok kºz® tartozott az interstitialis t¿dŖgyullad§s (azaz a perivascularis ®s peribronchialis 

szºvet g·cos infiltr§ci·ja limfoid sejtek ®s makrof§gok §ltal), valamint hurutos hºrgŖgyullad§s (azaz 

gyullad§sos v§lad®k, infiltr§ci· ®s ºd®ma) (15. §bra). 

Kisz§moltuk a pontozott elv§ltoz§sok (interstitialis t¿dŖgyullad§s, hºrgŖgyullad§s, hurutos infiltr§ci· 

®s ºd®ma) ºsszes²tett ®rt®k®t is. Az elemz®si eredm®nyek azt mutatj§k, hogy az elv§ltoz§sok s¼lyoss§ga 

dpi 11-en szignifik§nsan csºkkent az 5 dpi-hez k®pest (OR (dpi11/dpi5): 281, p <0,0001), de a h§rom 

tºrzs kºzºtt nem tudtunk szignifik§ns k¿lºnbs®get kimutatni. 

 
 

 

 

15. §bra: T¿dŖ H&E fest®s 5 dpi. (A) ĂA-Kºzel-Kelet 1ò tºrzzsel fertŖzºtt t¿dŖ: interstitialis gyullad§s 

score 3, bronchitis score 3, hurutos beszŤrŖd®s score 2, ºd®ma score 2, alveolusban tºbb lev§l· 

alveol§ris epithelsejt l§that·. H&E, 10Ĭ, l®pt®k = 200 Õm. (B) ĂB-Kºzel-Kelet 2ò tºrzzsel fertŖzºtt 

t¿dŖ: interstitialis gyullad§s score 2, bronchitis score 2, hurutos beszŤrŖd®s score 2, ºd®ma score 1, 

H&E, 10Ĭ, l®pt®k = 200 Õm. (C) ĂC-£szak-Afrikaò tºrzzsel fertŖzºtt t¿dŖ: interstitialis gyullad§s 

score 3, bronchitis score 3, hurutos beszŤrŖd®s score 3, ºd®ma score 2. H&E, 10Ĭ, l®pt®k = 200 Õm. 

(D) Kontroll t¿dŖ: nincs interstitialis gyullad§s, bronchitis, hurutos beszŤrŖd®s vagy ºd®ma. H&E, 

10Ĭ, l®pt®k = 200 Õm. 
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Vese 

K·rszºvettani elv§ltoz§sokat a ves®ben csak a 5 dpi-n vett mint§kban ®szlelt¿nk. 

Az elv§ltoz§sokat fŖk®nt tubulonefr·zis (azaz: a tubul§ris epitelialis sejtek regressz²v elv§ltoz§sai) ®s 

glomerulonefritis (limfo-hisztiocit§s infiltr§ci·) jellemezte, n®h§ny esetben enyhe limfocit§s gyullad§st 

csak 5 dpi-n figyelt¿nk meg. A limfocit§s gyullad§s, tubulonefr·zis ®s glomerulonefritis pontsz§mok 

vizsg§lata sor§n szignifik§ns k¿lºnbs®get csak a tubulonefr·zis eset®ben tal§ltunk az ĂA-Kºzel-Kelet1.ò 

®s a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs (OR (A-Kºzel-Kelet1/ C-£szak-Afrika): 31,95, p = 0,0026), valamint a ĂB-

Kºzel-Kelet2.ò ®s a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs (OR (B-Kºzel-Kelet2/ C-£szak-Afrika): 248,25, p = 

0,0002) kºzºtt. A vese k·rszºvettani elv§ltoz§sait az 16. §bra mutatja. 

 
 

  

 

16. §bra: Vese H&E fest®s dpi 5; 40Ĭ, l®pt®k = 50 Õm. (A) ĂA-Kºzel-Kelet1.ò tºrzzsel fertŖzºtt vese: 

diff¼z, m®rs®kelt fok¼ tubulonefr·zis score 2, a tubulus sejtek lev§ltak az alaph§rty§r·l (fekete ny²l), 

karyorrhexis, karyopyknosis. (B) ĂB-Kºzel-Kelet2.ò tºrzzsel fertŖzºtt vese: Fok§lis tubulonefr·zis 

score 2, (C) ĂC-£szak-Afrikaò tºrzzsel fertŖzºtt vese: tubulonefr·zis (tubulus sejtek lev§ltak az 

alaph§rty§r·l (fekete ny²l), karyopyknosis, karyorrhexis score 3, glomerulonefritis: mesangium 

prolifer§ci· (k®k ny²l). (D) Kontroll vese: az alaph§rty§n ¿lŖ ®p tubulus sejtek. 
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6.1.4. Immunhisztok®miai eredm®nyek 

A v²rusantig®nt a fertŖzºtt madarak l®gcsŖ-, t¿dŖ- ®s vesemint§inak 30-50 %-§ban azonos²tottuk. Pozit²v 

IHC eredm®nyeket csak a fertŖzºtt csirk®ktŖl az 5 dpi-n vett mint§kban tal§ltunk, azaz minden kontroll 

§llat mindk®t mintav®teli napon, illetve a 11 dpi-n vett mint§k negat²vak voltak. A pozit²v IHC festŖd®s 

nagyon kontrasztos, j·l l§that· sºt®tvºrºs precipit§tumk®nt jelenik meg a l®gcsŖben lev§l· h§msejtek 

magj§ban (17A ®s 18. §bra), a t¿dŖ alveol§ris h§msejtjeiben (17B ®s 19. §bra) valamint a vese 

kefeszeg®ly (tubul§ris epithelium) citoplazm§j§ban (17C ®s 20. §bra). A ves®ben nagyobb ar§nyban volt 

megfigyelhetŖ a teljes sejtes festŖd®s, m²g a l®gutakban a sejtmagok festŖd®se volt megfigyelhetŖ, 

melyeket kºnnyen meg lehetett sz§molni. Emiatt a ves®ben elt®rŖ pontoz§si rendszert haszn§ltunk. 

