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2 Rºvid²t®sek jegyz®ke 
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BLAST   Basic Local Alignment Search Tool 
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BVDV-1   bovine viral diarrhea virus-1 

BVDV-2   bovine viral diarrhea virus-2 

BtSk-PeV   bat pestivirus 

CSFV   classical swine fever virus 

cp   citopatog®n 

CT    congenital tremor, reszketŖk·r 

Cq    quantification cycle 

DNS    dezoxi-ribonukleinsav 

dNTP    dezoxinukleitod-trifoszf§t 

dapB    Bacillus subtilis dihidrodipikolin§t redukt§z 

DAB    diaminobenzidin-tetrahidroklorid  

EB    elution buffer 

ELISA    Enzyme-Linked Immunosorbent Assay 

ER    endoplazmatikus retikulum 

FFPE    Formalin-Fixed Paraffin-Embedded 

FISH    fluoreszcens in situ hibridiz§ci· 

G    gamma eloszl§s 

GTR    General Time Reversible modell 

GE    genome equivalent 

H    helik§z 

HCV    hepatitis C v²rus 

HP    hepatitis-pestivirus csoport 

I    evoluci·san invari§ns 

ICTV    International Committee on Taxonomy of Viruses 
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IFN-Ŭ    interferon-alfa 

IHC    immunohistochemistry 

IRES    Internal Ribosomal Entry Site 

IRF-3    Interferon Regul§lt Faktor-3 

ISH    in situ hibridiz§ci· 

LINDA   lateral shaking inducing agent 

MALT    Mucosal Associated Lymphoid Tissue 

MD    mucosal disease 

ML    Maximum Likelihood 

mRNS   messenger/h²rvivŖ RNS 

NCBI    National Library of Medicine 

ncp    nem-citopatog®n 

NF90/NFAR   Nuclear factor 90 

NS    nem szerkezeti 

NTR    nem transzl§lt r®gi· 

NrPV    norv®g patk§ny-pestivirus 

NTP-§z   nukleotid-trifoszfat§z 

OIE    Ćllateg®szs®g¿gyi Vil§gszervezet 

ORF    open reading frame 

P    prote§z  

PALS   periarteriolar lymphoid sheaths 

PCR    polymerase chain reaction 

PCV2    porcine circovirus 2 

PK    porcine kidney cell line 

poli(A)    polyadenil 

PRR    pattern recognition receptor 

PRRS    porcine reproductive and respiratory syndrome 

PRRSV   porcine reproductive and respiratory syndrome virus 

RT-qPCR   quantitative reverse transcription polymerase chain reaction 

RdRP     RNS-f¿ggŖ RNS-polier§zt k·dol· g®n 

RN§z    ribonukle§z 

RNS    ribonukleinsav 
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RtAp-PeV   rodent pestivirus (gazda: Apodemus peninsulae) 

RtNn-PeV   rodent pestivirus (gazda: Niviventer nivivente) 

SPEV    embryonic porcine kidney epithelial inoculated line 

SK    swine kidney cell line 

Ss-PPiB   Sus scrofa peptidilprolil izomer§z B 

TSV    Tunisian sheep-like pestivirus 

UTR    untranslated region 

UV    ultraviolet 

VLP    virus-like particles 

vWF    von Willebrand Factor 
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3 ¥sszefoglal§s 

A klasszikus pestiv²rusok tºbbnyire p§rosujj¼ pat§sokat fertŖznek, kºz®j¿k soroljuk a 

szarvasmarha v²rusos hasmen®s®t okoz· v²rusokat (bovine viral diarrhea virus, BVDV-1 ®s 

BVDV-2), a b§r§nyokat ®s kecsk®ket megbeteg²tŖ border disease v²rust (border disease virus, 

BDV) ®s egy jelentŖs set®spatog®nt, a klasszikus sert®spestis v²rus§t (classical swine fever 

virus, CSFV), amely haz§nkban utolj§ra 2009-ben fordult elŖ vaddiszn·ban, a korl§toz· 

int®zked®seket pedig 2013-ban oldott§k fel az ®rintett ter¿leteken. Az ut·bbi ®vtizedben tºbb 

¼j pestiv²rust is azonos²tottak k¿lºnf®le §llatfajokban, ezen fajok egyike az atipikus sert®s 

pestiv²rus (atypical porcine pestivirus, APPV). Az APPV elsŖ azonos²t§sa ·ta egy®rtelmŤen 

bebizonyosodott, hogy a v²rus vil§gszerte elterjedt h§zisert®s- ®s vaddiszn·§llom§nyokban 

egyar§nt. A klasszikus sert®spestishez hasonl·an, m®hen bel¿li fertŖzŖd®skor reszketŖk·rt 

(congenital tremor, CT) okozhat az ¼jsz¿lºtt malacokban. A CSFV-vel ellent®tben, amely az 

¼n. A-I-es t²pus¼ CT-t okozza, az A-II-es t²pus¼ CT-vel sz¿letett, APPV-fertŖzºtt malacok 

v§laszt§si korukra legtºbbszºr klinikailag eg®szs®gesekk® v§lnak. Felt®telezhetŖen ennek 

oka a v²rus kisagyveleji lokaliz§ci·j§nak elt®r®se a k®t v²rus eset®ben, ugyanis az APPV 

kiz§r·lag a belsŖ granularis ®s molecularis r®teget (kºzt¿k a Purkinje-sejteket) fertŖzi, ²gy a 

fertŖz®s nyom§n elpusztul· idegsejteket az ®rintetlen, k¿lsŖ granularis r®teg sejtjei p·tolni 

k®pesek. A v²rus h·napokig ¿r¿lhet a m§r t¿netmentes §llatok b®lsar§val, tov§bb§ az ivar®rett 

kanok sperm§j§val is.  

2016-ban elsŖk®nt azonos²tottuk a v²rust hazai sert®stelepekrŖl sz§rmaz·, 

reszketŖk·rban szenvedŖ sert®sek szºvetmint§ib·l. A v²rust 2005, 2007 ®s 2010-bŖl 

sz§rmaz·, reszketŖk·ros sert®sek archiv§lt szºvetmint§ib·l is azonos²tottuk, teh§t a v²rus 

legal§bb 18 ®ve jelen van a hazai teny®sz§llom§nyban. 2018ï2022 kºzºtt 26 magyarorsz§gi, 

®s egy szlov§kiai teleprŖl gyŤjtºtt¿nk v®rsav·-, her®l®si folyad®k-, ®s r§g·kºt®lmint§kat, 

amelyeket APPV kimutat§s§ra optimaliz§lt RT-qPCR-m·dszerrel ellenŖrizt¿nk. ¥sszesen 18 

telepen mutattuk ki a v²rus jelenl®t®t. V®rsav·mint§k eset®n, telepenk®nt §tlagosan 100 

v®rsav·mint§t gyŤjtºtt¿nk 2, 4, 6, 8, 10, 12, 14, 18 hetes §llatokt·l, tov§bb§ s¿ldŖktŖl, k®tszer 

®s n®gyszer fialt koc§kt·l, amelyeket 5-ºs poolokban vizsg§ltunk. R§g·kºt®lmint§kat 10 ®s 20 

hetes §llatokt·l gyŤjtºtt¿nk. A nagymintasz§m¼ keresztmetszeti vizsg§latok sor§n 66,67%-os 

magyarorsz§gi prevalenci§t §llap²tottunk meg, azaz a vizsg§lt magyarorsz§gi sert®stelepek 

k®tharmada fertŖzºtt a v²russal. Az ®rintett telepeken a v®rsav·mint§k 6,3ï50%-§ban, a 

her®l®si folyad®kmint§k 20ï100%-§ban ®s a r§g·kºt®lmint§k 10ï100%-§ban mutattuk ki a 

v²rust. A koc§k, a 2 ®s a 4 hetes malacok mind negat²vak voltak, a 12 hetesek, valamint a 

kocas¿ldŖk alacsony fertŖzºtts®gi ar§nyt mutattak (4ï6%), a 6, 8, 14 ®s 18 hetesek (14ï16%) 

®s a 10 hetesek (27%) mutatt§k a legnagyobb pozitivit§si ar§nyt a v®rsav·mint§ikban. Az 
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APPV-pozit²v r§g·kºt®lmint§k 41%-a 10 hetes, 59%-a 20 hetes §llatokt·l sz§rmazott. K®t telep 

eset®ben csak a r§g·kºt®lmint§kban azonos²tottuk az APPV-t, tov§bb§ 5 fertŖzºtt telepen 

nem tudtuk kimutatni a v²rust her®l®si folyad®kmint§kban. A her®l®si folyad®kmint§k abban az 

esetben bizonyultak diagnosztikai szempontb·l megb²zhat·nak, amikor egy teleprŖl 5-n®l 

tºbbet vizsg§ltunk.  

Filogenetikai vizsg§lataink alapj§n a meghat§rozott r®szleges APPV szekvenci§k 

jellemzŖen eur·pai szekvenci§kkal alkotnak kºzºs filogenetikai csoportot, de voltak olyan 

tºrzsek, amelyek egy Koreai Kºzt§rsas§gban le²rt mint§val sorolhat·ak egy monofiletikus 

csoporba. Eredm®nyeink alapj§n a Magyarorsz§gon azonos²tott tºrzsek nem alkotnak 

telepenk®nt k¿lºn-k¿lºn csoportokat, azonban elŖfordult, hogy egym§st·l §tlagosan 100ï300 

km t§vols§gra l®vŖ telepeken hasonl·/azonos tºrzseket is azonos²tottunk. Hab§r jelenleg 

nincs inform§ci·nk ezen telepek kºzºtti kereskedelmi kapcsolatr·l, elk®pzelhetŖ, hogy ezek a 

tºrzsek orsz§gon bel¿li kereskedelem ¼tj§n jutottak el az egyes telepekre, esetleg kºzºs 

forr§sb·l sz§rmaz· kocas¿ldŖket, vagy ak§r sperm§t haszn§lnak. Eredm®nyeink arra utalnak, 

hogy az APPV genetikai diverzit§s§nak fŖ mozgat·rug·ja a tºrzsek helyi, divergens evol¼ci·ja, 

valamint a fertŖzºtt, t¿netmentes §llatok ®s/vagy szapor²t·anyag kereskedelme. 

FertŖzºtt, 1ï3 napos, tov§bb§ egy CT-vel sz¿letett, majd t¿netmentess® v§l·, ivar®rett 

kan her®j®nek in situ hibridiz§ci·s vizsg§lata sor§n az interstitialis Leydig-sejteket, a 

peritubularis myoid sejteket ®s kºzepes m®retŤ art®ri§k fal§nak simaizomsejtjeit azonos²tottuk 

a v²rus c®lsejtjeik®nt. Megfigyelt¿k tov§bb§, hogy m²g a fiatal malacok eset®ben az APPV nem 

volt azonos²that· a v®r-here (Sertoli-) g§ton t¼l, a kan her®j®ben azonban ezen a ter¿leten is 

tal§ltunk pozit²v sejteket, amely a bulbourethralis mirigy ®s a prosztata fertŖzºtts®g®vel egy¿tt 

megmagyar§zza a fertŖzºtt sperma ¿r²t®s®t. Ezen §llatok kis- ®s nagyagyvelej®ben is 

vizsg§ltuk a v²rus jelenl®t®t in situ hibridiz§ci·s m·dszerrel. Az APPV genetikai §llom§ny§t 

megtal§ltuk a reszketŖk·ros malacok kisagyvelej®nek belsŖ granularis ®s molecularis 

r®teg®ben, valamint a Purkinje-sejtekben. Ezen fel¿l m®rs®kelt festŖd®st figyelt¿nk meg a 

nagyagyvelŖ neuronjaihoz kºtºtten.  
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4 Bevezet®s ®s c®lkitŤz®sek 

Az atipikus sert®s-pestiv²rus (APPV, Pestivirus K) a Flaviviridae csal§dba tartoz· 

Pestivirus nemzets®g ¼jonnan felfedezett tagja, amelyet elŖszºr 2015-ben azonos²tottak az 

USA-ban, ¼jgener§ci·s szekvenciameghat§roz§sos m·dszerrel, a sert®sek reprodukci·s 

zavarokkal ®s l®gzŖszervi t¿netekkel j§r· szindr·m§j§nak (porcine reproductive and 

respiratory syndrome, PRRS) v²rus§val fertŖzºtt §llatok mint§iban (Hause et al., 2015). Az·ta 

az APPV-t azonos²tott§k N®metorsz§gban (Beer et al., 2016; Postel et al., 2016), 

Sv®dorsz§gban (Blomstrºm et al., 2016), Hollandi§ban (de Groof et al., 2016), Ausztri§ban 

(Schwarz et al., 2017), Spanyolorsz§gban (Mu¶oz-Gonz§lez et al., 2017), K²n§ban (Yuan et 

al., 2017), Nagy-Britanni§ban ®s Olaszorsz§gban (Postel et al., 2017a), Braz²li§ban (Gatto et 

al., 2018c), Magyarorsz§gon (D®nes et al., 2018), Kanad§ban (Dessureault et al., 2018), 

Sv§jcban (Kaufmann et al., 2019), Jap§nban (Kasahara-kamiie et al., 2021) ®s nemr®giben 

D§ni§ban (Pedersen et al., 2021) is. Az elm¼lt ®vekben N®metorsz§gban, Szerbi§ban ®s 

Spanyolorsz§gban vaddiszn·mint§kb·l is kimutatt§k a v²rust (Cagatay et al., 2018; Colom-

Cadena et al., 2018) (1. §bra). 

 

1. §bra: Az atipikus sert®s-pestiv²rus elterjedts®ge a vil§gon  

Piros sz²nnel jelºlt¿k azon orsz§gokat, ahol csak sert®stelepeken azonos²tott§k a v²rust, 

s§rga sz²nnel pedig ahol vaddiszn· mint§kb·l is. (Vakt®rk®p forr§s: www.outline-world-map-

com) 

A kºzelm¼ltban igazolt§k, hogy APPV-t tartalmaz· v®rrel vagy szºvetszuszpenzi·val 

mesters®gesen fertŖzºtt vemhes koc§k ut·dai az A-II-es t²pus¼ reszketŖk·r (congenital 

tremor, CT) klinikai t¿neteit mutatt§k (Hause et al., 2015; Arruda et al., 2016; Postel et al., 
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2016), amely egyes esetekben, j§rv§nyszerŤ megjelen®s nyom§n ak§r 10ï60%-os 

malacelhull§st is okozhat (de Groof et al., 2016; Postel et al., 2017a). 

Ezen dolgozat keret®ben c®lul tŤzt¿k ki, hogy inform§ci·t gyŤjts¿nk a Magyarorsz§gon 

kutat§sunk elŖtt m®g nem azonos²tott v²rus jelenl®t®vel, elterjedts®g®vel kapcsolatban, illetve, 

hogy felder²ts¿k, milyen ºsszef¿gg®st mutat a m§r r®g·ta, haz§nkban is megfigyelt, ¼jsz¿lºtt 

malacokat ®rintŖ reszketŖk·r elŖfordul§s§val. C®lunk volt  

(i) k¿lºnbºzŖ magyarorsz§gi sert®stelepekrŖl sz§rmaz· mint§kban az APPV kimutat§sa,  

(ii) a begyŤjtºtt APPV-tºrzsek r®szleges genomszekvencia-meghat§roz§sa ®s filogenetikai 

vizsg§lata, melyek seg²thetnek eredet¿k, terjed®s¿k ®s genomevol¼ci·juk megismer®s®ben, 

(iii) c®lzott, orsz§gos prevalencia-vizsg§latok elv®gz®se a fertŖz®s elterjedts®g®nek felm®r®se 

c®lj§b·l,  

(iv) a fertŖzºtt §llom§nyokban az egyes korcsoportok ®rintetts®g®nek, fertŖzºtts®gi ar§ny§nak, 

a v²rusterjed®s §llom§nyon bel¿li dinamik§j§nak felder²t®se,  

(v) RNS-alap¼ in situ hibridiz§ci·s m·dszer (RNAscope) alkalmaz§sa a v²rus szºveti 

elv§ltoz§sokban val· kimutat§s§ra, k¿lºnºs tekintettel a hereszºvetben ®s az agyvelŖben 

®rintett sejtt²pusok azonos²t§s§ra.  

5 Irodalmi §ttekint®s 

5.1 A Flaviviridae csal§d 

A Flaviviridae csal§dot kism®retŤ, burokkal rendelkezŖ v²rusok alkotj§k, amelyek 

tºbbnyire gazdaspecifikusak ®s fŖk®nt emlŖsºket ®s madarakat fertŖznek meg. A csal§d n®gy 

nemzets®gbŖl §ll: (I) a Flavivirus nemzets®gbe tºbbnyire ²zeltl§b¼ak §ltal terjesztett k·rokoz·k 

tartoznak, tºbb k®pviselŖje jelentŖs hum§n vagy §llati patog®n (s§rgal§zv²rus, Dengue-l§z 

v²rus, Nyugat-n²lusi v²rus); (II) a Pestivirus nemzets®g tagjainak tºbbs®ge legink§bb sert®sek 

®s k®rŖdzŖk megbeteged®s®®rt felelŖs, b§r az ut·bbi ®vtizedben le²rtak tºbb atipikus 

Pestivirust, amelyek vadon ®lŖ §llatokhoz kºthetŖek. A fertŖzŖd®s §ltal§ban fertŖzºtt 

v§lad®kkal (l®g¼ti cseppek, vizelet vagy b®ls§r) vagy a placent§n kereszt¿l tºrt®nik; (III) a 

Hepacivirus genus jellemzŖ tagja a Hepatitis C v²rus (HCV), amely jelentŖs hum§n k·rokoz·: 

az §ltala okozott fertŖz®s id¿lt m§jgyullad§s, ill. cirrhosis kialakul§s§hoz vezethet; (IV) a 

Pegivirus nemzets®g tagjai sz§mos emlŖsfaj eset®ben perzisztens fertŖz®st okoznak, 

azonban egyelŖre nem hozt§k ºsszef¿gg®sbe Ŗket ismert k·rk®pekkel (2. §bra). 