  

 

 

17. §bra: Immunhisztok®miai festŖd®s dpi 5. H&E h§tt®rfest®s 40Ĭ, l®pt®k = 50 Õm 

(A) L§that· sºt®tvºrºs lerak·d§s a lev§l· h§msejtek magj§ban, a l®gcsŖben. 

(B) Sºt®tvºrºsen festŖdŖ v²rusantig®n a t¿dŖ lev§l· alveol§ris h§msejtjeiben. 

(C) Sºt®tvºrºs festŖd®s a kefeszeg®lyben, ves®ben. 
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18. §bra: L®gcsŖ lev§l· h§msejtjeinek IHC festŖd®se. (A, B): ĂA-Kºzel-Kelet1.ò tºrzs IV r§fertŖz®si 

m·d, score 2. (C, D): ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs, IN&IT r§fertŖz®s, score 2. Indirekt k®tl®p®ses immun-

reakci·, haematoxilin h§tt®rfest®s, 40Ĭ, l®pt®k = 50 Õm. 

19. §bra: V²rusantig®n kimutat§s a t¿dŖ lev§l· alveol§ris h§msejtben. A t§rgylemezek h§tt®rfest®se 

hematoxilinnal k®sz¿lt. A v²rus antig®n szemcs®stŖl diff¼z form§ban, vºrºs festºd®sk®nt 

jelenik meg, tºbbnyire a sejtmagokban, a ritk§n a fertŖzºtt sejtek citoplazm§j§ban. (A): ĂC-

£szak-Afrikaò tºrzs, IN&IT r§fertŖz®s), score 2, 40Ĭ nagy²t§s. (B): ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs, 

score 2, 10Ĭ, l®pt®k = 200 Õm. (C): ĂA-Kºzel-Kelet1.ò tºrzs IBV t§rsfertŖz®ssel, IN&IT 

r§fertŖz®s), score 2, 40Ĭ, l®pt®k = 50 Õm. (D): ĂA-Kºzel-Kelet1.ò tºrzs IBV t§rsfertŖz®ssel, 

score 2, 20Ĭ, l®pt®k = 100 Õm. Indirekt k®tl®p®ses immunreakci·. 
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20. §bra: V²rusreplik§ci· a ves®ben: diff¼z, vºrºs festŖd®s a tubul§ris epithelialis sejtekben. 

(A, B): ĂA-Kºzel-Kelet 1.ò tºrzs IBV t§rsfertŖz®ssel, IN&IT r§fertŖz®s, score 2. 

(C): ĂB-Kºzel-Kelet 2.ò tºrzs, IN&IT r§fertŖz®s), score 1. 

(D): ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs, IN&IT r§fertŖz®s), score 1. 

A score 1-es pontsz§m azt jelenti, hogy a vºrºs elsz²nezŖd®s a vese meghat§rozott ter¿let®n l§that·. A 

score 2-es pontsz§m az jelenti, hogy a sz²nreakci· az eg®sz ves®ben l§that·. Indirekt k®tl®p®ses 

immunreakci·, haematoxilin h§tt®rfest®s, 40Ĭ, l®pt®k = 50 Õm. 

 

 

21. §bra: IHC festŖd®s a l®pben. H9N2 AIV-val IN&IT beoltott 26 napos csirke l®pe- ĂC-£szak-

Afrikaò tºrzs. Indirekt k®tl®p®ses immunreakci·, hematoxilin h§tt®rfest®s, 40Ĭ, l®pt®k= 50 Õm. 

 

Alkalmank®nt a l®pben a csirk®k 8 %-ban tal§ltunk v²rus antig®nt a h§rom, k¿lºnbºzŖ v²rustºrzzsel 

r§fertŖzºtt csoportban (21. §bra). A hasny§lmirigyben ®s az agyban nem volt kimutathat· a v²rusantig®n, 

minden minta egyar§nt negat²vnak bizonyult az 5 ®s 11 dpi-n. 
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6.1.5. PCR eredm®nyek 

Az ôA-Kºzel-Kelet 1. tºrzs eset®ben naponta oronaz§lis ®s klo§ka tampon mint§kat vett¿nk a v²rus¿r²t®s 

vizsg§lat§ra. A 22. §br§n l§that·, hogy az IN&IT r§fertŖz®s ut§n az oronaz§lis tamponb·l m§r a 2. napon 

kimutathat· a v²rus, m²g a klo§ka tamponb·l csak 2 nappal k®sŖbb mutathat· ki, akkor is csak nagyon 

kis m®rt®kben. A felsŖ l®gutakb·l a 4. nap ut§n drasztikusan csºkken a v²rus¿r²t®s, ami a 8. napt·l m§r 

szinte minim§lisnak, a 10. napt·l negat²vnak tekinthetŖ. A klo§k§n §t tºrt®nŖ v²rus¿r²t®s a 4. napt·l 

®szlelhetŖ, ami a megfigyel®si idŖszak elŖrehaladt§val kism®rt®kben emelkedik, majd a 9. napt·l 

megszŤnik. 