Hab§r a Flaviviridae csal§d tagjai morfol·gi§jukban, genomfel®p²t®s¿kben ®s 

replik§ci·s strat®gi§ikban hasonl²tanak, a k¿lºnbºzŖ nemzets®gekhez tartoz· v²rusok elt®rŖ 

biol·giai tulajdons§gokat mutatnak, tov§bb§ nem jellemzŖ r§juk szerol·giai keresztreaktivit§s 

(Simmonds et al., 2017).  
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2. §bra: Az Flaviviridae csal§d tagjainak RNS-f¿ggŖ RNS-polimer§zt (RdRP) k·dol· 

konzerv§lt szekvencia r®gi·j§nak ºsszehasonl²t§sa Maximum Likelihood (ML) anal²zissel, az 

International Committee on Taxonomy of Viruses (ICTV) aj§nl§sa alapj§n 

A bootstrap ®rt®kek az §br§n nincsenek felt¿ntetve. A m®retsk§la 1 v§rhat· v§ltoz§st 

jelez helyenk®nt ®s §gank®nt. A piros ny²l az atipikus sert®s-pestiv²rust jelºli 

A Flaviviridae csal§dba tartoz· v²rusok virionja megkºzel²tŖleg 40ï60 nm §tm®rŖjŤ, 

kism®retŤ kapszidj§n kettŖ (Flavivirus, Hepacivirus, Pegivirus) vagy h§rom (Pestivirus) 

membr§n-asszoci§lt glikoprotein tal§lhat· (Simmonds et al., 2017). Genomjuk 9ï13 kb m®retŤ, 

pozit²v ir§nyults§g¼, nem-szegment§lt, egysz§l¼ RNS, amely egy nyitott leolvas§si keretet 

(open reading frame, ORF) tartalmaz 5ô- ®s 3ô-termin§lis nem k·dol· r®gi·kkal (NTR) 

hat§rolva. A csal§d ºsszes tagja eset®ben hi§nyzik a 3ô-termin§lis poli(A) farok. Nem-

szerkezeti feh®rj®ik szerin-prote§zt, RNS-helik§zt ®s RNS-f¿ggŖ RNS-polimer§zt (RdRP) 

k·dolnak. A transzl§ci· a flaviv²rusok eset®ben az I-es t²pus¼ cap szerkezetet tartalmaz· RNS-
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genomr·l tºrt®nik, m²g a tºbbi nemzets®g eset®ben egy belsŖ riboszom§lis bel®p®si hely 

(Internal Ribosomal Entry Site, IRES) elemei medi§lj§k a cap-f¿ggetlen transzl§ci·t. A 

genomreplik§ci· a citoplazm§ban tºrt®nik, amelyet a virion ºssze®p¿l®se kºvet az 

endoplazmatikus retikulumb·l (ER) eredŖ membr§nvezikulumokban. Az ®rett virionok 

bimb·z§ssal jutnak §t az ER lumenj®n ®s a vezikulumtranszport-¼tvonalon jutnak ki a sejtbŖl 

(Tautz et al., 2015; Simmonds et al., 2017).  

5.2 A Pestivirus nemzets®g 

Kor§bban a Pestivirus nemzets®gbe n®gy fajt soroltak: a szarvasmarha v²rusos 

hasmen®s®t okoz· v²rus 1-es ®s 2-es t²pus§t (bovine viral diarrhea virus, BVDV-1, Pestivirus 

A ®s BVDV-2, Pestivirus B), a klasszikus sert®spestis v²rus§t (classical swine fever virus, 

CSFV, Pestivirus C), ®s a border disease v²rust (border disease virus, BDV, Pestivirus D), 

amelyek jelentŖs gazdas§gi k§rt okozhatnak szarvasmarha-, sert®s-, ®s kisk®rŖdzŖ-

§llom§nyokban (Dietzgen et al., 2017). 

Az ut·bbi k®t ®vtizedben tov§bbi pestiv²rusokat is azonos²tottak: ilyen a vill§s szarv¼ 

antilopot megbeteg²tŖ pestiv²rus (Pestivirus E) (Vilcek et al., 2005), az ausztr§l sert®sek 

mint§ib·l kimutatott Bungowannah-v²rus (Pestivirus F) (Kirkland et al., 2015a), zsir§f-

pestiv²rusok (Pestivirus G) (Avalos-Ramirez et al., 2001), a szarvasmarh§kat fertŖzŖ HOBI-

like pestiv²rus (Pestivirus H), a kecsk®ket, b§r§nyokat ®s szarvasmarh§kat fertŖzŖ Aydin-like 

pestiv²rus (Pestivirus I) (Becher et al., 2012), a norv®g patk§ny-pestiv²rus (Norway rat 

pestivirus, NrPV, Pestivirus J) (Firth et al., 2014), az atipikus sert®s-pestiv²rus (Atypical porcine 

pestivirus, APPV, Pestivirus K) (Hause et al., 2015). 2021-ben tov§bbi fajok felv®tel®t 

javasolt§k a pestiv²rusok kºz®, ilyen az APPV-hez hasonl·, de ann§l s¼lyosabb 

megbeteged®st okoz· LINDA-v²rus (lateral shaking inducing agent, Pestivirus L) (Lamp et al., 

2017), a barna delfint fertŖzŖ Phocoena pestiv²rus (PhoPeV Pestivirus M) (Jo et al., 2019), a 

vadkecsk®bŖl ®s muflonb·l kimutatott tun®ziai sheep-like pestiv²rus (TSV, Pestivirus N) (Meyer 

et al., 2021), juhokat fertŖzŖ ovine/IT pestiv²rus (ovIT PeV, Pestivirus O) (Sozzi et al., 2019a), 

tov§bb§ tobzosk§b·l ®s rajta ®lŖskºdŖ kullancsb·l izol§lt pangolin pestiv²rus (DYPV, Pestivirus 

P) (Gao et al., 2020). V®g¿l az 1-2 ®vtizede m§r r§gcs§l·kb·l (RtNn-PeV, Pestivirus Q ®s 

RtAp-PeV, Pestivirus R) (Becher et al., 1997; Wu et al., 2018) ®s a Rhinolophus affinis 

denev®rekbŖl kimutatott pestiv²rust (BtSk-PeV, Pestivirus S) is a Pestivirus nemzets®gbe 

sorolt§k (Wu et al., 2012; Smith et al., 2017; Postel et al., 2021). 

Az International Committee on Taxonomy of Viruses (ICTV) Pestivirus 

referenciagenom-adatb§zis§t ®s az ¼jonnan le²rt pestiv²rusok (Pestivirus MïS, Postel et al., 

2021) genomj§t hasonl²tottam ºssze Maximum Likelihood anal²zissel (ML). A 3. §bra§n 

l§that·, hogy a csak Ausztr§li§ban azonos²tott, sert®seket ®rintŖ Bungowannah-v²rus ®s az 
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APPV-hez hasonl·an felt®telezhetŖen reszketŖk·rt okoz· LINDA-v²rus a legkºzelebbi 

rokons§got a barna delfinekben felfedezett pestiv²russal mutatj§k. Az APPV legkºzelebbi 

rokona a denev®rekbŖl azonos²tott BtSk-PeV, m²g a r§gcs§l·kban le²rt pestiv²rusok k¿lºn, 

t§voli csoportot alkotnak, amelyek legkºzelebbi rokona a tobzosk§ban azonos²tott pangolin 

pestiv²rus. £rdekess®g, hogy a klasszikus sert®spestis v²rus§nak legkºzelebbi rokona a 

Pestivirus nemzets®gben a tun®ziai sheep-like pestiv²rus ®s az Aydin-like pestiv²rus, azonban 

ezeket a v²rusokat, a CSFV-vel ellent®tben nem azonos²tott§k sert®sekben (Meyer et al., 

2021). 
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3. §bra A Pestivirus nemzets®g tagjainak nem szerkezeti feh®rje 5b (NS5b) k·dol· 

szekvencia r®gi·j§nak ºsszehasonl²t§sa Maximum Likelihood (ML) anal²zissel, az 

International Committee on Taxonomy of Viruses (ICTV) aj§nl§sa alapj§n.  

A bootstrap anal²zist 1000 ism®tl®ssel v®gezt¿k, az ®rt®kek az §br§n nincsenek 

felt¿ntetve. A m®retsk§la 0,2 v§rhat· v§ltoz§st jelez helyenk®nt ®s §gank®nt. 

5.2.1 A pestiv²rusok genomszerkezete 

A Pestivirus nemzets®g tagjai genetikailag kifejezetten v§ltoz®kony, egysz§l¼ pozit²v 

ir§nyults§g¼ RNS-v²rusok. Genomjuk ~12,3 kb m®retŤ, amely csak egy, ~3900 aminosavb·l 

§ll· poliproteint k·dol· nyitott leolvas§si keretet (open reading frame, ORF) tartalmaz. 
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Genomjuk fel®p²t®se nagy hasonl·s§got mutat a szint®n Flaviviridae csal§dba sorolt, jelentŖs 

hum§n patog®n Hepatitis C v²rus®val (HCV), kºzºs jellemzŖj¿k hogy a szerkezeti feh®rj®ken 

t¼l a nem-szerkezeti feh®rj®k is szerepet j§tszanak a virion morfogenezis®ben (Tautz et al., 

2015).  

A nemzets®g tagjai 40ï60 nm §tm®rŖjŤ burkos v²rusok. A virionban n®gy szerkezeti 

feh®rje tal§lhat·: C kapszidfeh®rje (core protein) ®s Erns, E1 ®s E2 burokfeh®rje (4. §bra). A 

pestiv²rusok k®t egyedi feh®rj®vel is rendelkeznek, amelyeknek m®g a Flaviviridae csal§dot 

alkot·, kºzeli rokons§gban §ll· tºbbi nemzets®g tagjainak genomj§ban sincs megfelelŖje. 

Egyik az Erns, egy ribonukle§z aktivit§ssal rendelkezŖ RN§z T2 dom®nnel rendelkezŖ burok-

glikoprotein, a m§sik az Npro N-termin§lis autoprote§z, az NS3 (nem szerkezeti feh®rje) 

autentikus N-termin§lis§t gener§l· feh®rje, amely fontos szerepet j§tszik a virion 

morfogenezisben (Klemens et al., 2015), tov§bb§ ez felelŖs az APPV tekintet®ben egyed¿l§ll· 

Npro/C hely ºnhas²t§s§®rt (Pan et al., 2018). A BVDV nem-citopatog®n tºrzsei eset®ben 

bebizony²tott§k, hogy az eml²tett feh®rj®knek jelentŖs szerep¿k van a velesz¿letett, 

immuntoleranci§val j§r· perzisztens fertŖz®s kialak²t§s§ban is. Az Npro lebontja a velesz¿letett 

immunv§laszban fontos szerepet j§tsz· IRF-3 transzkripci·s faktort, az Erns pedig a sejtek 

kºzºtti t®rbe kiker¿lt vir§lis RNS-t darabolja fel c®lzottan, felismerhetetlenn® t®ve azokat az 

idegen molecularis mint§zatok felismer®s®re hivatott, ¼n. PRR (pattern recognition receptor) 

receptorok sz§m§ra. E k®t folyamat hat®konyan k®pes g§tolni a velesz¿letett immunrendszer 

v²rusellenes hat§s¼ I-es t²pus¼ interferonv§lasz§t (Kiss and Dobos, 2021). Az APPV Npro 

feh®rj®je nem mutat szignifik§ns hasonl·s§got egy ismert feh®rj®vel sem, ®s aminosav-

ºsszet®tele mindºssze 9ï18%-ban egyezik meg m§s Npro feh®rjeszekvenci§kkal. Az APPV 

Erns feh®rj®je 32,9ï39%-ban egyezik meg m§s Erns feh®rj®kkel (Hause et al., 2015). 
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4. §bra: A pestiv²rusok alapvetŖ szerkezeti jellemzŖi  

Az §br§n egy pestiv²rus r®szecske sematikus §br§ja l§that· kºz®pen, bal oldalon a BVDV 

elektronmikroszk·pos k®pe ultrav®kony metszetben, jobb oldalon a CSFV 

elektronmikroszk·pos k®pe negat²v fest®ssel tal§lhat·. Ezek alatt van §br§zolva a pestiv²rus 

genom sematikus fel®p²t®se, amely egyetlen nyitott leolvas§si keretet (ORF) tartalmaz, az 

§ltala k·dolt feh®rjecsoportok k¿lºnbºzŖ sz²nnel jelºlve. P: prote§z, H: helik§z (forr§s: Tautz 

et al., 2015) 

A m§sik k®t burokfeh®rje felelŖs a v²rus fertŖzŖk®pess®g®®rt: az E2 egy 53ï55 kDa 

m®retŤ receptorkºtŖ feh®rje, amely fŖ c®lpontja a neutraliz§l· ellenanyagoknak ®s kulcsfaktora 

a v²rus sejttropizmus§nak, az E1 pedig egyelŖre nem tiszt§zott szerepet j§tszik a v²rus sejtbe 

jut§s§ban (Tautz et al., 2015). Az APPV eset®ben mindk®t feh®rje kevesebb mint 31% 

egyez®st mutat m§s pestiv²rusok®val, hab§r az E2 54%-ban megegyezik a BtSk-PeV-

v²rus®val. A pestiv²rusok teljes genomj§nak filogenetikai vizsg§lata alapj§n az APPV 

legkºzelebbi rokonai a k²nai denev®rekbŖl (Rhinolophus affinis, Scotophilus kuhlii) azonos²tott 

pestiv²rusok. Ezen h§rom v²rus E2 feh®rj®i kb. 130 aminosavval rºvidebbek a tºbbi 

pestiv²rus®hoz k®pest, ®s filogenetikailag k¿lºn csoportot alkotnak (Hause et al., 2015; Riedel 

et al., 2021).  

A nem-szerkezeti (non structural, NS) feh®rj®k fontos szerepet j§tszanak a virion 

kialak²t§s§ban. Az NS2 cisztein-autoprote§zk®nt funkcion§l, amely az NS2ï3 has²t§s§®rt 
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felelŖs, m²g az NS3 helik§z, NTP-§z aktivit§ssal rendelkezik ®s kofaktor§val, az NS4a-val 

szerin-prote§zk®nt is mŤkºdik (Becher and Tautz, 2011; Klemens et al., 2015; Tautz et al., 

2015). 

Szºvetteny®szeten megfigyelt sejtk§ros²t· hat§suk alapj§n a pestiv²rusokat nem-

citopatog®n (ncp) vagy citopatog®n (cp) biot²pusba sorolj§k. Perzisztensen BVDV-fertŖzºtt 

§llatok eset®ben a cp t²pus¼ v²rus megjelen®s®t gyakran RNS-rekombin§ci· okozza, amely 

hal§los kimenetelŤ ny§lkah§rtya-betegs®ghez (mucosal disease, MD) vezet (Becher and 

Tautz, 2011). Ezen fenot²pus kialakul§sa korrel§l a szabad NS3 feh®rje k®pzŖd®s®vel, amely 

az NS2ï3 k·dol· r®gi· szekvenci§j§nak elt®r®s®bŖl ad·dik (Klemens et al., 2015). A has²tatlan 

NS2ï3 feh®rje l®nyeges eleme a virion morfogenezis®nek, §m pontos funkci·ja m®g nem 

meghat§rozott (Tautz et al., 2015). Tºbb vizsg§lat is al§t§masztotta, hogy bizonyos DNS-

fragmentek inzerci·ja az NS2 ®s NS3 g®nek kºz® megakad§lyozza a fertŖzŖ virion k®pzŖd®s®t 

(Agapov et al., 2004; Moulin et al., 2007). Cp ®s ncp v²rusok egyar§nt k®pesek heveny 

fertŖz®st okozni, azonban perzisztens fertŖz®s kialakul§sa kiz§r·lag az ncp v²rusok eset®ben 

jellemzŖ (Brownlie, 1991).  

A pestiv²rusok akt²v vir§lis RNS-replik§z§t az NS3, NS4A, NS4B, NS5A, ®s NS5B 

feh®rj®k, tov§bb§ egy®b ismeretlen gazdafaktorok alkotj§k (Tautz et al., 2015). Az APPV nem 

szerkezeti feh®rj®i kºz¿l az NS2 60%, az NS3 74%, az NS4a 61%-ban egyezik az BtSk-PeV 

nem szerkezeti feh®rj®ivel. M§s pestiv²rusokkal ºsszehasonl²tva az NS4a 29-33%, az NS4b 

®s az NS5b 36-45%, m²g az NS5a feh®rje 12-17% egyez®st mutat (Hause et al., 2015). 

A transzl§ci· inicializ§l§s§®rt ®s a v²rus-RNS replik§ci·j§®rt a pestiv²rusgenom 5ô-NTR 

r®gi·ja felelŖs (Yu et al., 2000; Grassmann et al., 2005). A transzl§ci·t az 5ô-NTR r®gi·n k·dolt 

IV-es t²pus¼ belsŖ riboszom§lis bel®p®si hely (internal ribosome entry site, IRES) medi§lja, 

amely az IRES elemek hepatitis C v²rus/pestiv²rus (HP) csoportj§ba tartozik (Tautz et al., 

2015). A transzl§ci·t kºvetŖen a poliprotein ko- ®s poszttranszl§ci·s has²t§s§t szerkezeti ®s 

nem-szerkezeti feh®rj®kre a sejt ®s a v²rus prote§zai v®gzik. A transzl§ci· a 3'-NTR r®gi·n§l 

fejezŖdik be, ezut§n §ll ºssze a replik§ci·s komplex, amely elind²tja a v²rusreplik§ci·t (Tautz 

et al., 2015; Simmonds et al., 2017). A 3ô-NTR a pestiv²rusok eset®ben nem rendelkezik poli(A) 

farokkal, amely m§s v²rusok eset®ben az RNS stabilit§s§®rt felelŖs, tov§bb§ az eukari·ta 

szervezetekben az mRNS-ek transzl§ci·j§t seg²ti (Smith et al., 2017). A Pestivirus nemzets®g 

tagjain§l ezt a szerepet a gazdasejt NF90/NAFR feh®rj®i veszik §t, amelyek kºlcsºnhat§sba 

l®pnek a 3ô-NTR r®gi·val ®s ²gy koordin§lj§k a transzl§ci·t ®s az RNS-replik§ci·t (Tautz et al., 

2015). Az APPV 5ô-NTR szekvenci§ja (~125 bp) megkºzel²tŖleg 250 bp-ral rºvidebb a tºbbi 

pestiv²rus®n§l (~370-498 bp), a 3ô-NTR hossz§ban (~245 bp) azonban nincs elt®r®s (Hause 

et al., 2015). 
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5.2.2 Sert®sek pestiv²rusai 

5.2.2.1 A klasszikus sert®spestis v²rusa 

A klasszikus sert®spestis (classical swine fever, CSF) gazdas§gilag jelentŖs, 

bejelent®si kºtelezetts®g al§ tartoz·, nagy rag§lyoz· k®pess®gŤ v²rusos megbeteged®s. A 

CSFV-fertŖz®s fŖ ¼tvonala az oronasalis ¼ton tºrt®nŖ horizont§lis §tvitel, fertŖzºtt sert®sekkel 

val· kºzvetlen vagy kºzvetett ®rintkez®s, illetve fertŖzºtt takarm§ny (Moennig et al., 2003). 

Hab§r a v²rus egyszerŤ fertŖtlen²tŖ szerekkel inaktiv§lhat·, nedves biol·giai kºrnyezetben ®s 

bizonyos ®lelmiszerekben, mint pl., szal§mi, sonka, friss sert®sh¼s ®s belsŖs®gek a CSFV 

ak§r h·napokig fertŖzŖk®pes maradhat (Edwards, 2000). Ezeken fel¿l a fertŖz®s tºrt®nhet 

fertŖzºtt kanok sperm§j§val v®gzett inszemin§ci· ¼tj§n is (de Smit et al., 1999; Floegel, 2000). 

A CSFV-fertŖzºtt egyedek testi v§lad®kaik ¼tj§n a klinikai t¿netek megjelen®s®tŖl a hal§l 

be§llt§ig folyamatosan ¿r²tik a v²rust (Postel et al., 2018). M§s pestiv²rusokhoz hasonl·an a 

CSFV is k®pes §thatolni a placent§n, a vemhess®g b§rmelyik szakasz§ban. A magzatok 

k§rosod§sa att·l f¿ggŖen elt®rŖ m®rt®kŤ lehet, hogy a koca a vemhess®g mely szakasz§ban 

fertŖzŖdºtt meg. Az elsŖ trimeszterben lezajl· fertŖzŖd®s vet®l®shez, ®letk®ptelen vagy 

mumifik§l·dott magzatok ell®s®hez vagy halvasz¿let®shez vezethet (Kaden et al., 2005). A 

m§sodik trimeszterben (a vemhess®g kb. 50 ®s 70 napja kºzºtt) val· fertŖzŖd®s eset®n az 

immuntolerancia jelens®ge figyelhetŖ meg. Ebben az esetben klinikailag eg®szs®ges malacok 

sz¿letnek, azonban p§r h·napon bel¿l, a betegs®g k®sŖn kifejlŖdŖ form§ja miatt idŖ elŖtt 

elpusztulnak (Postel et al., 2018). A Suidae csal§d tagjai, mint pl. az eur§zsiai vaddiszn· (Sus 

scrofa) a CSFV term®szetes rezervo§rjai, ²gy komoly vesz®lyt jelenthetnek a h§zi 

sert®s§llom§nyra. A v²rus end®mi§s olyan ter¿leteken, ahol sŤrŤ a vaddiszn·§llom§ny, m²g a 

kisebb, ritk§bb egyedsŤrŤs®gŤ popul§ci·k eset®ben §ltal§ban elszigetelt eseteket figyeltek 

meg. H§zi sert®seken ®s vaddiszn·kon k²v¿l a v²rusnak m§s rezervo§rja nem ismert. Hab§r 

embereket nem, k²s®rletesen k®rŖdzŖket ®s nyulakat siker¿lt a v²russal fertŖzni (Moennig, 

2015). 

A CSF diagn·zisa hagyom§nyosan a klinikai t¿netek, k·rbonctani elv§ltoz§sok 

vizsg§lat§val, tov§bb§ antig®n-®s antitest-kimutat§ssal tºrt®nik (Zhou, 2019). Az 

Ćlllateg®szs®g¿gyi Vil§gszervezet (World Organisation for Animal Health, WOAH, kor§bban 

OIE) k®zikºnyve alapj§n megb²zhat· diagnosztikai m·dszernek sz§m²t a v²rusizol§l§s, a 

fluoreszcens antitest teszt (FAT) vagy peroxid§zfest®s, az antig®ncsapda Enzyme Linked 

Immunosorbent Assay (ELISA), a reverz-transzkripci·s real-time vagy konvencion§lis 

polimer§z l§ncreakci· (RT-qPCR), a v²rusneutraliz§ci·s teszt (VNT), tov§bb§ az ellenanyag-

ELISA (OIE Terrestrial Manual, 2019). 

A CSFV genomj§nak 5ô-NTR ®s az E2 glikoprotein nukleotid-szekvenci§ja alapj§n a 

v²rust h§rom genot²pusba ®s 11 alt²pusba soroljuk (1.1-ï1.4, 2.1-2.3, ®s 3.1-3.4) (Lowings et 
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al., 1996; Paton et al., 2000; Deng et al., 2005). A genot²pusok glob§lis megoszl§sa elt®rŖ 

fºldrajzi mint§zatot mutat, amely fontos a betegs®gek dinamik§j§nak ®s j§rv§nytan§nak 

meg®rt®s®hez (Paton et al., 2000).  

A betegs®g bejelent®skºteles az Ćllateg®szs®g¿gyi Vil§gszervezet fel®, mivel jelentŖs 

gazdas§gi k§rokat okozhat a sert®start§sban (Wang et al., 2020). Az Eur·pai Uni· nagy r®sze 

CSF-mentesnek sz§m²t (WOAH, 2016). Az ut·bbi ®vekben Eur·p§ban a 2.1 (Litv§nia) ®s 2.3 

(Lettorsz§g) genot²pus elŖfordul§sa volt a legjellemzŖbb. Az 1.1, 2.1, 2.2 ®s 2.3 alt²pus 

Ćzsi§ban (Postel et al., 2019), m²g a 3.1ï3.4 alt²pusok tºbb k¿lºn§ll· fºldrajzi r®gi·ban 

sorolhat·ak a relev§ns pathog®nek kºz® (Blome et al., 2017; Zhou, 2019). 2019 m§jus§ban 

Argent²na, Kanada, Chile, Francia-Guyana, Mexik·, Paraguay, az USA, Uruguay ®s Braz²lia 

n®h§ny megy®je, Kolumbia bizonyos r®szei ®s Costa Rica szint®n mentess®get szerzett. A 

CSF Magyarorsz§gon elŖszºr 1895-ben jelent meg, tºmeges elhull§st okozva a 

sert®stelepeken. Az 1960-as ®vekben indult mentes²t®si program hat§s§ra az 1970-es ®vek 

v®g®re siker¿lt eradik§lni a v²rust (Mocs§ri and Moln§r, 1994). Haz§nkban a vaddiszn·kat 

®rintŖ legut·bbi j§rv§ny 2007 janu§rj§ban kezdŖdºtt, mentes st§tuszunkat 2013 j¼lius§ban 

kaptuk vissza (N£BIH, 2013). 

5.2.2.2 Bungowannah-v²rus 

A Bungowannah-v²rus (BuPV) genetikailag ®s antigenit§s§t tekintve is k¿lºn§ll· 

pestiv²rus, a Pestivirus F faj egyetlen azonos²tott tagja (Read et al., 2020a). A v²rust 

ºsszef¿gg®sbe hozt§k 2003-ban 2ï3 hetes malacok elhull§s§val ®s halvasz¿let®ssel k²s®rt 

j§rv§nnyal egy ausztr§liai sert®stelepen. Az elpusztult §llatok eset®ben sz²vizomgyullad§st ®s 

izomelhal§st is megfigyeltek (porcine myocarditis syndrome, PMC; McOrist et al., 2004). A 

PMC kialakul§sa ®s a Bungowannah-v²rus kºzºtti kapcsolatot k®sŖbb vemhes koc§kkal 

v®gzett fertŖz®ses k²s®rletekkel igazolt§k (Kirkland et al., 2007, 2015b; Finlaison et al., 2009, 

2010, 2012; Finlaison and Kirkland, 2020). A vemhess®g 35. napj§n fertŖzŖdºtt malacok a 

fertŖz®s perzisztens form§j§t (alulfejlett, alacsony ®ltk®pess®gŤ), m²g az 55. napon fertŖzŖdºtt 

§llatok a fertŖz®s kr·nikus form§j§t (nºveked®si visszamaradotts§g, h·napokig elny¼l· 

vir®mia) mutatt§k. A jellemzŖ sz²vizomgyullad§sos elv§ltoz§sokat a vemhess®g 90. napj§n 

tºrt®nŖ fertŖz®s eset®ben figyelt®k meg (Kirkland et al., 2007; Read et al., 2020b). Az ®rintett 

telep egys®gei kºzºtt p§r h®t alatt sz®tterjedt a v²rus, a fertŖz®s ®lŖ§llat-kereskedelem ¼tj§n 

j§rv§nyt okozott egy m§sik kºzeli telepen is. Becsl®sek szerint a j§rv§ny 13 h·napja alatt a 

teljes malacvesztes®g el®rte az 50 000 egyedet. A v²rus terjed®se az eml²tett k®t telepre 

korl§toz·dott, az·ta nem ®szlelt®k m§s ter¿leten (Kirkland et al., 2015b). A Bungowannah-

v²rus eredete ®s term®szetes rezervo§rja egyelŖre ismeretlen. Eddigi k²s®rletes eredm®nyek 

alapj§n a v²rus in vitro kºr¿lm®nyek kºzºtt ember, denev®r, ®s k¿lºnbºzŖ haszon§llatok 

sejtteny®szetein is szapor²that· (Richter et al., 2011; Kirkland et al., 2015a; Meyer et al., 2021). 
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5.2.2.3 LINDA-v²rus 

A LINDA- (lateral-shaking inducing neurodegenerative agent) v²rust (Pestivirus L) 

n®h§ny ®ve azonos²tott§k reszketŖk·rban szenvedŖ malacok v®rsav·- ®s szºvetmint§ib·l k®t 

ausztriai, egym§ssal kereskedelmi/j§rv§nytani kapcsolatban l®vŖ sert®stelepen. A vizsg§lt 

§llatok kºzponti idegrendszer®ben a reszketŖk·r fertŖz®ses form§ira jellemzŖ 

hypomieliniz§ci·t figyeltek meg. A mint§kban egy TaqMan-rendszeren alapul· qRT-PCR-

m·dszerrel nem tudt§k kimutatni az atipikus sert®s-pestiv²rus ºrºk²tŖanyag§t, tov§bb§ a 

klasszikus pestiv²rusok jelenl®t®t sem azonos²tott§k (Lamp et al., 2017). Ausztri§ban ezt 

kºvetŖen egy 5 ®ves, orsz§gos szerol·giai felm®r®st kºvetŖen mindºssze az egyik kor§bban 

fertŖzºtt telepen azonos²tott§k a v²rust (Kiesler et al., 2021), majd egy harmadik ezektŖl 

f¿ggetlen telepen klinikai t¿neteket mutat· §llatokb·l (Kiesler et al., 2022). 

FertŖz®ses k²s®rleteket v®geztek a LINDA-v²rus ®s a reszketŖk·r kºzºtti ºsszef¿gg®s 

felt§r§s§ra. V§laszt§s ut§ni (13 hetes) sert®seket fertŖztek sejtteny®szeten (SK-6) szapor²tott 

LINDA-v²rus szuszpenzi·val, intranasalis ®s intramuscularis ¼ton. A fertŖzºtt §llatok nem 

mutattak reszketŖk·rra jellemzŖ t¿neteket, viraemia alig volt kimutathat·, azonban a fertŖz®s 

14. napj§t·l szerol·giailag pozit²vnak bizonyultak (Kiesler et al., 2019). A LINDA-v²rus a 

Bungowannah-v²rushoz hasonl·an kºnnyen szapor²that· sert®s- ®s szarvasmarha-eredetŤ 

sejtvonalakon, tov§bb§ genetikailag a Bungowannah-v²russal §ll legkºzelebbi rokons§gban. 

Megfigyel®sek alapj§n a LINDA-v²rusfertŖzºtt sejtek E1 ®s E2 feh®rj®i keresztreakci·t 

mutattak BVDV E2-specifikus antitestekkel, amely a jºvŖben probl®m§t jelenthet m§s 

pestiv²rusok, kimondottan a CSFV-t ®rintŖ szerol·giai vizsg§latok eset®ben (Lamp et al., 

2017). Eddigi ismereteink alapj§n a LINDA-v²rus, kºzeli rokon§hoz, a Bungowannah-v²rushoz 

hasonl·an, egy adott fºldrajzi ter¿letre korl§toz·dik (Kiesler et al., 2022). Eredete ®s 

term®szetes rezervo§rja ismeretlen. 

5.2.2.4 Atipikus sert®s-pestiv²rus 

Az APPV-t 2015-ben fedezte fel egy kutat·csoport az USA-ban, PRRSV-vel fertŖzºtt 

mint§k metagenomikai vizsg§lata sor§n. Az ¼jgener§ci·s szekvenciameghat§roz§s sor§n 

nyert readeket 2167 contigba de novo ºsszeillesztve hat 68ï98%-os egyez®st mutatott 

pestiv²rusokkal. A szekven§l· kºnyvt§rat ¼jraszekven§lva egy 11267 bp m®retŤ, 3635 

aminosavb·l §ll· poliproteint k·dol· contigot kaptak, amely 68ï74% aminosavegyez®st 

mutatott az BtSk-PeV r®szleges poliprotein-k·dol· r®gi·j§val, m²g a BVDV, BDV ®s CSFV 

teljes poliprotein-k·dol· r®gi·j§val 37ï40%-ban egyezett (Hause et al., 2015; Postel et al., 

2016). Megk²s®relt®k izol§lni a v²rust sz§mos sejtvonalon is, azonban k®t passz§l§s ut§n a 

sejtek m§r negat²vak voltak RT-qPCR-rel vizsg§lva. Citopatog®n hat§s egyik sejtvonalon sem 

volt megfigyelhetŖ (Hause et al., 2015). 
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Az elm¼lt p§r ®vben tºbb kutat·csoport is megk²s®relte a v²rus sejtteny®szeten val· 

felszapor²t§s§t. Beer ®s mtsai (2016) sikerrel izol§lt§k a v²rust sert®svese-sejteken (SPEV, 

0008-as sejtvonal, Ćllatorvostudom§nyi sejtgyŤjtem®ny, FriedrichïLoeffler Int®zet), azonban 

passz§l§sr·l nem volt adatuk. Egy b®csi kutat·csoport is izol§lta a v²rust szint®n sert®svese-

eredetŤ SK-6 ®s PK-15 sejtvonalakon. A sejteket reszketŖk·rban szenvedŖ, kolosztrumfelv®tel 

elŖtti, APPV-fertŖzºtt malac v®rsav·mint§j§val fertŖzt®k, megfigyel®seik alapj§n a v²rus 

terjed®se a sejtteny®szetben ²gy is gyenge hat®konys§g¼ volt (Schwarz et al., 2017).  

Arruda ®s kutat·csoportja (2016) PK-15, SK6 ®s elsŖdleges sert®svese-

sejtteny®szetet inokul§ltak APPV-fertŖzºtt malacokb·l sz§rmaz· sav·val vagy szºvet-

homogeniz§tummal. V²rusreplik§ci·t egyik sejtvonal eset®ben sem figyeltek meg. Napjainkig 

az NRPV-t ®s BtSk-PeV-t kiv®ve mindegyik pestiv²rust sikeresen izol§lt§k k¿lºnbºzŖ 

sejtvonalon. Az APPV-vel v®gzett erre vonatkoz· sikertelen k²s®rletek alapj§n felt®telezhetŖ, 

hogy ez a jelens®g az E2 feh®rje elt®rŖ szerkezet®bŖl ad·dik (Hause et al., 2015; Arruda et 

al., 2016; Beer et al., 2016; de Groof et al., 2016) 

5.2.2.4.1 A fertŖz®s terjed®se  

Egy CT-vel sz¿letett malacokon v®gzett vizsg§lat kimutatta, hogy a viraemia szintje ºt 

h·napos korban lecsºkken, azonban a v²rus b®ls§rban val· ¿r²t®se tov§bb folytat·dik, amely 

hozz§j§rulhat ahhoz, hogy az APPV k®pes hossz¼ ideig fennmaradni az ®rintett 

§llom§nyokban, ®s idŖnk®nt ¼jabb klinikai t¿neteket okozni. FertŖzºtt koc§k ny§lmirigy®ben, 

duodenum§ban, hasny§lmirigy®ben ®s vastagbel®ben jelentŖs mennyis®gŤ APPV-genom 

tal§lhat·, amely szint®n azt igazolja, hogy a v²rus orofek§lis ¼tvonalon is terjedhet (de Groof 

et al., 2016). 

EgyelŖre az APPV-fertŖz®ssel szemben kialakul· immunit§sr·l nincs sok inform§ci·nk. 

Egy fertŖz®ses k²s®rlet sor§n de Groof ®s kutat·csoportja megfigyelte, hogy az a koca, amely 

egyszer A-II-es CT-ben szenvedŖ almot ellett, az ezt kºvetŖ almok eset®ben az ¼jsz¿lºtt 

§llatok egyike sem mutatta reszketŖk·r t¿neteit (de Groof et al., 2016), teh§t az anya§llatban 

nagy val·sz²nŤs®ggel protekt²v immunit§s alakult ki, amely megakad§lyozza a malacok 

transzplacentaris fertŖzŖd®s®t. Szint®n erre utal, hogy fertŖzºtt §llatok nyirokszerveiben a 

v²rus magas szintj®t figyelt®k meg, ezen fel¿l APPV-fertŖzºtt malacok v®rsav·mint§iban 

kimutathat· volt az interferon-Ŭ (IFN-Ŭ) citokin is, teh§t APPV-fertŖz®st kºvetŖen a 

gazdaszervezet immunrendszere aktiv§l·dik (Mu¶oz-Gonz§lez et al., 2017). 

A CSFV, BVDV, BDV ®s Hobi-like pestiv²rus eset®ben is le²rt§k kor§bban a fertŖz®s 

perzisztens form§j§t (Meyers et al., 2007; Decaro et al., 2013; Schweizer and Peterhans, 

2014). Pestiv²rusok eset®ben az Npro ®s Erns feh®rj®k kulcszerepet j§tszanak az I-es t²pus¼ 

interferonv§lasz visszaszor²t§s§ban, ®s ²gy a perzisztens fertŖz®s kialakul§s§ban (Tautz et al., 
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2015), ®s tekintve hogy az APPV is rendelkezik ezen feh®rj®kkel, nem meglepŖ, hogy 

eset®ben is megfigyeltek CT klinikai t¿neteit nem mutat·, viraemi§s §llatokat (Arruda et al., 

2016; de Groof et al., 2016; Postel et al., 2017b), amelyek t¿netmentes hordoz·k®nt 

®szrev®tlen¿l terjeszthetik a v²rust. 

M§sik lehets®ges fertŖz®si ¼tvonal lehet a fertŖzºtt sperma, ak§r §llom§nyon bel¿l vagy 

§llom§nyok kºzºtt is. Ezt klasszikus sert®spestis eset®ben m§r bebizony²tott§k (de Smit et al., 

1999). Az APPV-t tºbb esetben azonos²tott§k teny®szkanok sperm§j§ban (de Groof et al., 

2016; Schwarz et al., 2017; Gatto et al., 2018a; Houston et al., 2022), tov§bb§ egy vizsg§lat 

sor§n egy telepen klinikai t¿neteket mutat· malacokb·l azonos²tott APPV tºrzs 98,9%-ban 

megegyezett egy kor§bban a telepre ®rkezett spermad·zisb·l kimutatott tºrzzsel (Houston et 

al., 2022). Hab§r ezek a megfigyel®sek arra mutatnak, hogy sperma ¼tj§n is bekºvetkezhet 

fertŖz®s, mivel fertŖzºtt ond·val v®gzett inszemin§ci·s k²s®rleteket napjainkig m®g nem 

v®geztek, ezen mint§k fertŖzŖk®pess®g®nek meg§llap²t§s§ra tov§bbi vizsg§latokra van 

sz¿ks®g. 