 

22. §bra: A-Kºzel-Kelet 1. tºrzs eset®ben a v²rus¿r²t®s vizsg§lata oronaz§lis ®s klo§ka tampon 

mint§kb·l a megfigyel®si idŖszak alatt. 

 

6.1.6. K¿lºnbºzŖ diagnosztikai m·dszerekkel kapott eredm®nyek ºsszehasonl²t§sa 

A Spearman-f®le rangkorrel§ci·s egy¿tthat·kat (rs) sz§moltunk a k·rszºvettan ®s az IHC, valamint a 

k·rszºvettan ®s a PCR ºsszehasonl²t§s§ra a l®gcsŖben, a t¿dŖben ®s a ves®ben, mivel a l®gutakban ®s a 

ves®ben okozott k¿lºnbºzŖ s¼lyoss§g¼, de figyelemre m®lt· elv§ltoz§sokat a r§fertŖzŖ v²rus. 

Statisztikailag szignifik§ns (p <0,0500), de m®rs®kelt pozit²v korrel§ci·t mutattunk ki a k·rszºvettani 

®s az IHC eredm®nyek kºzºtt (rs = 0,37 a l®gcsŖ ®s a t¿dŖ eset®ben; 0,47 a vese eset®ben). 

Hasonl·k®ppen szignifik§ns ®s m®rs®kelt, de negat²v korrel§ci·t mutattunk ki a k·rszºvettani 

pontsz§mok ®s a PCR Ct-®rt®kei kºzºtt (rs = [-0,39] a ves®re, [-0,48] a t¿dŖre ®s [-0,6] a l®gcsŖre). 
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6.2 K¿lºnbºzŖ fºldrajzi eredetŤ tºrzsek k·rfejlŖd®s®nek vizsg§lata 

Azonos r§fertŖz®si m·d (IN&IT) mellett vizsg§ltuk a k¿lºnbºzŖ fºldrajzi ter¿letekrŖl sz§rmaz· H9N2 

LPAI v²rusok okozta fertŖz®s k·rlefoly§s§t a patogenit§sbeli ®s egy®b k¿lºnbs®gek megfigyel®se 

c®lj§b·l. 

 

6.2.1. Klinikai  t¿netek 

Szignifik§ns k¿lºnbs®g volt megfigyelhetŖ az ôA ï Kºzel-Kelet1.ô ®s a ôC- £szak-Afrikaô tºrzs kºzºtt 

(p= 0,011), valamint a ôB- Kºzel-Kelet 2.ô ®s a ôC- £szak-Afrikaô tºrzs kºzºtt (p= 0,0055). Azonban a 

statisztikai elemz®s nem mutatott ki szignifik§ns k¿lºnbs®get az ôA- Kºzel-Kelet 1.ô ®s a ôB- Kºzel-

Kelet 2.ô tºrzs kºzºtt (p= 0,8078). 

A 23. §bra az alkalmazott modell (CR modell) §ltal a klinikai pontsz§mok becs¿lt val·sz²nŤs®geit (95%-

os konfidencia s§vokkal) szeml®lteti, a h§rom v²rustºrzs eset®n a megfigyel®si idŖszak sor§n. 

Nevezetesen, az ôA- Kºzel-Kelet1.ô ®s a ôB- Kºzel-Kelet 2.ô tºrzs eset®ben hasonl· mint§zatokat 

figyelt¿nk meg, m²g a ôC- £szak-Afrikaô tºrzs eset®ben a csirk®k §ltal§ban magasabb pontoz§si 

kateg·ri§j¼ak voltak, ami rosszabb klinikai §llapotot jelez. 

 

23. §bra: Klinikai t¿netek pontsz§mainak modell §ltal becs¿lt val·sz²nŤs®gei ®s 95%-os konfidencia 

s§vok minden pontsz§m kateg·ri§ban, a h§rom csoportban a megfigyel®si idŖszakban. Az ôA- Kºzel-

Kelet1.ô ®s a ôB- Kºzel-Kelet 2.ôtºrzs eset®ben hasonl· mint§zatot l§tunk a klinikai t¿netek 

s¼lyoss§g§ban, m²g a ôC- £szak-Afrikaô tºrzs eset®ben a s¼lyosabb klinikai t¿neteket jelzŖ, magasabb 

pontoz§s l§that·. 

 

Ha a k¿lºnbºzŖ tºrzsek okozta klinikai t¿neteket n®zz¿k azonos r§fertŖz®si m·d mellett, akkor 

meg§llap²that·, hogy  

ǒ a ĂB- Kºzel-Kelet2.ò ®s a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs az 5 dpi-n okozza a legs¼lyosabb klinikai 

t¿neteket, 
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ǒ a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs eset®ben csºkkennek a t¿netek 5 dpi ut§n 

ǒ A ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs okozza a legs¼lyosabb t¿neteket a h§rom tºrzs kºz¿l. 