5.2.2.4.2 Szervtropizmus 

Postel ®s kutat·csoportja vizsg§lta elsŖk®nt qRT-PCR ®s fluoreszcens in situ 

hibridiz§ci·s m·dszerrel (FISH) az APPV szervtropizmus§t. Mindk®t m·dszerrel azonos²tott§k 

a v²rust a gyomorban, a vastagb®lben, az orrmirigyekben, a k®tfejŤ karizomban ®s az ahhoz 

kºthetŖ gerincvelŖi idegekben, a vese ®s a l®p szºveteiben. A t¿dŖ ®s az agytºrzs eset®ben a 

v²rus alacsony k·piasz§mban volt megtal§lhat·, m²g a thymus eset®ben FISH-m·dszerrel 

nem tal§ltak fertŖzºtt sejteket. Ezeken fel¿l a kºzponti idegrendszerben erŖs jelintenzit§st 

figyeltek meg, tºbbnyire a kisagyvelŖ belsŖ granularis sejtr®teg®ben, a trigeminalis ®s 

gerincvelŖi d¼cokban, valamint az arcus palatoglossus mirigyh§msejtjeiben, a duodenum 

Brunner-mirigyeiben ®s lymphoid szervek follicularis cs²rakºzpontjaiban (centrum 

germinativum) (Postel et al., 2016). Felt®telezt®k, hogy a reszketŖk·rra jellemzŖ klinikai 

t¿neteket a kºzponti idegrendszer elŖbb felsorolt sejtjeinek APPV-fertŖz®se okozza. 

Kor§bbi tanulm§nyok igazolt§k (de Groof et al., 2016; Schwarz et al., 2017; Gatto et 

al., 2018a), hogy az APPV megtal§lhat· ivar®rett kanok sperm§j§ban, amely arra utal, hogy a 

fertŖzºtt kanok ®s sperm§juk, a Flaviviridae csal§d tºbb m§s tagj§hoz hasonl·an szerepet 

j§tszhat a v²rus §tvitel®ben. Egy kºzelm¼ltbeli tanulm§nyban Buckley ®s mtsai (2021) a v²rus-

RNS sz®les kºrŤ, sziszt®m§s eloszl§s§t figyelt®k meg, bele®rtve az endothelsejteket, a 

fibroblastokat ®s a simaizomsejteket is, m²g a her®ben erŖs pozitivit§st figyeltek meg a tunica 

albugine§ban ®s m®rs®kelt jelºlŖd®st a kanyarulatos csatorn§k lumen®ben. 
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5.2.2.4.3 Diagnosztika 

H§rom tanulm§nyban RT-qPCR-rel a legnagyobb APPV-genomk·piasz§mot teljes 

v®rben, tracheobronchialis ®s mesenterialis nyirokcsom·kban, l®pben, orrtamponban (Arruda 

et al., 2016), mandul§ban, csecsemŖmirigyben (Mu¶oz-Gonz§lez et al., 2017), a sz§jpadl§s 

mirigyeiben, a mandibularis nyirokcsom·kban ®s a gyomorban m®rt®k (Postel et al., 2016).  

A RT-qPCR az egyik leggyakrabban haszn§lt diagnosztikai eszkºz v²rusok 

kimutat§s§ra, b§r ï mint minden m§s m·dszer eset®ben ï itt is elengedhetetlen a fajlagoss§g 

(specificit§s) ®s az ®rz®kenys®g (szenzitivit§s) megfelelŖ kombin§ci·ja. KettŖ kutat·csoport is 

kimutatta, hogy a pestiv²rus-genom 5ô nem ford²tand· r®gi·j§n (untranslated region, UTR) 

tapad· primerek reakt²vak lehetnek mind az APPV-vel, mind a k¿lºnbºzŖ CSFV-

genot²pusokkal szemben (Postel et al., 2017b; Kaufmann et al., 2019), teh§t specifikusan az 

APPV kimutat§sra nem alkalmazhat·k teljes biztons§ggal. Mu¶oz-Gonz§lez ®s mtsai (2017) 

eredm®nyei azt mutatt§k, hogy a v²rus a vizsg§lt, CT-vel ®rintett malacok 42,3%-§nak 

v®rsav·j§ban nem volt kimutathat·, amely azt jelentheti, hogy (i) a v²rus nem volt jelen a 

v®rsav·ban a mintav®tel idŖpontj§ban, vagy (ii) egy m§sik, azonos²tatlan v²rus okozta a CT-t 

(pl. LINDA-v²rus), vagy (iii) az APPV-tºrzsek nagy variabilit§s§t tekintve az alkalmazott 

TaqMan-pr·b§n alapul· RT-qPCR-vizsg§lat nem volt kellŖ ®rz®kenys®gŤ.  

A pestiv²rusok genetikailag ®s antig®szerkezet¿ket tekintve is kºzeli rokons§gban 

§llnak egym§ssal, ez®rt az adott v²rusfaj azonos²t§s§ra a k¿lºnbºzŖ ellenanyagok 

alkalmaz§sa nem mindig megb²zhat·. Egy tanulm§ny kimutatta, hogy az Ćllateg®szs®g¿gyi 

Vil§gszervezet §ltal le²rt ELISA-elj§r§ssal (WOAH 2008) BDV-vel fertŖzºtt sert®seket t®vesen 

CSFV-fertŖzºttk®nt diagnosztiz§lhatnak (Rosell et al., 2014). K²s®rleti immunol·giai 

m·dszereket fejlesztettek ki az APPV Erns feh®rj®vel szemben k®pzŖdŖ ellenanyagok 

kimutat§s§ra, amelyek nem mutattak keresztreaktivit§st m§s pestiv²rusokkal. Egyik esetben 

APPV Erns peptideket 6Ĭ hisztidinf¼zi·s feh®rj®kk®nt expressz§ltattak Escherichia coli 

bakt®riumban, amelyeket egy APPV-ellenanyagokat kimutat· ELISA-teszt kifejleszt®s®hez 

haszn§ltak fel (Hause et al., 2015), hasonl·an a CSFV eset®ben kor§bban kifejlesztett 

m·dszerhez (Lin et al., 2005). Postel ®s kutat·csoportja a N®metorsz§gban azonos²tott S5/9-

es APPV tºrzs Leishmania tarentolae eukari·ta protozoonban expressz§ltatott Erns 

glikoproteinj®t alkalmazta indirekt ELISA-tesztj®nek elŖ§ll²t§s§hoz (Postel et al., 2017b). 

Ut·bbi m·dszert alkalmazva egy m§sik vizsg§latban a szeronegat²v malacok 10%-a volt PCR-

pozit²v (Postel et al., 2017a), amely azt bizony²tja, hogy az §tfog· diagnosztik§nak direkt ®s 

indirekt (szerol·giai) m·dszereket is tartalmaznia kell. Egy kutat·csoport a CSFV ®s BVDV 

szero-diagnosztik§j§ban rutinszerŤen haszn§lt NS3 blokkol· ELISA-val anal·g, APPV-vel 

keresztreakci·t mutat· antitesteket alkalmazott. Az antitestek elŖ§ll²t§sa sor§n BALB/c 

egereket egyidejŤleg immuniz§ltak CSFV-vel ®s BVDV-vel, a heterog®n antitestek kºz¿l pedig 
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kettŖ anti-NS3-helik§z feh®rje adott reakci·t APPV-vel fertŖzºtt §llatok v®rsav·mint§ival 

szemben (Schwarz et al., 2017). Napjainkig kereskedelmi forgalomban nincs el®rhetŖ, 

megb²zhat· ELISA-teszt az APPV kimutat§s§ra; az elŖbb felsorolt k²s®rleti rendszerek 

diagnosztikai szempontb·l fontos mutat·inak (®rz®kenys®g ®s specificit§s) vizsg§lata ®s 

®rt®kel®se nem tºrt®nt meg k²s®rleti kºr¿lm®nyek kºzºtt fertŖzºtt, teh§t ismert fertŖz®si 

st§tusz¼ egyedek mint§ival. Arruda ®s munkat§rsai 22 olyan §llatot vizsg§ltak, amelyektŖl 

megvont§k a kolosztruot. Ezek kºz¿l 6-ot szintetikus sejtkult¼ra-mediummal (minimal essential 

medium, MEM), 16-ot pedig APPV-vel inokul§ltak, az §llatok orrtampon-, v®rsav·-, ®s 

r§g·kºt®lmint§it pedig a fertŖz®stŖl sz§m²tott 70 napig ellenŖrizt®k RT-qPCR- ®s ELISA-

m·dszerrel. Az ELISA-m·dszer eset®ben anti-Erns, -NS3, ®s -E2 ellenanyagokat alkalmaztak. 

A vizsg§lat sor§n az Erns alap¼ ELISA-teszt, tov§bb§ a r§g·kºt®l- ®s v®rsav·mint§k 

bizonyultak a legmegb²zhat·bbnak APPV kimutat§sra (Arruda et al., 2022) 

5.2.2.4.4 A vaddiszn·k szerepe az APPV j§rv§nytan§ban 

Tºbb tanulm§nyban igazolt§k, hogy a vaddiszn· (Sus scrofa) fontos v²rusrezervo§r a 

klasszikus sert®spestis eset®ben, ®s az ut·bbi ®vekben az APPV-t tºbb kutat·csoport is 

azonos²totta vaddiszn·eredetŤ mint§kban (Cagatay et al., 2018; Colom-Cadena et al., 2018; 

Sozzi et al., 2019b). 

Colom-Cadena ®s mtsai (2018) §ltal k®sz²tett tanulm§nyban 437 ®szakkelet-

spanyolorsz§gi vaddiszn· vad§szat sor§n begyŤjtºtt sav·mint§j§t vizsg§lt§k RT-qPCR 

m·dszerrel, amelyek kºz¿l mindºssze egy APPV-pozit²v egyedet tal§ltak (12ï18 h·napos 

kan). A szekvenciaanal²zis alapj§n ez az APPV-tºrzs 100%-ban azonos egy h§zisert®sbŖl 

sz§rmaz·, 2003-ban meghat§rozott spanyolorsz§gi szekvenci§val. A fertŖzºtt vaddiszn· 

nagy- ®s kisagyvelej®ben nem figyeltek meg az APPV-fertŖz®s nyom§n kialakul· CT-re 

jellemzŖ elv§ltoz§sokat, tov§bb§ az §llat nem mutatott l§that· idegrendszeri t¿neteket. Ezzel 

ellent®tben, N®metorsz§gban 456 vaddiszn· v®rsav·mint§j§nak 19%-a bizonyult APPV-

pozit²vnak RT-qPCR-rel, ®s 52%-a szeropozit²vnak ELISA-m·dszerrel. APPV-specifikus 

ellenanyagokat olyan vad§szter¿leteken is kimutattak, ahol nem azonos²tottak PCR-pozit²v 

§llatot, amely arra utal, hogy a v²rus val·sz²nŤleg jelen van ezeken a ter¿leteken is. Szerbi§b·l 

sz§rmaz· mint§kb·l PCR-m·dszerrel nem tudt§k azonos²tani a v²rust, azonban a 

v®rsav·mint§k szeropozit²vnak bizonyultak APPV-re (Cagatay et al., 2018). Sozzi ®s mtsai 

430, vad§szat sor§n elejtett vaddiszn· v®rmint§j§t vizsg§lt§k £szak-Olaszorsz§gban APPV 

jelenl®t®re. Szerol·giai vizsg§latokkal nem, APPV-specifikus RT-qPCR-m·dszerrel azonban 

h§rom pozit²v mint§t is azonos²tottak, k®t k¿lºnbºzŖ tartom§nyb·l. Az azonos²tott h§rom tºrzs 

k®t t§voli klaszterbe sorolhat·, kor§bban le²rt, n®metorsz§gi ®s spanyolorsz§gi mint§val 

mutatta a legnagyobb genetikai hasonl·s§got (Sozzi et al., 2019b). 
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5.2.2.4.5 Az APPV elleni v®dekez®s 

Jelenleg nincs a piacon el®rhetŖ APPV-vakcina, az elm¼lt ®vekben azonban tºbb 

kutat·csoport is k²s®rletezett olt·anyag elŖ§ll²t§s§val. 2016-ban szabadalmaztattak egy 

inaktiv§lt vakcin§t, amely k®pes megelŖzni malacok eset®ben a reszketŖk·r klinikai t¿neteit. 

Ehhez egy olyan pestiv²rustºrzset alkalmaztak, amely legal§bb 95%-ban azonos egy kor§bban 

az USA-ban izol§lt atipikus sert®s-pestiv²russal (KU194229, Arruda et al., 2016). A 

szabadalmat bead· kutat·csoport (Patterson et al., 2018) aj§nl§sa szerint kocas¿ldŖk ®s 

vemhes koc§k vakcin§z§s§val megakad§lyozhat· a m®hen bel¿li fertŖzŖd®s, ²gy az ut·dok 

fertŖzŖd®se ®s a reszketŖk·r kialakul§sa is. Azonban mivel napjainking nem siker¿lt APPV-

tºrzseket in vitro fenntartani k¿lºnbºzŖ sejtvonalakon, egy inaktiv§lt vakcina nagyipari 

termel®s®re egyelŖre nem adottak a felt®telek. 

A kºzelm¼ltban k®t kºzlem®ny is megjelent, amelyben elt®rŖ vakcinafejleszt®si 

strat®gi§kat alkalmaztak. Egyik esetben v²russzerŤ r®szecsk®k (virus-like particles, VLP) 

haszn§lat§t vizsg§lt§k, ®s bebizonyosodott, hogy E. coli bakt®riumban expressz§lt, majd 

term®szetesen ºsszekapcsol·d· (self-assemble) E2 ®s Erns feh®rj®k §ltal k®pezett strukt¼r§k 

erŖs ellenanyagv§laszt v§ltanak ki ®s csºkkentik r§fertŖz®st kºvetŖen a v²rus mennyis®get 

BALB/c egerek szºveteiben a vakcin§zatlan kontrollcsoporhoz k®pest (Liu et al., 2021). Ezzel 

ellent®tben Ren ®s kutat·csoportja (2021) Fc-medi§lt E2-dimer alegys®gvakcin§t fejlesztett ki. 

K²s®rlet¿k sor§n APPV E2, E2Fc, ®s E2æFc f¼zi·s feh®rj®k ®s ISA 201VG ®s 1313VG 

adjuv§nsok kombin§ci·j§nak hat§s§t vizsg§lt§k. Eredm®nyeik alapj§n az Fc-fragmensekkel 

f¼zion§lt APPV E2 alegys®gvakcina ISA 201VG adjuv§nssal emulzion§lva erŖs humor§lis ®s 

sejtes immunv§laszt v§ltott ki fiatal malacokban, teh§t ez a konstrukci· is ²g®retes vakcinajelºlt 

lehet az APPV elleni v®dekez®sben (Ren et al., 2021). 

A v²rus §ltal okozott k§rok m®rs®kl®s®re megold§st jelenthet m®g megfelelŖ s¿ldŖ-

akklimatiz§ci·s elj§r§sok bevezet®se, p®ld§ul a kocas¿ldŖk fiatal kori fertŖzŖd®se. Az ²gy 

kialakul· adapt²v immunit§s k®pes lehet megelŖzni a magzatok m®hen bel¿li fertŖzŖd®s®t 

(Postel et al., 2016). A m§r klinikai t¿neteket mutat· malacokat melegen kell tartani, 

gondoskodni kell a megfelelŖ mennyis®gŤ ®s minŖs®gŤ kolosztrum bevitel®rŖl, hogy a 

malacok az anyai ellenanyagok ®s lymphocyt§k mellett elegendŖ folyad®khoz ®s t§panyaghoz 

jussanak. 

5.2.3 A reszketŖk·r 

A m®hen bel¿li pestiv²rus-fertŖz®s gyakran k§ros hat§ssal van a fejlŖdŖ embri·ra, 

idegrendszeri k§rosod§st, esetenk®nt kisagyi hypoplasi§t vagy ak§r magzatelhull§st okozhat. 
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Az idegsejtek ®s a myelinh¿vely k§rosod§sa r®v®n bekºvetkezŖ mŤkºd®si zavar 

reszketŖk·rhoz, m§sn®ven myoclonia congenita-hoz vezethet, amelyre az ¼jsz¿lºtt malacok 

izomremeg®se jellemzŖ ®s gyakran egy¿tt jelentkezik a h§ts· l§bak sz®tcs¼sz§s§val (Done et 

al., 1986). A remeg®st kiv§lthatja stressz ®s a hideg is, azonban a t¿netek alv· §llapotban ak§r 

meg is szŤnhetnek (Patterson et al., 1976). Annak ellen®re, hogy a remeg®s ºnmag§ban ritk§n 

okoz kºzvetlen¿l elhull§st, a s¼lyosan ®rintett egyedek idŖvel el is pusztulhatnak az el®gtelen 

kolosztrum- ®s t§pl§l®kfelv®tel miatt (de Groof et al., 2016). 

A sert®sek reszketŖk·rj§t elŖszºr 1922-ben figyelt®k meg (Kinsley, 1922). A CT 

eset®ben megk¿lºnbºztet¿nk k·rszºvettani vizsg§lattal felismerhetŖ agyi ®s gerincvelŖi 

morfol·giai elv§ltoz§sokat mutat· (A-IïA-V t²pus) ®s nem mutat· (B t²pus) csoportokat. A CT 

oktani szempontb·l a kºvetkezŖk®ppen oszthat· fel: A-I klasszikus sert®spestis v²rus§val val· 

transzplacent§lis fertŖzŖd®s (Vannier et al., 1981); A-II kor§bban ismeretlen eredetŤ v²rusos 

fertŖz®s, A-III ®s A-IV recessz²ven ºrºklŖdŖ genetikai rendelleness®g (lap§ly ®s saddleback 

fajt§k) (Done, 1968); A-V m®rgez®s (metrifon§t, trikl·rfon) (Bºlske et al., 1978).  

Hab§r a reszketŖk·rt m§r tºbb mint 30 ®vvel ezelŖtt sikeresen induk§lt§k malacokban, 

vemhes koc§k CT-ben szenvedŖ malacokb·l sz§rmaz· agyszuszpenzi·val tºrt®nŖ 

beolt§s§val (Done et al., 1986; Vandekerckhove, 1989) a fertŖzŖ §genst csak az elm¼lt 

®vtizedben azonos²tott§k. Egyes felt®telez®sek szerint a 2-es t²pus¼ sert®s-circov²rus (PCV2) 

®s k¿lºnbºzŖ astrov²rusok §llnak a betegs®g h§tter®ben, azonban erre ir§nyul· tanulm§nyok 

nem t§masztott§k al§ ezeket (Gustafson and Kaintz, 1974; Stevenson et al., 2001; Blomstrºm 

et al., 2014).  