EbbŖl arra kºvetkeztethet¿nk, hogy a k·rfejlŖd®s heveny (5 dpi) ®s id¿lt (11 dpi) szakasza sz®pen elv§lik 

egym§st·l, ²gy a mint§z§s idej®t j·l hat§roztuk meg; valamint a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs s¼lyosabb 

t¿neteket okoz, teh§t patog®nebbnek bizonyul a klinikai t¿netek alapj§n. 

 

 A 24. §br§n l§that·ak a tºrzsek §ltal okozott t¿netek ®s elhull§sok a megfigyel®si idŖszak alatt. 

Az ĂA-Kºzel-Kelet1.ò ®s a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs okozott elhull§st a megfigyel®si idŖszakban. A ĂC-

£szak-Afrikaò tºrzs okozta a s¼lyos, ®s a legtºbb kºzepes l®g¼ti t¿neteket. 

 

 

24. §bra. K¿lºnbºzŖ tºrzsek §ltal okozott l®g¼ti t¿neteket mutat· madarak ar§nya a megfigyel®si 

idŖszak alatt. A ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs okozta a s¼lyosabb ®s a legtºbb kºzepes l®g¼ti t¿neteket. 
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A 25. §br§n a klinikai t¿neteket s¼lyoss§gi fokuk szerint l§thatjuk csoportonk®nt. A sz²nk·dok a 

pontoz§si ®rt®kben kifejezett enyhe- 1, m®rs®kelt-2, s¼lyos-3 klinikai t¿neteket, illetve az elhull§sokat 

mutatja, a s§vok hossz¼s§ga az §llom§ny %-os ®rintetts®g®t mutatja. A csoportok tºbbs®g®ben enyhe 

klinikai t¿netek l§that·k. M®rs®kelt/kºzepes t¿netek elsŖsorban a 4-5-6 dpi napon l§that·k a ôC-£szak-

Afrikaô v²russal fertŖzºtt csoportban. S¼lyos t¿netek csak a ôC-£szak-Afrikaô v²russal fertŖzºtt 

csoportban l§that·k. Elhull§s az ôA-Kºzel-Kelet1.ô tºrzzsel fertŖzºtt csoportban a heveny ®s az id¿lt 

szakaszban; a ôC-£szak-Afrikaô tºrzzsel fertŖzºtt csoportban az 5-6 dpi napon, a heveny szakaszban 

fordult elŖ. 

A ĂCò tºrzs nagyobb ar§nyban okozott enyhe ®s kºzepesen s¼lyos t¿neteket, m²g s¼lyos t¿neteket csak 

ez a tºrzs okozott. A ĂBò tºrzsn®l is tºbb az enyhe t¿net az ĂAò tºrzsn®l tapasztalhat·hoz k®pest. 

 

25. §bra: A klinikai t¿netek s¼lyoss§ga ®s azok %-os megoszl§sa a r§fertŖzºtt v²rustºrzsek szerint. 

A ĂCò tºrzs nagyobb ar§nyban okozott enyhe ®s kºzepesen s¼lyos t¿neteket, m²g s¼lyos 

t¿neteket csak ez a tºrzs okozott. 
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6.2.2. K·rbonctan 

L®gcsŖ 

A trachea elv§ltoz§s pontsz§mok eset®ben a dpi v§ltoz· szignifik§nsnak bizonyult (OR (dpi 11/dpi 5): 

3,7, p = 0,0158). A h§rom tºrzs kºzºtt azonban nem tudtunk szignifik§ns k¿lºnbs®get kimutatni. 

 

L®gzs§kok 

A l®gzs§kok elemz®se sor§n szignifik§ns k¿lºnbs®geket tudtunk kimutatni az ôA- Kºzel-Kelet1ô ®s a 

ôB- Kºzel-Kelet2.ô tºrzs (OR (A/B): 10,34, p = 0,0199) ®s az ôA- Kºzel-Kelet1ô ®s a ôC-£szak-Afrikaô 

tºrzs kºzºtt. (OR (A/C): 33,97, p = 0,0003). A 26. §br§n l§that·, hogy a ĂB-Kºzel-Kelet2.ò ®s a ĂC-

£szak-Afrikaò tºrzs eset®ben s¼lyosabb l®gzs§k elv§ltoz§sokat (op§los elsz²nezŖd®s, erezetes 

belºvellts®g, fibrin pelyhek felrak·d§sa) figyelt¿nk meg, mely 11 dpi-re csºkkenŖ tendenci§t mutatott, 

kiv®ve a ĂB-Kºzel-Kelet2.ò tºrzs eset®n, ahol 11 dpi-re s¼lyosbodtak az elv§ltoz§sok. 

 

26. §bra: L®gzs§kok k·rbonctani elv§ltoz§sai a k¿lºnbºzŖ tºrzsekkel fertŖzºtt csoportokban. 

A ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs eset®ben s¼lyosabb l®gzs§kelv§ltoz§sokat l§tunk. 

 

6.2.3. K·rszºvettan 

A k·rszºvettani eredm®nyek ºsszefoglal§s§t a 27. ®s a 28. §bra tartalmazza. A 27. §bra mutatja a 

r§fertŖz®s ut§ni 5. napon (5 dpi) vett mint§k szºvettani elv§ltoz§sait a v²rustºrzsek szerint: L®gcsŖ 

elv§ltoz§sokat azonos r§fertŖz®si m·d mellett a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs okozott s¼lyosabb m®rt®kben. 

A t¿dŖben interstitialis gyullad§st ®s bronchitist azonos r§fertŖz®si m·d mellett a tºrzsek azonos 

m®rt®kben alak²tottak ki. A t¿dŖ sav·s beszŤrŖd®s®n®l is hasonl· a helyzet, azzal a kit®tellel, hogy a ĂC-

£szak-Afrikaò tºrzs kiemelkedŖen s¼lyosabb elv§ltoz§st mutatott. A l®pben egyik tºrzsn®l sem tal§ltunk 

k·rszºvettani elv§ltoz§st. 



54 

 

27. §bra A r§fertŖz®s ut§ni 5. napon vett mint§k ºsszes²tett k·rszºvettani pontoz§sa v²rustºrzsenk®nt. 

 

A 28. §br§n a 11 dpi-n tal§lt elv§ltoz§sok l§that·k, melyek sokkal kisebb m®rt®kben nyilv§nulnak meg, 

mint 5 dpi-n, jelezve, hogy a k·rfejlŖd®s id¿lt f§zis§ban j§runk, lecsengett a fertŖz®s. 

Azonos r§fertŖz®si m·d mellett a l®gcsŖben a ĂB-Kºzel-Kelet 2.ò tºrzs mutat nagyobb m®rt®kŤ 

limfocit§s gyullad§st ®s metapl§zi§t; a t¿dŖben a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs nagyobb m®rt®kŤ bronchitist, 

az ĂA-Kºzel-Kelet 1.ò tºrzs nagyobb m®rt®kŤ sav·s beszŤrŖd®st ®s hiperpl§zi§t mutat. 

 

28. §bra A r§fertŖz®s ut§ni 11. napon vett mint§k ºsszes²tett k·rszºvettani pontoz§sa. Az §bra jobb 

oldal§n %-an kifejezve. 

 

A k·rszºvettani elv§ltoz§sok elemz®se sor§n nem lehet egy®rtelmŤ sorrendis®get fel§ll²tani a tºrzsek 

kºzºtt. 
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6.2.4. Immunhisztok®mia 

Az immunhisztok®miai eredm®nyek alapj§n ºsszehasonl²tva a h§rom H9N2 tºrzs patogenit§s§t azonos 

r§fertŖz®si m·dok (IN-IT) mellett, 

ǒ az ĂA-Kºzel-Kelet 1.ò tºrzs eset®n a l®gcsŖ 55%-ban, a t¿dŖ 36%-ban, a vese 18%-ban ®s a l®p 

9%-ban, 

ǒ a ĂB-Kºzel-Kelet 2.ò tºrzs eset®n csak a l®gcsŖ 30%-ban ®s a vese 40%-ban volt kimutathat·; 

ǒ a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs eset®n a l®gcsŖ 60%-ban, a t¿dŖ 70%-ban, a vese 90%-ban ®s a 

l®pmint§k 10%-ban volt megtal§lhat· a v²rus antig®n. 

A s¼lyoss§gi pontsz§mok megerŖs²tik a tºrzsek kºzºtti k¿lºnbs®geket, amelyeket az elv§ltoz§sok 

gyakoris§ga mutatott: Az ĂA-Kºzel-Kelet1.ò tºrzzsel beoltott csoportokb·l egy kiv®tel®vel minden 

t¿dŖminta 1-es pontsz§mot kapott, ugyanezt a megfigyel®st kaptuk a ĂB-Kºzel-Kelet 2.ò tºrzs eset®n is 

(1 trachea minta 2 scoring pontot kapott). A ĂC-£szak-Afrikaò tºrzzsel fertŖzºtt csoportban az 

elv§ltoz§sok s¼lyosabbak voltak: A l®gcsŖ ®s a vese mint§k tºbbs®ge 2-es pontot kapott (a pozit²v 

mint§k 40%-a ®s 50%-a). A statisztikai ºsszehasonl²t§sok szignifik§ns k¿lºnbs®geket t§rtak fel a tºrzsek 

kºzºtt a t¿dŖ ®s a vesetropizmus eset®ben (p = 0,0065 and 0,0008). A ĂC-£szak-Afrikaò tºrzzsel 

fertŖzºtt madarakb·l sz§rmaz· t¿dŖmint§k felfel® elmozdul§st mutattak a ĂB-Kºzel-Kelet 2.ò tºrzzsel 

fertŖzºttekhez k®pest (p = 0,0045), mikºzben nem volt szignifik§ns k¿lºnbs®g az ĂA-Kºzel-Kelet 1.ò 

tºrzzsel fertŖzºtt t¿dŖszºvetek medi§n IHC pontsz§mai kºzºtt ºsszehasonl²tva a ĂB-Kºzel-Kelet 2.ò ®s 

a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzsekkel. 

Vesemint§k tekintet®ben a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs virulensebbnek bizonyult, mint az ĂA-Kºzel-Kelet 

1.ò ®s a ĂB-Kºzel-Kelet 2.ò tºrzs, amit a szignifik§nsan magasabb medi§n IHC pontsz§m jelez (p = 

0.0008 and p = 0.0166). Az ºsszes²tett IHC pontsz§mok medi§nja szint®n szignifik§ns ºsszef¿gg®st 

mutatott a tºrzs t²pus§val (p=0,0028), hasonl· p§ronk®nti k¿lºnbs®gekkel, mint a vesemint§k eset®ben. 