Minden A t²pus¼ CT velej§r·ja az agy- ®s a gerincvelŖi idegp§ly§k demyeliniz§ci·ja, 

tov§bb§ fertŖzŖ form§ira (A-I, A-II) jellemzŖ m®g a sz¿rke- ®s feh®r§llom§ny t®rfogat§nak 

csºkken®se (Done, 1968; Bºlske et al., 1978). A kisagyvelŖ k¿lsŖ granularis sejtr®teg®nek 

elsŖdleges fertŖzŖd®se a neuronok pusztul§s§t okozza, amely kisagyi hypoplasiahoz vezet 

(Zachary, 2012). A klasszikus sert®spestissel ellent®tben az APPV-fertŖzºtt reszketŖk·ros 

malacok v§laszt§si korukra klinikailag eg®szs®gesekk® v§lhatnak. Felt®telezhetŖen ennek oka 

a v²rus lokaliz§ci·j§nak elt®r®se a k®t v²rus eset®ben. M²g a CSFV eset®ben a teljes kisagyvelŖ 

®rintett, az APPV csak a kisagyvelŖ belsŖ granularis ®s molecularis r®teg®nek sejtjeit fertŖzi, 

²gy az elhalt idegsejteket p·tolhatj§k az eg®szs®ges, csak ¼jsz¿lºttekben megfigyelhetŖ k¿lsŖ 

granularis r®tegbŖl odav§ndorl· sejtek (Postel et al., 2016). 

Az A-II t²pus¼ CT eset®ben elektronmikroszk·pos m·dszerrel megfigyelt®k, hogy a 

gerincvelŖ hypomieliniz§ci·j§n t¼l a kisagyvelŖ feh®r§llom§ny§ban myelindegrad§ci· is 

v®gbement. Ezek az elv§ltoz§sok n®mileg elt®rnek a CSFV-fertŖzºtt malacok ®s a BVDV-

fertŖzºtt borjak eset®ben megfigyeltekkel (Bradley et al., 1983; Porter et al., 2010). 
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Immunhisztok®miai vizsg§latok alapj§n az oligodendrocyt§k sz§ma a gerincvelŖben nem 

v§ltozott, azonban az oligodendrocyta transzkripci·s faktor 2 (Olig 2) expresszi·ja 

megnºvekedett (Schwarz et al., 2017). Ezek alapj§n felt®telezhetŖ, hogy az APPV-fertŖz®s 

k§ros hat§ssal lehet a myelinh¿vely fejlŖd®s®re. 

Az elm¼lt ®vekben fertŖz®ses k²s®rleteket v®geztek az A-II-es t²pus¼ CT ®s az APPV-

fertŖz®s kapcsolat§nak bizony²t§s§hoz, ®s annak igazol§s§ra, hogy a v²rus megfelel a Koch-

f®le posztul§tumoknak. APPV-pozit²v v®rsav·mint§kkal de Groof ®s mtsai 3 vemhes 

kocas¿ldŖt fertŖztek intramuscularis ¼ton a vemhess®g 28. napj§n. A bevatkoz§s ut§n 10 

nappal mindh§rom koca v®rsav·mint§ja PCR-pozit²vnak bizonyult APPV-re, hab§r az egyik 

§llat eset®ben a v®rben csak kis mennyis®gŤ v²rusgenom volt kimutathat·. Mindh§rman a 

vemhess®g 114ï115. napj§n fialtak, addigra v®rsav·- ®s b®ls§rmint§ik is PCR-negat²vak 

voltak. A h§romb·l k®t alomban voltak CT-ben szenvedŖ malacok, 11/13 ®s 13/15 ar§nyban, 

tov§bb§ rendellenesen nagy sz§m¼ malac sz¿letett l§bsz®tcs¼sz§ssal. Nem tal§ltak 

ºsszef¿gg®st a v®rben kimutatott v²rusgenom k·piasz§ma ®s a t¿netek s¼lyoss§ga kºzºtt. 

£rdekes m·don a v²rus k®t t¿netmentes malacb·l is kimutathat· volt. Az alacsony szintŤ 

viraemi§t mutat· kocas¿ldŖtŖl sz¿letett malacok mindegyike APPV-negat²v ®s klinikailag 

eg®szs®ges volt (de Groof et al., 2016). 

Arruda ®s mtsai (2016) vizsg§latuk sor§n h§rom kocas¿ldŖt a vemhess®g¿k 45. 

napj§n, tov§bbi h§rmat a 62. napon APPV-tartalm¼ szuszpenzi·val, m²g a kontrollcsoportokat 

(n = 2) placeboval inokul§ltak a 45. ®s a 62. napon egyar§nt. Ez ut·bbi csoportban sem a 

koc§k, sem a malacok nem mutatt§k a reszketŖk·r t¿neteit ®s APPV-re PCR-negat²vak voltak. 

Az APPV-vel fertŖzºtt koc§k ¼jsz¿lºtt malacainak jelentŖs r®sze reszketŖk·rban szenvedett 

®s mindegyik¿k eset®ben PCR-rel igazolt§k az APPV jelenl®t®t. A reszketŖk·r ®s a 

l§bsz®tcs¼sz§s elŖfordul§sa az APPV-vel fertŖzºtt almok eset®ben rendre 57ï100% ®s 0ï

40% kºzºtt v§ltozott. 

Egy m§sik pestiv²rus, a BVDV-2 lehets®ges szerep®t is vizsg§lt§k a CT eset®ben. 

Vemhess®g¿k 45. napj§n n®gy vemhes kocas¿ldŖt oronasalisan, m§sik n®gy §llat eset®ben 

pedig szint®n a vemhess®g 45. napj§n a magzatokat m®hen bel¿l fertŖzt®k BVDV-2-vel. Noha 

az intrauterin fertŖzºtt malacok magas ellenanyagszintekkel sz¿lettek, egyik ¼jsz¿lºtt sem 

mutatta CT t¿neteit ®s k·rszºvettani elt®r®seket sem tal§ltak a kºzponti idegrendszerben a 

kontrollcsoporthoz k®pest. Ezek alapj§n nem tal§ltak ºsszef¿gg®st a sert®sek BVDV-2-

fertŖz®se ®s a reszketŖk·r kºzºtt (Mechler et al., 2018). 

Vietn§mban egy afrikai sert®spestissel fertŖzºtt telepen PCR-pozit²v, de t¿netmentes 

koc§k s¼lyos szaporod§s-biol·giai zavarokat mutattak, ®s az ®lve sz¿letett malacaik 

reszketŖk·r t¿neteit mutatt§k. A mandibularis ®s az inguinalis nyirokcsom·kban, valamint a 
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ves®k k®reg§llom§ny§ban v®rz®seket, az agyvelŖben pedig s¼lyos, v²rusos gyullad§sra 

jellemzŖ k·rszºvettani elv§ltoz§sokat figyeltek meg. A CT-vel ®rintett malacok agyvelej®ben 

®s agy-gerincvelŖi folyad®kj§ban az afrikai sert®spestis v²rus§t azonos²tott§k RT-qPCR 

m·dszerrel. A PRRSV-, a PPV-, a CSFV-, ®s az Aujeszky-betegs®g v²rusa §ltal okozott 

fertŖz®st PCR-m·dszerrel kiz§rt§k. Az APPV jelenl®t®t nem vizsg§lt§k, ²gy nem egy®rtelmŤen 

bizony²that· az okozati ºsszef¿gg®s az ASFV-fertŖz®s ®s az §llom§nyban megfigyelt CT 

megjelen®se kºzºtt. Nem z§rhat· ki az APPV-vel val· egy¿ttes fertŖz®s gyan¼ja sem, noha 

ez ut·bbi eset®ben agyvelŖgyullad§s nem jellemzŖ m®g a klinikai t¿neteket mutat· §llatok 

eset®ben sem (Nguyen et al., 2022).  
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6 Anyagok ®s M·dszerek 

6.1 Vizsg§lt mint§k 

6.1.1 Diagnosztikai ®s prevalencia vizsg§latok 

Az APPV magyarorsz§gi elterjedts®g®nek felm®r®se, valamint klinikai esetek 

k·rjelz®se kapcs§n ºsszesen 31 sert®stelepen vizsg§ltuk a v²rus jelenl®t®t, amelynek sor§n a 

mintagyŤjt®s a hat§lyos magyar §llatj·l®ti elŖ²r§soknak megfelelŖen zajlott (Etikai enged®ly 

sz§ma: PE/EA/544-5 /2018). 

Vizsg§lataink sor§n a 2018. ®s 2022. kºzºtti idŖszakban 23 hazai ®s egy szlov§kiai 

teleprŖl ºsszesen 2650 v®rsav·mint§t ellenŖrizt¿nk, korcsoportonk®nt k®pezett 5-ºs 

poolokban. Ezek kºz¿l 23 teleprŖl 100 (60ï160) db, korcsoportonk®nt 10 §llatt·l sz§rmaz· 

mint§t gyŤjtºtt¿nk. Az al§bbi korcsoportok mint§it vizsg§ltuk: 2, 4, 6, 8, 10, 12, 14, 18 hetes 

§llatok, tov§bb§ s¿ldŖk, k®tszer-®s n®gyszer fialt koc§k. Egy telep eset®ben kor§bban PRRS-

monitoring c®lj§b·l gyŤjtºtt 265 v®rsav·minta kapcs§n a korcsoportokr·l nem volt adatunk.  

Ezen telepek kºz¿l 22 eset®ben her®l®si folyad®kmint§t (processing fluid) is, tov§bbi 

h§rom telep eset®ben pedig kiz§r·lag her®l®si folyad®kmint§t vizsg§ltunk. A her®l®si 

folyad®kminta 10ï15 alom 3ï5 napos kan malacainak kasztr§l§sa ut§n ºsszegyŤjtºtt 

heremint§kb·l felfogott sav·s jellegŤ folyad®k. A mint§gyŤjt®s sor§n egy tiszta mŤanyag 

vºdºrre eldobhat· mŤanyag zacsk·t ®s szºvetpelenk§t erŖs²tett¿nk gumiszalaggal, erre 

helyezt¿k a her®l®si mint§kat (szºvet ®s folyad®k), majd a szºvetpelenk§t a szŤr®s v®g®n 

fennmaradt szºvetekkel egy¿tt elt§vol²tottuk, majd a mŤanyag zacsk·ban felfogott folyad®kot 

15 ml t®rfogat¼ mŤanyag centrifuga csºvekbe engedt¿k (5. §bra) (Lopez et al., 2018) 
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5. §bra: A her®l®si folyad®kmint§k gyŤjt®s®nek l®p®sei 

(1) tiszta mŤanyag zacsk·t helyezt¿nk egy mŤanyag vºdºrbe, (2) a zacsk·ra tiszta 

szºvetpelenk§t helyezt¿nk, majd ezeket gumiszalaggal rºgz²tett¿k a vºdºr sz§j§hoz, (3) a 

g®zre bor²tottuk a her®l®skor felfogott szºvet ®s folyad®kmint§t, (4-5) a szŤr®si folyamat 

v®g®n elt§vol²tottuk a szºvetpelenk§ban fennmaradt szil§rd r®szeket, (6) a mŤanyag 

zacsk·ban m§r csak a her®l®si folyad®k tal§lhat·, (7) a her®l®si folyad®kot tartalmaz· 

zacsk·t leemelt¿k a vºdºrrŖl, a tetej®t ºsszeh¼ztuk, az alj§n pedig egy lyukat ejtve egy 15 

mL-es centrifuga csŖbe engedt¿k a mint§t (forr§s: Lopez et al., 2018) 

 

Szint®n 22 teleprŖl, telepenk®nt 4ï10 falk§b·l ºsszesen 198 db r§g·kºt®lmint§t (oral 

fluid) gyŤjtºtt¿nk, a batt®ri§n/ut·nevelŖn 10 hetes, a hizlald§n pedig 20 hetes §llatokt·l. A 

mintagyŤjt®s sor§n az adott §llatcsoport fºl® l·gattunk egy erre a c®lra kialak²tott pamutkºtelet 

15ï20 perc idŖtartamig, amelyet ez idŖ alatt minden egyednek lehetŖs®ge volt megr§gni. Ezt 

kºvetŖen a kºteleket egy mŤanyag zacsk·ba helyezt¿k, folyad®ktartalm§t kipr®selt¿k ®s egy 

15 ml-es, z§rhat· gyŤjtŖcsŖbe ºntve sz§ll²tottuk a laborat·riumi vizsg§lat hely®re. 

¥t tov§bbi teleprŖl k¿lºnf®le szºvetmint§kat gyŤjtºtt¿nk (agy, kisagy, agytºrzs, 

mandula, ves®k, tracheobronchialis ®s retropharyngealis nyirokcsom·k, l®p, thymus, colon) 

CT t¿neteit mutat· malacok tetem®bŖl. A vizsg§land· szºvett²pusokat az alapj§n v§lasztottuk 

ki, hogy irodalmi adatok szerint melyekben mutathat· ki legnagyobb es®llyel a v²rus (de Groof 

et al., 2016; Postel et al., 2016). 
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A begyŤjtºtt sav·-, her®l®si folyad®k-, r§g·kºt®l-, ®s szºvetmint§kat tov§bbi 

vizsg§latokig ï80ÁC-on t§roltuk. 

Ezeken fel¿l a Nemzeti £lelmiszerl§nc-biztons§gi Hivatal, Ćllateg®szs®g¿gyi 

Diagnosztikai Int®zet®nek gyŤjtem®ny®bŖl 2005-bŖl, 2008-b·l ®s 2010-bŖl sz§rmaz·, CT-ben 

szenvedŖ ¼jsz¿lºtt malacok formalinban fix§lt, paraffinba §gyazott (formalin fixed, paraffin 

embedded, FFPE), archiv§lt szºvetmint§it is vizsg§ltuk.  

6.1.2 Szervtropizmus-vizsg§latok 

K®t sert®steleprŖl, 1ï3 napos ®lŖ malacot (3ï3 §llat mindk®t teleprŖl, a CT-fertŖzºtt 

§llatok alomt§rsak voltak, m²g az eg®szs®geseket m§sik alomb·l v§lasztottuk ki) a hat§lyos 

magyar §llatj·l®ti elŖ²r§sok szerint hum§nusan elaltattuk (Etikai enged®ly sz§ma: PE/EA/544-

5 /2018). Minden gazdas§gb·l 2ï2 kiv§lasztott §llat szenvedett reszketŖk·rban (A2-3, A5-6), 

a harmadik, klinikailag eg®szs®ges malac (A1, A4) szolg§lt kontrollk®nt. Az §llatokb·l gyŤjtºtt 

szºvetmint§k (kisagyvelŖ, agytºrzs, nagyagyvelŖ, mandula, vese, tracheobronchialis 

nyirokcsom·, l®p, csecsemŖmirigy, vastagb®l, mesenterialis nyirokcsom·, here) egyik fel®t 

PCR-vizsg§latra haszn§ltuk fel, m§sik fel®t 10%-os semleges pufferolt formalinban fix§ltuk 24 

·r§n kereszt¿l, majd v²ztelen²t®s ut§n paraffinba §gyaztuk. 

A B®csi Ćllatorvostudom§nyi EgyetemrŖl egy 6 h·napos, CT-vel sz¿letett, k®sŖbb 

t¿netmentess® v§lt ®s ivar®r®sig kºvetett kan FFPE-blokkokba §gyazott szºvetmint§it 

(vastagb®l, l®p, ileum, m§j, here, t¿dŖ, mell®kvese, bulbourethralis mirigy, prosztata, 

hasny§lmirigy, kis- ®s nagyagyvelŖ) vizsg§ltuk. Az §llat 6 h·napos kor§ban m®g jelentŖs 

mennyis®gben ¿r²tette az APPV-t az ond·j§ban (2,1 Ĭ 109 GE/mL) ®s a ny§l§ban (2,9 Ĭ 109 

GE/mL) egyar§nt, m²g a v®rsav·ban a v²rus k®t nagys§grenddel alacsonyabb szintj®t m®rt®k 

(2,0 Ĭ 107 GE/mL). APPV NS3 helik§z specifikus antitestek az §llat sz¿let®s®tŖl kezdve 8 hetes 

kor§ig voltak kimutathat·ak (Schwarz et al., 2017), teh§t a mintav®tel idŖpontj§ban az §llat 

m§r szeronegat²v volt. 

6.1.3 RNS-kivon§s ®s PCR-vizsg§latok 

A her®ket tartalmaz· gyŤjtŖzacsk·kb·l a folyad®kfrakci·t a kor§bban le²rtak szerint 

gyŤjtºtt¿k ºssze (Lopez et al., 2018), m²g a boncol§s sor§n gyŤjtºtt szervmint§kat Tissuelyzer 

II (Qiagen, Hilden, N®metorsz§g) seg²ts®g®vel homogeniz§ltuk ®s 3000 fordulat/perc 

sebess®ggel centrifug§ltuk 3 percig. A v²rus-RNS-t v®rsav·b·l, her®l®si folyad®kb·l ®s a 

szºvethomogeniz§tumok fel¿l¼sz·j§b·l Indispin/Cador Pathogen Mini Kit-tel (Qiagen) vontuk 

ki, QIAcube (Qiagen) automatikus nukleinsavizol§l· robot seg²ts®g®vel, a gy§rt· utas²t§sai 

szerint.  
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Az FFPE-szºvetmint§kb·l AllPrep DNS/RNS FFPE Kit-tel (Qiagen) vontuk ki az RNS-

t, a gy§rt· elŖ²r§sai szerint. A blokkok felsz²n®rŖl a legfelsŖ, oxid§l·dott r®szt elt§vol²tottuk, 

majd blokkonk®nt 2 db 10 Õm vastag metszetet k®sz²tett¿nk rot§ci·s mikrot·mmal. A 

szeleteket steril gyŤjtŖcsŖbe tett¿nk ®s 1 ml xilolban 15 mp-ig azonnal vortexelt¿k, majd 

centrifug§ltuk (2 perc, 12000 fordulat/perc). A fel¿l¼sz·t ·vatosan lepipett§ztuk a pellet 

felzavar§sa n®lk¿l, majd a xilol maradv§nyainak elt§vol²t§shoz 1 ml abszol¼t etanolt m®rt¿nk 

r§, ism®t vortexelt¿k, centrifug§ltuk, ®s lepipett§ztuk a fel¿l¼sz·t. A pelletet tartalmaz· 

gyŤjtŖcsºvet nyitott fedŖvel 37 ÁC-ra elŖmeleg²tett termoszt§tba helyezt¿k ®s 10 percig 

inkub§ltuk, vagy am²g m§r nem ®rzŖdºtt az etanol szaga. Ezut§n 150 Õl protein§z K puffert ®s 

10 Õl protein§z K oldatot m®rt¿nk a mint§nkra, majd 15 mp vortexel®s ut§n 15 percig inkub§ltuk 

56 ÁC-on. Ezut§n a hat®kony precipit§ci· ®rdek®ben a mint§nkat 3 percig j®gre helyezt¿k, 

majd 15 percig 16 000 fordulat/perc sebess®ggel centrifug§ltuk. EttŖl a l®p®stŖl kezdve a kit 

haszn§lati utas²t§s§nak a teljes RNS kivon§sra optimaliz§lt protokollj§t kºvett¿k. A 

centrifug§l§s ut§n a fel¿l¼sz·t ·vatosan lepipett§ztuk, majd egy ¼j, steril gyŤjtŖcsŖbe m®rt¿k 

®s 80 ÁC-on inkub§ltuk 15 percig. Ezut§n a nukleinsav tiszt²t§sa szilikon membr§nos oszlopon 

(RNeasy MinElute) tºrt®nt. 