Vagyis a v²rus antig®n mennyis®ge magasabb volt a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzzsel fertŖzºtt madarakban, 

mint az ĂA-Kºzel-Kelet 1.ò ®s a ĂB-Kºzel-Kelet 2.ò tºrzsek eset®n (p=0,0215 ®s p=0,0042). A l®gcsŖ- 

®s a l®pmint§k eset®ben nem mutattunk ki szignifik§ns k¿lºnbs®get a tºrzsek kºzºtt. 

 

A l®gcsŖ IHC pontsz§mainak ºsszes²t®se sor§n nem tapasztaltunk szignifik§ns k¿lºnbs®get a h§rom 

v²rustºrzs kºzºtt. A vese IHC pontsz§maival ºsszef¿gg®sben azonban szignifik§ns k¿lºnbs®get 

tal§ltunk az ĂA-Kºzel-Kelet 1.ò tºrzs ®s a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs kºzºtt (OR (A-Kºzel-Kelet 1./C-

£szak-Afrika): 11,37, p = 0,0184). 

A kontrollcsoportb·l sz§rmaz· mint§k IHC negat²vak voltak, ami azt jelzi, hogy a vizsg§lt csoportok 

kºzºtt nincs keresztszennyezŖd®s. 
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6.2.5. PCR 

A v²ruskiv§laszt§st PCR-rel vizsg§ltuk az 5 ®s 11 dpi-n vett oronaz§lis ®s klo§ka-tamponokb·l. Egy 

kiv®tel®vel ("A- Kºzel- Kelet 1." csoport) minden csirke ¿r²tette a r§fertŖzºtt v²rust a dpi 5-ºn, az 

oronaz§lis tamponon kereszt¿l; azonban 11 dpi-n jelentŖsen csºkkent a v²rus¿r²t®s, ami a csoportok 

kºzºtt nagy k¿lºnbs®get mutatott. A 29. §bra a tºrzs ®s a dpi v§rhat· hat§sait mutatja a pozit²v PCR 

eredm®nyek val·sz²nŤs®g®re. Az oronaz§lis tampon PCR eredm®nyein®l a dpi v§ltoz· szignifik§nsnak 

bizonyult (p <0,0001), ®s szignifik§ns k¿lºnbs®get tapasztaltunk az ĂA-Kºzel- Kelet1.ò ®s a ĂC-£szak-

Afrikaò tºrzsek kºzºtt (p = 0,0175). A klo§kaminta eset®ben a dpi v§ltoz· nem volt szignifik§ns, ®s nem 

tudtunk szignifik§ns k¿lºnbs®get kimutatni a tºrzsek kºzºtt. 

 

 

29. §bra: Pozit²v PCR eredm®nyek val·sz²nŤs®geinek becsl®se ®s 95%-os konfidencia-intervallumok: 

oronaz§lis (bal) ®s a klo§ka (jobb) tampon. A tºrzs= Kºzel-Kelet 1. 

B tºrzs= Kºzel-Kelet 2. C tºrzs= £szak-Afrika H9N2 v²rus. 

 

A r§fertŖzºtt tºrzsek PCR-rel detekt§lhat·ak a l®gutakban, k¿lºnbºzŖ m®rt®kben 5 ®s 11 dpi-n az 

al§bbiak szerint: 

Å A l®gcsŖben: egy kiv®tel®vel minden mad§r 5 dpi-n pozit²v eredm®nyt mutatott, tºbbs®g¿k (22-bŖl 18, 

82%) 11 dpi-n is. A l®gcsŖ PCR eredm®nyek statisztikai ®rt®kel®se sor§n azt l§ttuk, hogy az 5. ®s 11. 

mintav®teli napok ºsszehasonl²t§sa sor§n nem kaptunk szignifik§ns k¿lºnbs®get sem a tºrzsek, sem a 

mintav®teli napok kºzºtt. 

Å A l®gzs§kokban: a csirk®k 80%-a (30-b·l 24) volt pozit²v 5 dpi-n ®s 9%-a (22-bŖl 2) 11 dpi-n. Ennek 

megfelelŖen a dpi v§ltoz· szignifik§nsnak bizonyult (p <0,0001), de nem kaptunk szignifik§ns 

k¿lºnbs®get a h§rom tºrzs kºzºtt; 

Å T¿dŖben: 5 dpi-n a csirk®k 90%-§t (30-b·l 27), 11 dpi-n 32%-§t (22-bŖl 7) tal§ltuk pozit²vnak. A t¿dŖ 

PCR eredm®nyei eset®ben a dpi v§ltoz· szignifik§ns (p <0,0001). Szignifik§ns k¿lºnbs®get §llap²tottunk 
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meg az ĂA-Kºzel-Kelet 1.ò ®s a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzsek (p = 0,0093), valamint a ĂB- Kºzel-Kelet 2.ò 

®s a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzsek (p = 0,0257) kºzºtt. 

 

A 30. §bra a v²rustºrzs ®s a dpi becs¿lt hat§sait mutatja a pozit²v PCR-eredm®nyek val·sz²nŤs®g®re a 

l®gcsŖben, a l®gzs§kokban, a t¿dŖben, a ves®ben ®s a l®pben. 