A v®rsav·-, her®l®si folyad®k-, szºvet-, ®s FFPE-mint§kb·l kivont nukleinsavat minden 

esetben 60 ɛl el¼ci·s pufferben (EB) (Qiagen) vett¿k fel, ®s kºzvetlen¿l ezut§n RT-qPCR-

vizsg§latnak vetett¿k al§ vagy ï80 ÁC-on t§roltuk a vizsg§latokig.  

6.1.3.1 RT-qPCR 

A sert®stelepekrŖl ®rkezŖ v®rsav·-, r§g·kºt®l- ®s her®l®si folyad®kmint§k 

vizsg§lat§hoz RT-qPCR-t alkalmaztunk. Kor§bban az 5ô UTR r®gi·ra tervezett RT-qPCR 

rendszerekkel k²s®rletezt¿nk, azonban ezek nem voltak alkalmasak az ºsszes hazai, 

kor§bban hagym§nyos, end-point RT-PCR-vizsg§lattal megtal§lt v²rustºrzs kimutat§s§ra. 

Legalkalmasabbnak egy multiplex, TaqMan-pr·b§s rendszer bizonyult (Yuan et al., 2021), 

amely az NS3 ®s NS5b r®gi·kra tervezett, fluoreszcensen jelºlt rendszerek (1. t§bl§zat) 

egy¿ttes alkalmaz§s§val az §ltalunk eddig Magyarorsz§gon tal§lt ºsszes vari§ns kimutat§s§ra 

alkalmasnak bizonyult. 
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1. t§bl§zat: A PCR vizsg§latokhoz alkalmazott primerek ®s fluoreszcens jelºl®sŤ pr·b§k 

Primer/pr·ba Szekvencia (5ôï3ô) 
Target 
r®gi· 

Felhaszn§l§s Hivatkoz§s 

APPV_5587-
fw 

CAGAGRAAAGGKCGAGTGGG NS3 Diagnosztika 
(Postel et 
al., 2016) 

APPV_5703-
rev 

ACCATAYTCTTGGGCCTGSAG NS3 Diagnosztika 
(Postel et 
al., 2016) 

APPV_5087-
fw 

GAAAGTGTCTGCCGCTTCATG NS3 Szekven§l§s 
(Postel et 
al., 2016) 

APPV_4186-
fw 

GTGCGGCCTCCCAACTGTAG NS2 Szekven§l§s 
(Postel et 
al., 2016) 

APPV_4273-
fw 

TGGGGACCTCACCAGTGATG NS2 Szekven§l§s 
(Postel et 
al., 2016) 

APPV_5169-
rev 

ACGTCACCCTCTTTCCGCTC NS3 Szekven§l§s 
(Postel et 
al., 2016) 

NS3-F2 Q GTGGTCATAGAYACYATGCAG NS3 Diagnosztika 
(Yuan et 
al., 2021) 

NS3-R2 Q TTCCTCTGGCCCTGTTCTTC NS3 Diagnosztika 
(Yuan et 
al., 2021) 

NS3-P2 Q 
FAM-
TAGTGAATTTCTCVGCAAAGATGCC-
BHQ1 

NS3 Diagnosztika 
(Yuan et 
al., 2021) 

NS5B-F Q TCGTCACTTAYAAGAAACCACG NS5b Diagnosztika 
(Yuan et 
al., 2021) 

NS5B-R Q TTTACCCACTTGTACATTATTTTGGT NS5b Diagnosztika 
(Yuan et 
al., 2021) 

NS5B-P Q 
FAM-
ATACAGTACCCTGAGGCAGTCAC-
BHQ1 

NS5b Diagnosztika 
(Yuan et 
al., 2021) 

 

A vizsg§latokhoz One Step RT-PCR Kit-et (Qiagen) alkalmaztunk (2. t§bl§zat) a 

kºvetkezŖ hŖm®rs®kleti profillal: a reverz transzkripci· 50 ÁC-on 40 percig, a reverz 

transzkript§z enzim inaktiv§l§sa, ill. a Taq-polimer§z hŖaktiv§ci·ja 95 ÁC-on 15 percig majd 45 

cikluson kereszt¿l 95 ÁC-on denatur§ci· 15 m§sodpercig, primerek kapcsol·d§sa ®s elong§ci· 

58 ÁC-on 30 m§sodpercig. A fluoreszcenciaadatok gyŤjt®se a ciklusok utols· l®p®s®n®l, a FAM 

(6-carboxyfluorescein) fest®knek megfelelŖ 510Ñ5 nm emisszi·s hull§mhosszon, a zºld 

csatorn§n tºrt®nt, Rotor Gene Q (Qiagen) k®sz¿l®kben. 
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2. t§bl§zat: A RT-qPCR reakci· ºsszet®tele 25 Õl reakci·elegyre sz§molva 

Reagens Mennyis®g (Õl) 

RN§z-mentes v²z 7,9 

5x QIAGEN OneStep RT-
PCR puffer 

5 

dNTP Mix (10mM) 1 

NS3-F2 Q (10 ÕM) 1 

NS3-R2 Q (10 ÕM) 1 

NS3-P2 Q (10 ÕM) 0,5 

NS5B-F Q (10 ÕM) 1 

NS5B-R Q (10 ÕM) 1 

NS5B-P Q (10 ÕM) 0,5 

RN§z inhibitor (Ribolock, 
40U/Õl, Fermentas) 

0,1 

QIAGEN OneStep RT-
PCR Enzyme Mix 

1 

Templ§t 5 

 

6.1.3.2 RT-PCR  

A reverz-transzkripci·s polimer§z l§ncreakci·s (RT-PCR) vizsg§latokhoz One Step 

RT-PCR Kit-et (Qiagen) haszn§ltunk (3. t§bl§zat). A r®szleges szekvencia meghat§roz§shoz 

az RT-PCR-t az NS2ïNS3 feh®rj®k k·dol· r®gi·j§t c®lz· primerekkel (1. t§bl§zat) (Postel et 

al., 2016). A reakci· az al§bbi hŖprofilon zajlott: a reverz transzkripci· 50 ÁC-on 30 percig, a 

reverz transzkript§z enzim inaktiv§l§sa, ill. a Taq-polimer§z hŖaktiv§ci·ja 95 ÁC-on 15 percig, 

majd 40 cikluson kereszt¿l 95 ÁC-on denatur§ci· 30 m§sodpercig, primerek kapcsol·d§sa 58 

ÁC-on 30 m§sodpercig, elong§ci· 72 ÁC-on 30 m§sodpercig. Az RT-qPCR vizsg§latot Genesy 

96T PCR k®sz¿l®kkel (Xi'an Tianlong Science and Technology, Xi'an City, China) v®gezt¿k.  
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3. t§bl§zat: Az RT-PCR-reakci· ºsszet®tele 10 Õl reakci·elegyre sz§molva 

Reagens Mennyis®g (Õl) 

5x QIAGEN OneStep RT-PCR Buffer 2 

dNTP Mix (10mM) 0,4 

Forward primer (40 ÕM) 0,2 

Reverse primer (40 ÕM) 0,2 

QIAGEN OneStep RT-PCR Enzyme Mix 0,4 

RN§z inhibitor (Ribolock, 40U/Õl, Fermentas) 
0,1 

RN§z-mentes v²z 5,7 

Templ§t 1 

 

6.1.3.3 Agar·z g®lelektrofor®zis 

A PCR-term®kek vizualiz§l§s§ra 1,2%-os agar·z g®lt haszn§ltunk. A g®leket 1 Ĭ TAE-

pufferben, 120 V fesz¿lts®gen, a ME15-7-10-15 and Mini-300 (Major Science, Saratoga, CA, 

U.S.A.) horizont§lis elektrofor®zis-k®sz¿l®kkel futtattuk. Az amplikonok fut§s§t a PCR-

term®khez hozz§adott mintapufferrel (6 Ĭ TriTrack DNA Loading Dye, Thermo Fisher 

Scientific, Waltham, MA, USA, amely br·mfenolk®k, xil®n-cianol FF ®s orange G fest®kek 

kever®ke) kºvett¿k. Az elv§lasztott fragmensek vizualiz§l§s§hoz SYBR Safe DNS-fest®ket 

(Thermo Fisher Scientific) kevert¿nk a g®lhez, amelyben k®k/UV f®ny megvil§g²t§ssal 

gerjeszthetŖ a kettŖs spir§l b§zisai kºz® interkal§l·d· fest®kanyag. A PCR-term®kek m®ret®t 

50 bp DNA Ladder (O'GeneRulerÊ, Thermo Fisher Scientific) seg²ts®g®vel hat§roztuk meg. 

A g®ldokument§ci·t a Gel documentation system Basic rendszerrel (VWR, Leicestershire, 

Anglia) v®gezt¿k. 

6.1.4 Sanger-szekven§l§s ®s filogenetikai vizsg§latok 

A szekven§l· primerekkel (1. t§bl§zat) futtatott PCR-term®kek eset®ben az agar·z 

g®lelektrofor®zis ut§n a megfelelŖ hossz¼s§g¼ amplikonokat (NS2 ~800 bp, NS3 ~600 bp) 

steril szik®vel kiv§gtuk, majd Qiagen Gel Extraction Kit (Qiagen) seg²ts®g®vel tiszt²tottuk, a 

gy§rt· ¼tmutat§sa alapj§n. A kiv§gott g®ldarabokat gyŤjtŖcsŖbe helyezt¿k majd 800 Õl QG 

puffert pipett§ztunk r§ ®s 10 percig, vagy am²g a g®l teljesen felold·dott, 50 ÁC-on inkub§ltuk. 

A mint§nkat ezut§n szilika-membr§nos oszlopon tiszt²tottuk, majd 40 Õl el¼ci·s pufferben (EB) 

vett¿k fel. 
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Az FFPE-mint§kb·l kivont RNS feltehetŖleg a hossz¼ t§rol§s sor§n bekºvetkezŖ 

fragment§ci· miatt alkalmatlan volt hosszabb amplikonok felsokszoroz§s§ra, ²gy ezek 

eset®ben a szekvencia meghat§roz§st az NS3-feh®rjek·dol· r®gi·ra tervezett diagnosztikai 

primerekkel (APPV_5587-fw, APPV_5703-rev) v®gezt¿k. 

A k®tir§ny¼, Sanger-szekven§l§si PCR-reakci·t a megfelelŖ szekven§l· primerekkel 

(1. t§bl§zat), fluoreszcens fest®kkel jelºlt didezoxi-nukleotidos l§nctermin§ci·s m·dszerrel, 

BigDyeÊ Terminator v3.1 Cycle Sequencing Kit (Thermo Fisher Scientific, Waltham, MA, 

USA) seg²ts®g®vel v®gezt¿k. A szekvencialeolvas§s kapill§ris-elektrofor®zis m·dszerrel (ABI 

PRISM 3100 automata) tºrt®nt a Magyar Term®szettudom§nyi M¼zeum DNS 

Laborat·rium§ban, b®rmunka keret®ben. A nyers elektroforetogramokat Chromas 2.6.6 

(Technelysium Pyt Ltd., Brisbane, Ausztr§lia) szoftverrel jelen²tett¿k meg, ellenŖrizt¿k a 

leolvas§s megb²zhat·s§g§t ®s a k®tir§ny¼ szekven§l§si eredm®nyeket ºsszehasonl²tottuk 

egym§ssal ®s egy, a GenBank-b·l letºltºtt referencia tºrzzsel (KY652092), az esetleges 

hib§kat ®s elt®r®seket jav²tottuk. 

Az ²gy kapott szekvenci§kat elsŖk®nt BLAST (NCBI) internetes szoftverrel 

azonos²tottuk, majd a GenBank-ban tal§lhat· hasonl·, reprezentat²v NS2ïNS3 feh®rj®ket 

k·dol· szekvenci§kat gyŤjtºtt¿nk, amelyek illeszt®se mafft 7 online szoftver E-INS-i 

be§ll²t§s§val tºrt®nt (Katoh and Toh, 2008). A Maximum Likelhood (ML) anal²zist ®s 

tºrzsfarekonstrukci·t MEGA X szoftverrel v®gezt¿k (Kumar et al., 2018), a megfelelŖ modellt 

a szoftver MODELS be§ll²t§s§val (Nei and Kumar, 2000) v§lasztottuk ki, az ML bootstrap-

®rt®keket 1000 ism®tl®s alapj§n hat§roztuk meg. A filogenetikai f§t MEGA X szoftverrel 

vizualiz§ltuk ®s szerkesztett¿k. 

A Flaviviridae csal§d filogenetikai elemz®s®hez az International Committee on 

Taxonomy of Viruses (ICTV) aj§nl§s§t kºvett¿k, a n®gy nemzets®gre jellemzŖ fajok -f¿ggŖ 

RNS-polimer§zt (RdRP) k·dol· konzerv§lt szekvencia r®gi·j§t Maximum Likelihood (ML) 

anal²zissel hasonl²tottuk ºssze. Az anal²zis MEGA X szoftverrel (Kumar et al., 2018) tºrt®nt, a 

GTR+G+I szubsztit¼ci·s modellt a szoftver MODELS be§ll²t§s§val (Nei and Kumar, 2000) 

v§lasztottuk ki. A bootstrap-anal²zist 1000 ism®tl®ssel v®gezt¿k (2. §bra) 

A Pestivirus nemzets®g tagjainak filogenetikai elemz®s®hez az ICTV §ltal javasolt nem 

szerkezeti feh®rje 5b (NS5b) k·dol· szekvencia r®gi·j§t hasonl²tottuk ºssze Maximum 

Likelihood (ML) anal²zissel. Az anal²zis MEGA X szoftverrel (Kumar et al., 2018) tºrt®nt, a 

GTR+G+I szubsztit¼ci·s modellt a szoftver MODELS be§ll²t§s§val (Nei and Kumar, 2000) 

v§lasztottuk ki. Mindegyik fajb·l egy reprezentat²v szekvenci§t haszn§ltunk az anal²zishez: 

Pestivirus A (BVDV-1) (AB078950), Pestivirus B (BVDV-2) (AB567658), Pestivirus C (CSFV) 

(AF407339), Pestivirus D (BDV) (AB897785), Pestivirus E (Pronghorn) (AY781152), Pestivirus 
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F (Bungowannah) (EF100713), Pestivirus G (Giraffe) (AF144617), Pestivirus H (Hobi-like) 

(AB871953), Pestivirus I (Aydin-like) (JX428945), Pestivirus J (NrPV) (NC025677), Pestivirus 

K (APPV) (KR011347), Pestivirus L (LINDA) (KY436034), Pestivirus M (PhoPeV) (MK910227), 

Pestivirus N (TSV) (MZ664274), Pestivirus O (ovIT PeV) (MK618726), Pestivirus P (DYPV) 

(MK636874), Pestivirus Q (RtNn-PeV) (KY370101), Pestivirus R (RtAp-PeV) (KY370100), 

Pestivirus S (BtSk-PeV) (MH282908)(3. §bra) 

 

6.1.5 RNS-alap¼ in situ hibridiz§ci·s vizsg§latok 

1ï3 napos malacok kis- ®s nagyagyvelŖ-, valamint hereszºvet®t, tov§bb§ egy 6 

h·napos kan szºvetmint§it vizsg§ltuk egy speci§lis, RNS-alap¼ in situ hibridiz§ci·s m·dszerrel 

(RNAscope), az APPV-genom szºveti lokaliz§ci·j§nak megjelen²t®se c®lj§b·l. A mŤvelet 

sor§n az FFPE-mint§kb·l 4 ɛm vastags§g¼ metszeteket pozit²v tºlt®sŤ ¿veglapra (SuperFrost, 

Thermo Scientific) rºgz²tett¿k.  

6.1.5.1 Mint§k deparaffin§l§sa ®s felt§r§sa 

A felt§r§s sor§n a formaldehid §ltal k®pezett keresztkºt®sek felbomlanak, a 

nukleinsavak hozz§f®rhetŖv® v§lnak. A metszeteket termoszt§tban egy ·r§n §t, 60 ÁC-on 

inkub§ltuk, majd elsz²v·f¿lke alatt 2 Ĭ 5 percig xilolban, 2 Ĭ 2 percig 96%-os etanolban 

v²ztelen²tett¿k, majd 5 percig szobahŖm®rs®kleten sz§radni hagytuk. A hibridiz§ci·s 

termoszt§tot (HybEZÊ Oven, Advanced Cell Diagnostics, Newark, CA, USA) 40 ÁC-ra 

elŖmeleg²tett¿k, a hozz§ tartoz· hibridiz§ci·s kamr§ba a haszn§lat elŖtt 30 perccel v²zzel 

§titatott p§r§s²t· lapot helyezt¿nk, majd a kamr§t a m§r felfŤtºtt termoszt§tba helyezt¿k. 

Ekºzben elŖk®sz²tett¿nk 700 ml 1Ĭ Target Retrieval oldatot egy fŖzŖpoh§rban, majd f·li§val 

lefedve forraltuk. A deparaffin§lt metszetekre 5ï8 csepp RNAscopeÈ hidrog®n-peroxid-oldatot 

cseppentett¿nk, majd 10 perc szobahŖm®rs®kleten val· inkub§ci·t kºvetŖen desztill§lt v²zzel 

k®tszer mostuk. A t§rgylemezeket a m§r forr§sban l®vŖ 1Ĭ Target Retrieval oldatba mer²tett¿k 

®s 15 percig aluf·li§val lefedve forraltuk, majd k®tszer desztill§lt v²zben, egyszer 96%-os 

etanolban mostuk, majd szobahŖm®rs®kleten, levegŖn sz§radni hagytuk. Ezut§n ImmedgeÊ 

hidrof·b jelºlŖ tollal 2ï4 alkalommal kºrberajzoltuk a szºvetmint§kat, majd 10 percig, 

szobahŖm®rs®kleten sz§radni hagytuk. A tov§bbiakban kb. 5 csepp RNAscopeÈ Prote§z Plus 

oldatot cseppentett¿nk a metszetekre ¼gy, hogy a szervmint§kat teljesen lefedje. Ezut§n a 

metszeteket a 40 ÁC-ra elŖmeleg²tett hibridiz§ci·s termoszt§tban (HybEZÊ Oven, Advanced 

Cell Diagnostics) inkub§ltuk 30 percig, majd desztill§lt v²zzel k®tszer mostuk.  