A v²rusgenomot alkalmank®nt a ves®ben ®s a l®pben csak 5 dpi-n mutattuk ki. A l®pben nem volt 

szignifik§ns k¿lºnbs®g a h§rom tºrzs kºzºtt, m²g a vese PCR eredm®nyei eset®n az ĂA- Kºzel-Kelet 1.ò 

®s a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzsek kºzºtt szignifik§ns k¿lºnbs®get tal§ltunk (p = 0,0351). 

 

 

30. §bra: Pozit²v PCR eredm®nyek val·sz²nŤs®geinek becsl®se ®s 95%-os konfidencia-intervallumok 
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Az 5 dpi-n m®rt PCR eredm®nyek ºsszefoglal· §br§zol§sa a 31. §br§n l§that·. Az agyban egyik H9N2 

v²rus tºrzs sem volt kimutathat·. Az oronaz§lis tamponban, a l®gzs§kban, a l®gcsŖben ®s a t¿dŖben 

mindegyik v²rustºrzs megjelent, ezzel is al§t§maszta a H9N2 v²rus szºveti tropizmus§t a felsŖ 

l®gutakban ®s a t¿dŖben. A PCR eredm®nyek alapj§n a tºrzsek kºzºtti patogenit§s k¿lºnbs®g is l§tszik: 

a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzs jelent meg legtºbbszºr a legnagyobb m®rt®kben, a szervekben ®s tampon 

mint§kban. Figyelemrem®lt·, hogy a klo§ka tampon mint§kban csak a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzset; a l®p 

®s vese mint§kban a ĂB-Kºzel-Kelet 2.ò ®s a ĂC-£szak-Afrikaò tºrzseket mutattuk ki. 

 

31. §bra: Az 5 dpi-n m®rt PCR eredm®nyek a h§rom v²rustºrzs ºsszehasonl²t§s§ban. 

A tºrzsek kºzºtt patogenit§s k¿lºnbs®g mutatkozik. 
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6.3. K¿lºnbºzŖ r§fertŖz®si m·dok hat§sa a k·rfejlŖd®sre 

6.3.1. Klinikai t¿netek 

Az ĂA- Kºzel-Kelet1.ò tºrzs a k¿lºnbºzŖ r§fertŖz®si m·dok f¿ggv®ny®ben (32. §bra- IN&IT ®s IV), a 

klinikai t¿netek elt®rŖ ¿temben jelennek meg: 

ǒ IN&IT r§fertŖz®s sor§n a klinikai t¿netek az idŖ elŖrehaladt§val enyh®n s¼lyosbodnak, de 1 

pontoz§si ®rt®k alatt maradnak. 

ǒ IV r§fertŖz®s eset®n a klinikai t¿netek 2 nappal k®sŖbb ®rik el az IN&IT r§fertŖz®s okozta 

pontoz§si ®rt®ket, de hamarabb, ®s magasabb pontoz§si ®rt®ket mutatnak a 7 ®s 8 dpi-n, majd csºkkenŖ 

®rt®keket mutat. 

 
32. §bra: Az ĂA- Kºzel-Kelet1.ò tºrzs §ltal okozott l®g¼ti t¿netek IN&IT, valamint IV r§fertŖz®s 

eset®n. Az IV r§fertŖz®s tºbb enyhe t¿netet v§ltott ki. 
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6.3.2. K·rbonctan 

K·rbonctani elv§ltoz§sok eset®ben az IV r§fertŖz®si m·d eset®ben 5 dpi-n enyh®bb elv§ltoz§sokat 

l§ttunk a l®gzs§kok b²r§lata sor§n, m²g 11 dpi-n azonos m®rt®kben alig l§ttunk elv§ltoz§sokat (33. §bra). 

 

33. §bra: K·rbonctani elv§ltoz§sok a l®gzs§kokban ugyanazon v²rustºrzs IN&IT ®s IV r§fertŖz®si m·d 

eset®ben. Az IV r§fertŖz®s sor§n 5 dpi-n enyh®bb elv§ltoz§sokat l§ttunk. 

6.3.3. K·rszºvettan 

Az IV r§fertŖz®s eset®n 5 dpi-n enyh®bb m®rt®kŤ k·rszºvettani elv§ltoz§sokat l§ttunk a l®gcsŖben ®s a 

t¿dŖben, m²g a ves®ben s¼lyosabb elv§ltoz§sokat. A l®pben, agyban ®s pancreasban egyik r§fertŖz®si 

m·d mellett sem tal§ltunk elv§ltoz§st (34. §bra). 

 

34. §bra: K·rszºvettani elv§ltoz§sok 5 dpi-n elt®rŖ r§fertŖz®si m·d eset®n. Az IV r§fertŖz®s eset®ben a 

l®gutakban enyh®bb, m²g a ves®ben s¼lyosabb elv§ltoz§sokat l§ttunk. 
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11 dpi-n a l®gcsŖben az IV r§fertŖz®si m·d eset®ben a l®gcsŖ limfocit§s gyullad§sa nagyobb pontsz§mot 

kapott, m²g a t¿dŖben az IN&IT r§fertŖz®si m·d eset®n l§ttunk s¼lyosabb elv§ltoz§sokat (35. §bra). Ez 

a megfigyel®s a v²rus szºveti tropizmus§ra ad inform§ci·t: r§fertŖz®si m·dt·l f¿ggetlen¿l a felsŖ 

l®gutakban ®s a t¿dŖben tal§lhat· meg a H9N2 v²rus. 

 

35. §bra: K·rszºvettani elv§ltoz§sok 11 dpi-n elt®rŖ r§fertŖz®si m·d eset®n. R§fertŖz®si m·dt·l 

f¿ggetlen¿l a H9N2 v²rus szºveti tropizmusa a felsŖ l®gutakban ®s a t¿dŖben van. 

 

6.3.4. Immunhisztok®mia 

Az IV r§fertŖz®s tºbb antig®n kimutat§st eredm®nyezett a ves®ben (50% vs. 18%), a l®pben (20% vs. 

9%), ®s kevesebbet a t¿dŖben (20% vs. 36%). A l®gcsŖmint§k pozit²v ar§nya meglehetŖsen hasonl· volt 

(60% vs. 55%). Az IV csoportban az elv§ltoz§sok valamivel s¼lyosabbak voltak: ºsszesen 15 pozit²v 

mint§b·l 6 minta 2-es pontsz§mot kapott (40%), ellent®tben az IN&IT csoporttal, ahol a 13 pozit²v 

mint§b·l csak 1 (8%) kapott 2-es pontsz§mot. A sz§mszerŤ trendek ellen®re a Mann-Whitney U-teszt 

nem mutatott szignifik§ns elt®r®seket a fertŖz®si m·dok kºzºtt (p> 0,05 szºvetenk®nt ®s az ºsszes²tett 

pontsz§mokban). 

6.3.5. PCR 

Az 5 dpi-n PCR c®lj§ra vett tampon ®s szerv mint§k eredm®nyei alapj§n elmondhat·, hogy IV r§fertŖz®s 

eset®n olyan mint§kban (klo§ka tampon ®s a l®p) is kimutathat· a v²rus, ami a term®szetes fertŖz®si m·d 

(IN&IT) eset®n nem. Az IV r§fertŖz®s eset®n a l®gzs§k tampon, l®gcsŖ ®s t¿dŖ eset®ben azonos 

m®rt®kben, az oronaz§lis tampon eset®ben nagyobb m®rt®kben mutathat· ki a v²rus, mint IN&IT 

r§fertŖz®si m·d eset®n. A PCR eredm®nyek is al§t§masztj§k, hogy a v²rus szerv tropizmusa a felsŖ 

l®gutak ®s a t¿dŖ (36. §bra). 
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36. §bra: 5 dpi-n vett mint§k PCR eredm®nye. IV r§fertŖz®s eset®n olyan szervekbe is eljut a 

v²rus, ahova IN&IT r§fertŖz®s eset®n nem. 

 

A 11 dpi-n vett mint§k PCR eredm®nye azt mutatja, hogy a term®szetes r§fertŖz®si m·d (IN&IT) eset®n 

a v²rus szinte teljes m®rt®kben ki¿r¿l a szervezetbŖl, csak a l®gcsŖ mint§kb·l mutathat· ki. Az IV 

r§fertŖz®s eset®n a l®gcsŖbŖl, az oronaz§lis tamponb·l ®s kis m®rt®kben a t¿dŖbŖl kimutathat· a v²rus. 

(37. §bra). 

 

 

37. §bra: 11 dpi-n vett PCR mint§k eredm®nye: Az IN&IT r§fertŖz®s eset®n a v²rus a l®gcsŖ 

kiv®tel®vel ki¿r¿lt a szervezetbŖl, m²g az IV fertŖz®s eset®n az l®gcsŖbŖl, az oronaz§lis 

tamponb·l, ®s kism®rt®kben a t¿dŖbŖl is kimutathat·. 
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6.4. IBV t§rsfertŖz®s hat§sa a H9N2 k·rfejlŖd®s®re 

6.4.1. Klinikai t¿netek 

A klinikai t¿neteket tekintve a t§rsfertŖz®ses csoportn§l azt l§ttuk, hogy egy nappal k®sŖbb jelentkeznek 

magasabb ar§nyban enyhe ®s kºzepes l®g¼ti t¿netek, melyek a 7-8, 10 dpi-n is magasabb ar§nyban 

fordulnak elŖ, mint csak a H9N2-vel fertŖzºtt csoportban (38. §bra). A t§rsfertŖz®ses csoportban elhull§s 

nem fordult elŖ. 

 

38. §bra: L®g¼ti t¿netek a megfigyel®si idŖszakban az ĂA-Kºzel-Kelet 1.ò ®s az A tºrzs + IBV 

t§rsfertŖz®ses csoportban. 

6.4.2. K·rbonctan 

A boncol§s sor§n a t§rsfertŖz®ses csoportban a l®gzs§k elv§ltoz§sok nºvekvŖ tendenci§t mutatnak 11 

dpi-n, 5 dpi-hez k®pest. A csak H9N2-vel fertŖzºtt csoportokban a l®gzs§k elv§ltoz§sok pontoz§sa 

csºkkenŖ m®rt®ket mutat 11 dpi-re (39. §bra). 

 

39. §bra: L®gzs§kok k·rbonctani elv§ltoz§sainak pontoz§sa 5 ®s 11 dpi-n a vizsg§lt csoportokban. 


