6.1.5.2 RNAscope 

A v²rusgenom kimutat§s§ra az APPV NS2ï3 feh®rj®it k·dol· r®gi·kra komplementer, 

§ltalunk terveztetett, 20 p§r dupla Z, tºbbszºrºs jelerŖs²tŖ rendszerrel, ill. alkalikus-
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foszfat§zzal jelºlt oligonukleotid pr·b§kat (Advanced Cell Diagnostics, Newark, CA, USA, 

katal·gussz§m: 503381) alkalmaztunk, ²gy a v²russal fertŖzºtt sejtek piros sz²nnel jelºlŖdtek. 

Az RNS s®rtetlens®g®t ®s a reakci· specificit§s§t belsŖ kontroll pr·b§kkal ellenŖrizt¿k: pozit²v 

kontrollk®nt a minden sert®ssejtben expressz§l·d· Ss-PPiB (Sus scrofa peptidilprolil izomer§z 

B, Advanced Cell Diagnostics, Newark, CA, USA, katal·gussz§m: 428591), negat²v 

kontrollk®nt pedig a bakteri§lis dapB (Bacillus subtilis dihidrodipikolin§t redukt§z, Advanced 

Cell Diagnostics, Newark, CA, USA, katal·gussz§m: 310043) RNS-re tervezett pr·b§kat 

alkalmaztuk. 

A felt§r§s ut§n a metszetekre 4ï5 csepp, a c®lszekvenci§kra specifikus pr·b§k 

kever®k®t csepegtett¿nk, amellyel 40 ÁC-on 2 ·r§n kereszt¿l inkub§ltuk a hibridiz§ci·s 

termoszt§tban, majd elŖzŖleg elk®sz²tett mos· pufferban (Advanced Cell Diagnostics, 

katal·gussz§m: 310091) 2 Ĭ 2 percen kereszt¿l mostuk. A felesleges folyad®k leitat§sa ut§n 

amplifik§l· (Amp 1ï6) reagenseket m®rt¿nk a lemezekre, a l®p®sek kºzºtt 2 Ĭ 2 percen 

kereszt¿l mos·pufferbe §ll²tottuk a metszeteket (4. t§bl§zat). 

4. t§bl§zat RNAscope m·dszer sor§n alkalmazott amplifik§ci·s l®p®sek 

Reagens 
Inkub§ci·s 

idŖ (perc) 

Inkub§ci·s 

hŖm®rs®klet 

(ÁC) 

Amp 1 30 40 

Amp 2 15 40 

Amp 3 30 40 

Amp 4 15 40 

Amp 5 30 20 

Amp 6 15 20 

 

Az utols· amplifik§l· l®p®st kºvetŖen a metszetekre Fast RED-B ®s Fast RED-A 

reagensek 1:60 ar§ny¼ kever®k®bŖl 120ï120 Õl-t pipett§ztunk, majd 10 percig inkub§ltuk a 

mint§kat hibridiz§ci·s kamr§ban, szobahŖm®rs®kleten, majd desztill§lt v²zzel mostuk. Ezt 

kºvetŖen a metszeteket 2 percre 50%-os hematoxilin-oldatba (Gill No. I, Sigma-Aldrich, Merck, 

Darmstadt, N®metorsz§g) mer²tett¿k, desztill§lt v²zzel mostuk, majd 10 m§sodpercig 0,02%-

os amm·nia oldatban k®k²tett¿k, melyet kºvetŖen ism®t desztill§lt v²zben mostuk. A felesleges 

folyad®k leitat§s§t kºvetŖen a mint§kat 60 ÁC-on 15 percig sz§r²tottuk, majd a t§rgylemezeket 

xilolba mer²tett¿k, BioCare EcoMount (Advanced Cell Diagnostics, katal·gussz§m: 320409) 
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m®diummal ®s fedŖlemezzel fedt¿k. A t§rgylemezeket levegŖn sz§radni hagytuk, 5 perc 

eltelt®vel f®nymikroszk·ppal vizsg§ltuk. 

6.1.6 Immunhisztok®miai vizsg§latok 

Az APPV-fertŖzºtt §llatok her®j®ben az RNS in situ hibridiz§ci·s vizsg§latokkal 

p§rhuzamosan immunhisztok®miai (IHC) m·dszerekkel k²s®relt¿k meg azonos²tani az ®rintett 

sejtt²pusokat. 

Az egy¿ttes IHC- ®s RNAscope-vizsg§latokhoz a hat, ¼jsz¿lºtt, §ltalunk elaltatott malac 

her®j®bŖl k®sz¿lt FFPE-blokkokb·l 3ï4 ɛm v®kony sorozatmetszeteket k®sz²tett¿nk. A 

t§rgylemezeket xilolban (2 Ĭ 10 perc) ®s 96%-os etil-alkoholban (2 Ĭ 5 perc) deparaffin§ltuk. 

Desztill§lt vizes mos§st kºvetŖen egy speci§lis felt§r· oldatban (pH = 9, Target Retrieval 

Solution, DAKO) forraltuk a mint§kat mikrohull§m¼ s¿tŖben (800 W), vWF eset®ben 25 percig, 

c-Kit ®s Ŭ-SMA eset®ben pedig 10 percig, majd a mint§kat peroxid§zblokkol· reagenssel 

(EnVision FLEX, Agilent, Santa Clara, CA, USA) 5 percig inkub§ltuk. A metszeteket a 

megfelelŖ elsŖdleges antitestekkel (5. t§bl§zat) 30 percig inkub§ltuk, szobahŖm®rs®kleten. Az 

antig®nhez kºtºtt elsŖdleges antitesteket standard avidin-biotin immunperoxid§z komplex 

(ABC) alkalmaz§s§val mutattuk ki (EnVision FLEX HRP kit, Agilent), amelyhez 3,3 - 

diaminobenzidin-tetrahidrokloridot (DAB szubsztr§t-kromog®n, DAKO) haszn§ltunk kromog®n 

szubsztr§tk®nt. Desztill§lt vizes mos§st kºvetŖen a metszeteket 30 m§sodpercig 

hematoxilinnel (GILL II, Merck, Darmstadt, N®metorsz§g) festett¿k. A t§rgylemezeket 96% ®s 

abszol¼t etil-alkoholba (2 Ĭ 5 perc), majd xilolba (2 Ĭ 5 perc) mer²tett¿k. Ezt kºvetŖen a 

mint§kat DPX nem-vizes m®diummal ®s fedŖlemezzel fedt¿k (Sigma Aldrich, Darmstadt, 

N®metorsz§g).  
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5. t§bl§zat: Az immunhisztok®miai vizsg§latok sor§n alkalmazott antitestek ®s jellemzŖik 

Antitest C®lsejtek T²pus H²g²t§s Gy§rt· 

anti-von 

Willebrand 

Factor (vWF) 

endothelsejtek 

poliklon§lis 

ny¼l anti-

human 

1 : 500 

DAKO, 

Glostrup, 

D§nia 

anti-c-Kit 
Leydig- ®s 

cs²rasejtek 

poliklon§lis 

ny¼l anti-

human 

1 : 200 

DAKO, 

Glostrup, 

D§nia 

anti-alfa 

simaizom 

aktin (Ŭ-SMA) 

kontraktilis 

simaizomelemek 

k¿lºnf®le 

sejtt²pusokban 

monoklon§lis 

eg®r anti-

human 

kl·n1A4 

1 : 100 

DAKO, 

Glostrup, 

D§nia 

 

Az RNAscope- ®s IHC-vizsg§latok sor§n a fed®st kºvetŖen a t§rgylemezeket levegŖn 

sz§radni hagytuk, 5 perc eltelt®vel f®nymikroszk·ppal vizsg§ltuk, 12 ·ra eltelt®vel pedig 

metszetszkenner (Pannoramic Midi Slide Scanner, 3D Histech, Magyarorsz§g) seg²ts®g®vel 

digitaliz§ltuk. Az ºsszetartoz· RNAscope- ®s IHC-sorozatmetszeteket a 

CaseViewer/SlideViewer szoftver (3DHistech) MultiView Toolbox csomagj§val illesztett¿k ®s 

elemezt¿k. 

6.1.7 Statisztikai vizsg§latok 

A v®rsav·-, r§g·kºt®l-, ®s her®l®si folyad®kmint§k RT-qPCR-vizsg§lata sor§n kapott 

eredm®nyeket t§bl§zatos form§ban rºgz²tett¿k, majd GraphPad Prism 9 szoftverrel (9.4.1.681 

verzi·, GraphPad Software, Boston, USA) statisztikailag elemezt¿k, hogy van-e szignifik§ns 

k¿lºnbs®g az egyes korcsoportok kºzºtt. ElsŖ l®p®sk®nt mindegyik adatsor eset®ben 

megvizsg§ltuk, hogy norm§lis eloszl§s jellemzŖ-e az adathalmazunkra. Amennyiben ez 

teljes¿lt, egyutas ANOVA-anal²zist, majd Tukey-f®le post hoc tesztet v®gezt¿nk 95%-os 

konfidenciaszinten. Amennyiben adataink nem mutattak norm§lis eloszl§st, nemparam®teres 

KruskalïWallis-pr·b§t, majd Dunn-f®le post hoc tesztet v®gezt¿nk, szint®n 95%-os 

konfidenciaszinten. 
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7 Eredm®nyek 

7.1 Az APPV magyarorsz§gi elterjedts®ge 

Az APPV jelenl®t®t ºsszesen 30 magyarorsz§gi telepen ellenŖrizt¿k: k®t teleprŖl 

reszketŖk·ros §llatokb·l archiv§lt szºvetmint§kat (FFPE-blokkok), hat telep eset®ben klinikai 

t¿neteket mutat· §llatokb·l sz§rmaz· friss szºvetmint§kat; 27 telepen v®rsav·-, her®l®si 

folyad®k-, ®s/vagy r§g·kºt®lmint§kat vizsg§ltunk RT-qPCR-m·dszerrel. 

Az APPV-t ºsszesen 24 hazai ®s egy szlov§kiai telepen azonos²tottuk (6. §bra), a 

prevalenciafelm®r®s sor§n vizsg§lt 27 telep kºz¿l pedig 18 bizonyult fertŖzºttnek, ami 66,67%-

os prevalenci§nak felel meg. Vizsg§lataink sor§n valamennyi, CT-re jellemzŖ klinikai t¿netet 

mutat· §llat szºvetmint§j§b·l kimutattuk a v²rust, amelyek kºz¿l a 2005, 2007 ®s 2010-bŖl 

sz§rmaz·, archiv§lt FFPE-mint§k a legkor§bbi magyarorsz§gi dokument§lt esetek kºz® 

tartoznak.  

 

6. §bra Magyarorsz§gon vizsg§lt sert®stelepek, az APPV jelenl®t®t a piros sz²nnel jelzett 

telepeken azonos²tottuk  

 

A pozit²v telepek eset®ben §tlagosan a v®rsav·mint§k 21%-§ban, a her®l®si 

folyad®kmint§k 57%-§ban ®s a r§g·kºt®lmint§k 72%-§ban volt kimutathat· az APPV-genom. 

A v®rsav·mint§k eset®ben a minimum ®s maximum ®rt®k 6,3% ®s 50%, a her®l®si folyad®kok 

eset®ben 20% ®s 100%, a r§g·kºt®l mint§k eset®ben pedig 10% ®s 100% volt. N®gy olyan 
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telepet tal§ltunk, ahol kiz§r·lag a r§g·kºt®l-, n®gyet ahol csak a v®rsav·- ®s r§g·kºt®l- ®s 

egyet ahol csak a her®l®si folyad®k- ®s r§g·kºt®lmint§kb·l tudtuk kimutatni az APPV jelenl®t®t. 

N®gy telepen mindh§rom mintafajt§ban azonos²tani tudtuk a v²rust. K®t teleprŖl csak her®l®si 

folyad®k-, egy teleprŖl pedig csak v®rsav·mint§kat kaptunk, ezek kºz¿l k®t telep bizonyult 

fertŖzºttnek. Azon fertŖzºtt telepeken, ahonnan 5-n®l tºbb her®l®si folyad®kmint§t vizsg§ltunk, 

ebbŖl a mintat²pusb·l is minden esetben ki tudtuk mutatni a v²rust (7. §bra). 

 

7. §bra A pozit²v v®rsav·-, r§g·kºt®l- ®s her®l®sifolyad®k-mint§k ar§nya az APPV-pozit²v 

telepeken 

 

Az APPV-pozit²v telepeken felm®rt¿k a fertŖzºtts®g korcsoportonk®nti megoszl§s§t (8. 

§bra). Az ºsszes pozit²v v®rsav·poolhoz m®rten a pozit²v mint§k kb. 27%-a 10 hetes, kb. 17ï

17%-a 14 ®s 18 hetes, kb. 15ï15%-a 6 ®s 8 hetes, kb. 4%-a 12 hetes §llatokt·l sz§rmazott. A 

kocas¿ldŖkbŖl gyŤjtºtt v®rsav·poolok mindºssze kb. 6%-§ban, mindºsszesen k®t telep 

eset®ben azonos²tottuk a v²rust, a tºbbszºr fialt koc§k ®s a 6 hetesn®l fiatalabb §llatok mint§i 

minden esetben negat²vak voltak.  
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8. §bra Az APPV-pozit²v v®rsav·poolok sz§zal®kos megoszl§sa a vizsg§lt korcsoportok 

kºzºtt 

 

Korcsoportok szerint a mint§k Cq-®rt®kei norm§lis eloszl§st mutattak, a csoportok 

kºzºtti elt®r®seket ²gy egyutas ANOVA m·dszerrel elemezt¿k. Csoportokon bel¿l szignifik§ns 

elt®r®st figyelt¿nk meg az ®rt®kek kºzºtt, azonban a csoportokat ºsszehasonl²tva csak a 14 

hetes §llatokt·l vett v®rsav·mint§k ®s a 10 hetes §llatok r§g·kºt®lmint§i kºzºtt §llap²tottunk 

meg szignifik§ns elt®r®st (p <0,0072) a Cq-®rt®kekben (9. §bra). 
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9. §bra A k¿lºnbºzŖ korcsoportokt·l sz§rmaz· pozit²v sav·mint§k Cq-®rt®keit ºsszehasonl²t· 

Boxplot-ok 

A bajusz az ®rt®kek minimum§t ®s a maximum§t jelzi, a Ă+ò jelek pedig a mintasor§tlagot. A 

doboz v²zszintes vonalai az felsŖ kvartilist, a medi§nt ®s az als· kvartilist mutatj§k. A Cq-

®rt®kek statisztikai ºsszehasonl²t§sa egyutas ANOVA-teszttel tºrt®nt. A dobozok feletti 

csillagok a statisztikailag szignifik§ns elt®r®st jelºlik. (**: p <0,01) 

 

A mintat²pusok Cq-®rt®keit szint®n egyutas ANOVA-m·dszerrel hasonl²tottuk ºssze. A 

v®rsav·-her®l®si folyad®kmint§k (p < 0,0287) ®s a v®rsav·-r§g·kºt®lmint§k kºzºtt tal§ltunk 

szignifik§ns elt®r®st (p <0,0137), ezek alapj§n a v®rsav·mint§kban magasabb Cq-®rt®ket 

§llap²tottunk meg (10. §bra). 
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10. §bra A k¿lºnbºzŖ APPV-pozit²v mint§k Cq-®rt®keinek mintat²pus szerinti 
ºsszehasonl²t§sa Boxplot-on §br§zolva 

A bajusz az ®rt®kek minimum§t ®s a maximum§t jelzi. A doboz v²zszintes vonalai az felsŖ 
kvartilist, a medi§nt ®s az als· kvartilist mutatj§k. A Cq-®rt®kek statisztikai ºsszehasonl²t§sa 

egyutas ANOVA-teszttel tºrt®nt. A dobozok feletti csillagok a statisztikailag szignifik§ns 
elt®r®st jelºlik. (*: p <0,05) 

 

7.2 Filogenetikai vizsg§latok 

A prevalenciafelm®r®s sor§n gyŤjtºtt v®rsav·-, a reszketŖk·rban szenvedŖ §llatok 

szerv-, ®s az archiv§lt szºvetmint§k vizsg§lata sor§n 15 telepen 22, az NS2ï3 feh®rj®ket 

k·dol· r®gi·k r®szleges szekvenci§j§t siker¿lt meghat§rozni, ezeket a telepeket a 1111. 

§bra§n jelºlt¿k. K®t telepen, hab§r siker¿lt kimutatni a v²rus jelenl®t®t, felt®telezhetŖen az 

alacsony v²russz§m vagy a v²rus-RNS nagym®rt®kŤ fragment§ci·ja miatt nem tudtunk 

szekvencia meghat§roz§st v®gezni. 
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11. §bra A mintagyŤjt®s azon helysz²nei, ahonnan r®szleges NS2ï3 feh®rj®t k·dol· 
szekvenci§kat hat§roztunk meg. 

Filogenetikai vizsg§lataink alapj§n a k¿lºnbºzŖ APPV-tºrzsek orsz§gonk®nt nagy 

v§ltoz®konys§got mutatnak (12. §bra). Esetenk®nt az adott orsz§gb·l sz§rmaz· tºrzsek 

ºn§ll·, monofiletikus csoportokat alkotnak (l§sd k²nai szekvenci§k). A 2002 ®s 2015 kºzºtt 

vizsg§lt, k¿lºnbºzŖ telepekrŖl sz§rmaz· spanyolorsz§gi szekvenci§k egy r®sze kisebb, 

monofiletikus csoportot alkot, teh§t ezeken a telepeken ugyanaz a v²rustºrzs lesz§rmazottjai 

fertŖztek tºbb, mint egy ®vtizeden kereszt¿l. Ezen csoporttal kºzelebbi rokons§got mutat egy 

ausztriai, tov§bb§ egy hazai sert®stelepen 2016-ban ®s 2017-ben is azonos²tott szekvencia 

is. Az egyetlen ismert, spanyolorsz§gi (Katal·nia) vaddiszn·b·l sz§rmaz· APPV-tºrzs nagy 

hasonl·s§got mutat egy 12 ®vvel k®sŖbbi, spanyolorsz§gi sert®stelepen izol§lt mint§val. A 

legtºbb, n®metorsz§gi vaddiszn·b·l gyŤjtºtt tºrzs, f¿ggetlen¿l a gyŤjt®s idŖpontj§t·l (2015ï

2017), k¿lºn filogenetikai csoportot alkot, b§r h§rom 2015-bŖl ®s 2016-b·l sz§rmaz· 

szekvencia nagyobb hasonl·s§got mutatott bizonyos Olaszorsz§gban, Hollandi§ban ®s az 

Egyes¿lt Kir§lys§gban azonos²tott tºrzsekkel (2015-bŖl ®s 2016-b·l is), tov§bb§ egy 2015-ben 

azonos²tott n®metorsz§gi sert®steleprŖl gyŤjtºtt mint§val.  

A Magyarorsz§gon azonos²tott tºrzsek nem alkotnak telepenk®nt k¿lºn-k¿lºn csoportot 

(12. ®s 13. §bra). K®t, egym§st·l 130 km-re fekvŖ magyarorsz§gi teleprŖl sz§rmaz· minta egy 

filogenetikai csoportot alkot egym§ssal, valamint n®metorsz§gi ®s hollandiai szekvenci§kkal; 

a Felvid®krŖl ®s az egyik AlfºldrŖl sz§rmaz· minta egy 2015-ben Szerbi§ban azonos²tott 

tºrzzsel alkot egy kisebb csoportot. Ezekkel tartozik egy t§gabb filogenetikai csoportba h§rom 
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m§sik, d®l-magyarorsz§gi teleprŖl sz§rmaz· tºrzs, amelyek eset®ben k®t k¿lºnbºzŖ, 

egym§st·l kb. 100 km t§vols§gra l®vŖ teleprŖl sz§rmaz· reszketŖk·ros malacok mint§ib·l 

azonos²tott v²rus szekvenci§ja teljes m®rt®kben megegyezik egym§ssal. Egy 2017-ben, 

reszketŖk·ros malac szerveibŖl azonos²tott APPV-tºrzs monofiletikus csoportot alkot kettŖ, 3ï

4 ®vvel k®sŖbb azonos²tott, egym§st·l 300 km t§vols§gra megtal§lhat· sert®stelepen 

azonos²tott tºrzzsel. £rdekes m·don szint®nkettŖ, egym§st·l t§vol esŖ hazai sert®stelepen 

azonos²tott szekvencia mutat jelentŖs hasonl·s§got (98,2%) egym§ssal, tov§bb§ egy Koreai 

Kºzt§rsas§gban le²rt mint§val is.  

A legnagyobb genetikai t§vols§g a k²nai tºrzsek kºzºtt figyelhetŖ meg (18,1%-os 

elt®r®s), ez m§s orsz§gokban §tlagosan 9ï12,3%. A hazai tºrzsek eset®ben 1,1ï11,2% 

genetikai t§vols§got figyelt¿nk meg, az §tlagos genetikai t§vols§g pedig 7,6%. A hazai 

szekvenci§k gyŤjt®si helye, akcesszi·s sz§mai ®s a mintagyŤjt®s idŖpontjait a 6. t§bl§zat 

tartalmazza. 

6. t§bl§zat A hazai szekvenci§k akcessz·s sz§ma / gyŤjt®s ®ve / telep sorsz§ma. 

Akszesszi·s sz§m MintagyŤjt®s ®ve Telep sorsz§ma 

MH049531 2017 1 

MH049532 2017 1 

MH049527 2017 2 

MH049528 2017 2 

MH049529 2017 2 

MH049523 2016 3 

MH049524 2016 3 

MH049525 2016 3 

MH049526 2017 3 

MH049530 2017 4 

MH049533 2017 5 

OQ190178 2020 6 

OQ190180 2020 7 

OQ190183 2021 14 

OQ190179 2020 16 

OQ190182 2022 18 

OQ190181 2021 21 

OQ190176 2021 24 

OQ190177 2022 29 
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12. §bra Az APPV GenBankb·l letºltºtt 

referencia ®s saj§t NS2ï3 poliprotein-

k·dol· szekvenci§k ºsszehasonl²t§sa 

alapj§n k®sz²tett tºrzsfa  

Az ºsszehasonl²t§st Maximum 

Likelihood-elj§r§ssal v®gezt¿k, az ²gy 

kapott bootstrap-®rt®keket (Ó70) 

sz§zal®kokk®nt jelen²tett¿k meg az §gak 

felett. A m®retsk§la 0,01 v§rhat· 

v§ltoz§st jelez helyenk®nt ®s §gank®nt. A 

filogenetikai f§n megjelenŖ tºrzsek 

k·dol§sa: g®nbanki akcesszi·s 

sz§m_gyŤjt®s orsz§ga_gyŤjt®s d§tuma A 

f¿ggŖleges sz²nes oszlopok a kºvetkezŖ 

(13. §bra) §bra sz²neivel megegyezŖen 

mutatj§k a magyarorsz§gi mint§k 

sz§rmaz§si hely®t. 
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7.3 Szervtropizmus ®s a v²rus szºvetbeli lokaliz§ci·ja 

7.3.1 V§laszt§s elŖtti malacok szºveteinek vizsg§lata RT-qPCR m·dszerrel 

RT-qPCR-m·dszerrel mindegyik CT-ben szenvedŖ §llatb·l (A2ï3, A5ï6) gyŤjtºtt 

szºvetminta (kisagyvelŖ, agytºrzs, nagyagyvelŖ, mandula, vese, tracheobronchialis 

nyirokcsom·, l®p, csecsemŖmirigy, vastagb®l, mesenterialis nyirokcsom·, here) pozit²vnak 

bizonyult APPV-re (kiv®tel az A5-ºs §llat mesenterialis nyirokcsom·ja). A v²rust ezen t¼l 

kimutattuk m®g a klinikai t¿neteket nem mutat· egyik §llat (A1) kisagyvelej®bŖl (quantification 

cycle, Cq = 30,14) ®s mandul§j§b·l (Cq = 26,53) is. A nagyagyvelŖt ®s kisagyvelŖt kiv®ve nem 

tal§ltunk szignifik§ns k¿lºnbs®get a k¿lºnbºzŖ szervek kºzºtt a v²rusk·pi§k mennyis®g®t 

(§tlagos Cq) illetŖen (14. §bra)  

13. §bra Telepek sz²nk·dos jelºl®se v²rusv§ltozatok szerint 

Az azonos sz²nnel jelºlt telepeken hasonl· v²rusv§ltozatokat azonos²tottunk. A k®t bekarik§zott ®s 

vonallal ºsszekºtºtt telepen ugyanazt a v²rusv§ltozatot azonos²tottuk 
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14. §bra Az atipikus sert®s pestiv²rus szervtropizmusa  

A n®gy CT-vel sz¿letett malac szerveinek kvantitat²v real-time PCR (RT-qPCR) m·dszer 

sor§n m®rt §tlagos Cq ®rt®keit §br§zoltuk. Az ®rt®keket nemparam®teres KruskalïWallis-

teszttel hasonl²tottuk ºssze, hibas§vk®nt a sz·r§s®rt®keket §br§zoltuk. Az oszlopok feletti 

csillag a statisztikailag szignifik§ns elt®r®st jelºlik (*: p <0,05) 

7.3.2 V§laszt§s elŖtti malacok szºveteinek vizsg§lata RNAscope-m·dszerrel 

CT-vel ®rintett, ill. egyazon teleprŖl sz§rmaz· 1ï3 napos kontroll malacok kis- ®s 

nagyagyvelej®t vizsg§ltuk RNAscope-m·dszerrel az APPV-genom szºveti lokaliz§ci·j§nak 

megjelen²t®se c®lj§b·l. Az APPV genetikai §llom§ny§t megtal§ltuk a reszketŖk·ros malacok 

kisagyvelej®nek belsŖ granularis ®s molecularis r®teg®ben, valamint a Purkinje-sejtekben (15. 

§bra A). M®rs®kelt festŖd®st figyelt¿nk meg ezen t¼l a nagyagyvelŖ neuronjaihoz kºtºtten (15. 

§bra B). 



54 
 

 

15. §bra: Atipikus sert®s-pestiv²rus azonos²t§sa RNS in situ hibridiz§ci·s m·dszerrel 

(RNAscope) fertŖzºtt, 3-napos malacok kisagyvelŖj®ben (A) ®s nagyagyvelŖj®ben (B) 

A piros pontok fertŖzºtt sejteket jelºlnek. BelsŖ granularis r®teg (inner granular cell layer, IG), 

molecularis r®teg (molecular layer, M), k¿lsŖ granularis r®teg (outer granular cell layer, OG), 

a Purkinje-sejteket piros ny²llal jelºlt¿k. ISH, 400Ĭ, Bar = 50 Õm 

 

Sorozatmetszeteken RNScope- ®s IHC-m·dszerrel vizsg§ltuk az ®rintett sejtt²pusokat 

a CT-t¿neteket mutat·, ¼jsz¿lºtt malacok hereszºvet®ben. Az RNS integrit§sa ®s a 

fix§l§s/felt§r§s hat®konys§ga megfelelt az elv§r§soknak: a pozit²v kontroll pr·b§val hibridiz§lt 

mint§k eset®ben intenz²v, piros jelet ®szlelt¿nk mindegyik sejtben (16. §bra, B), m²g a negat²v 

kontroll pr·b§val hibridiz§lt mint§k eset®ben ilyen jelens®get nem figyelt¿nk meg (16. §bra, A).  

A 

B 
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16. §bra: Negat²v kontroll pr·b§val (dapB, A) ®s pozit²v kontroll pr·b§val (Ss-PPIB, B) 

ellenŖrizt¿k az §ltalunk alkalmazott RNAscope-m·dszer sor§n az RNS integrit§s§t ®s a 

fix§l§s/felt§r§s sikeress®g®t 

A pozit²v jelet piros pontok jelzik. ISH, 600Ĭ, Bar = 20 Õm 

 

Az APPV-fertŖzºtt sejteket mind a n®gy CT-vel ®rintett ¼jsz¿lºtt malac (A2ï3, A5ï6) 

hereszºvet®ben azonos²tottuk RNAscope ®s RT-qPCR m·dszerrel, az eg®szs®ges §llatok 

negat²vnak bizonyultak (7. t§bl§zat).  

7. t§bl§zat: Az atipikus sert®s-pestiv²rus azonos²t§sa 1ï3 napos malacok hereszºvet®ben 
kvantitat²v real-time PCR (RT-qPCR) ®s RNAscope m·dszerrel 

Ćllat k·dja CT  RT-qPCR (Cq) RNAscope 

A1 ï ï ï 

A2 + 22,94 + 

A3 + 23,72 + 

A4 ï ï ï 

A5 + 34,15 + 

A6 + 27,09 + 
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A pozit²v sejteket a here h§rom k¿lºn§ll· r®sz®ben figyelt¿k meg: az interstitialis 

r®gi·ban, a primit²v, nem-funkcion§lis kanyarulatos csatorn§kat kºr¿lºlelŖ ors· alak¼ 

sejtekben, tov§bb§ a kºzepes m®retŤ (nem-kapill§ris) art®ri§k fal§ban (17. §bra).  

 

17. §bra Atipikus sert®s-pestiv²rus azonos²t§sa RNAscope-m·dszerrel, reszketŖk·ros egy 

napos malacok her®j®ben 

A piros pontok a fertŖzºtt sejteket jelºlik. Fekete ny²l: fertŖzºtt pertibularis myoid sejtek, piros 

nyilak: fertŖzºtt Leydig-sejtek, feh®r nyilak: fertŖzºtt endothelsejtek a fekete csillaggal jelºlt 

kºzepes m®retŤ art®ri§k fal§ban. ISH, 600Ĭ, Bar = 20 Õm 

 

A k¿lºnbºzŖ sejtt²pusok azonos²t§s§ra tºbbf®le immunhisztok®miai fest®st 

alkalmaztunk a sorozatmetszeteken. A v®rerek endothelsejtjeit anti-vWF antitesttel (18. §bra 
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B), az interstitialis Leydig-sejteket ®s a cs²rasejteket anti-c-kit antitesttel (18. §bra C), a 

kanyarulatos csatorn§kat kºr¿lvevŖ simizomsejteket anti-Ŭ-SMA antitesttel (18. §bra A) 

azonos²tottuk, a 18. §bra D szegmens®ben pedig ugyanazon vizsg§lt ter¿let RNAscope-

m·dszerrel jelºlt k®pe l§that·. 

 

18. §bra: Reprezentat²v k®pek ¼jsz¿lºtt malacok her®j®bŖl k®sz¿lt sorozatmetszetek alfa 

simaizom aktin (Ŭ-SMA) (A), von Willebrand Factor (vWF) (B), c-kit (C) immunhisztok®miai 

®s RNAscope ISH (D) jelºl®s®vel 

A bal als· sarokban l§that· fekete csillag mindegyik k®pen ugyanazt az art®ri§t jelºli, a 

szaggatott vonal¼ kºrºk a (B) ®s (D) k®pen az interstitialis r®gi·ban tal§lhat· kapill§risokat 

jelºlik. A feh®r nyilak az Ŭ-SMA-pozit²v peritubularis myoid sejtekre mutatnak az (A) k®pen, a 

piros csillagok a (C) k®pen a c-kit-pozit²v interstitialis Leydig-sejteket jelºlik, a fekete nyilak 

pedig az atipikus sert®s-pestiv²rus (APPV) genomj§t jelºlŖ piros pºttyºkre mutatnak (D). 

300Ĭ, Bar = 50 ɛm 

 

Egyes ter¿leteken a vWF-pozit²v sejtek eloszl§sa hasonl· volt az anti-Ŭ-SMA antitesttel 

jelºltek®hez a v®rerek kettŖs pozitivit§sa miatt. Ezzel szemben a herecsatorn§csk§k kºr¿li, 

peritubularis sejtek eset®ben csak az Ŭ-SMA-fest®ssel figyelt¿nk meg intenz²v jelet a 

citoplazm§ban, amelybŖl arra kºvetkeztett¿nk, hogy azok olyan simaizomelemeket tartalmaz· 

sejtek, amelyek nem a v®rerek fal§t alkotj§k. Ezek a here ¼n. peritubularis myoid sejtjei. A 

hereszºvetekbŖl k®sz¿lt sorozatmetszetek RNAscope- ®s IHC-vizsg§latai alapj§n az APPV-

genom legink§bb az interstitialis Leydig-sejtekben, a kanyarulatos csatorn§k kºr¿li 

peritubularis myoid sejtekben ®s a kºzepes m®retŤ art®ri§k fal§ban lokaliz§l·dik (17. §bra). A 
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v²rus genomj§t nem azonos²tottuk a cs²rasejtekben ®s a Sertoli-sejtekben, tov§bb§ a n®gy CT-

ben szenvedŖ §llat (A2ï3, A5ï6) eset®ben a v²rus her®n bel¿li eloszl§sa kºzºtt RNAscope-

m·dszerrel nem figyelt¿nk meg k¿lºnbs®get. 

7.3.3 CT-vel sz¿letett, de m§r t¿netmentes, ivar®rett kan szºveteinek vizsg§lata 

RNAscope-m·dszerrel 

A B®csi Ćllatorvostudom§nyi Egyetem egy 2017-es vizsg§lat§b·l sz§rmaz· kan 

szerveit is megvizsg§ltuk az eml²tett RNAscope-m·dszerrel. Pozit²v sejteket azonos²tottunk a 

l®p periarteriolaris lymphoid h¿vely®ben (19. §bra A), az ileum MALT (Mucosal Associated 

Lymphoid Tissue) r®gi·j§ban ®s a kript§k differenci§latlan sejtjeiben (19. §bra B). 
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19. §bra: Atipikus sert®s-pestiv²rus azonos²t§sa RNAscope-m·dszerrel fertŖzºtt, 6-h·napos 

kan l®p®ben (A) ®s ileum§ban (B). 

A pozit²v reakci·t piros pontok jelºlik. Fekete ny²l: periarteriolaris lymphoid h¿vely (PALS), 

piros ny²l: MALT, s§rga ny²l: Lieberk¿hn-kript§k. ISH, 600Ĭ (A), 750Ĭ (B), Bar = 50 Õm 

 

Pozit²v jelet tal§ltunk a mell®kvese-k®reg§llom§ny k¿lsŖ r®teg®ben (zona arcuata, 20. 

§bra A), ill. az exocrin hasny§lmirigy acinaris sejtjeiben (20. §bra B).  
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20. §bra: Atipikus sert®s-pestiv²rus (APPV) azonos²t§sa RNS in situ hibridiz§ci·s m·dszerrel 

(RNAscope) fertŖzºtt, 6-h·napos kan mell®kves®j®ben (A) ®s hasny§lmirigy®ben (B). 

A pozit²v reakci·t piros pontok jelºlik. Fekete ny²l: pozit²v sejtek a Zona arcuata r®gi·ban. 

ISH, 700Ĭ (A), 600Ĭ (B), Bar = 50 Õm  

ErŖs jelintenzit§st figyelt¿nk meg a szapor²t· szervek vizsg§latakor (21. §bra) is. A 

hereszºvet eset®ben az interstitialis r®gi·ban elhelyezkedŖ Leydig-sejtek, peritubularis myoid 

sejtek, tov§bb§ v®r-here g§ton t¼li cs²rasejtek eset®ben is azonos²tottunk APPV-pozit²v jelet 

(21. §bra A). Ezeken fel¿l mark§ns festŖd®st figyelt¿nk meg a Cowper-mirigy (glandula 

bulbourethralis) sejtjeiben (21. §bra B) ®s a prosztata apocrin sejtjeiben (21. §bra C). 
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21. §bra: Atipikus sert®s-pestiv²rus (APPV) azonos²t§sa RNS in situ hibridiz§ci·s m·dszerrel 

(RNAscope) fertŖzºtt, 6-h·napos kan hereszºvet®ben (A), Cowper-mirigy®ben (B) ®s 

prosztat§j§ban (C) 



62 
 

A pozit²v reakci·t piros pontok jelºlik. Fekete ny²l: pozit²v sejtek. ISH, 400Ĭ (A), 750Ĭ (B) 

600Ĭ (C), Bar = 50 Õm  

Enyhe festŖd®st figyelt¿nk meg az §llat kisagyvelej®ben, a granularis-, ®s molecularis 

sejtr®tegben, tov§bb§ a Purkinje-sejtekben (22. §bra A). Ezen fel¿l a gerincvelŖ 

sz¿rke§llom§ny§ban (22. §bra B) is tal§ltunk APPV-®rintett neuronokat, m²g a nagyagyvelŖ ®s 

agytºrzs negat²vnak bizonyult. 

 

22. §bra: Atipikus sert®s-pestiv²rus azonos²t§sa RNAscope-m·dszerrel fertŖzºtt, 6-h·napos 

kan kisagyvelej®ben (A) ®s gerincvelŖj®ben (B). 






















































