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Bevezetés

A kutyak évezredek o6ta szoros kapcsolatban élnek az emberekkel. Tébbségink nap, mint
nap érintkezik vellk, igy részben osztozunk a rajtuk él6skddé parazitdkban, mint amilyen a
bolha vagy a kullancs. Ezek az ektoparazitak részben fajspecifikus betegségek kérokozoit
terjeszthetik, de vannak olyanok is, amelyek nem csak a kutyakban, de az emberekben is
okozhatnak megbetegedéseket, azaz zoonotikus veszélylk van. Ezek kozé tartozik
hazankban a legelterjedtebb kullancsfaj, az Ixodes ricinus altal terjesztett Anaplasma
phagocytophilum, amely legtdbbszdér tliinetmentes fertézoéttséget okoz, de esetenként
kilénféle allatfajokban, igy a kutyaban, valamint az emberben jellegtelen tiinetekkel (pl.
atmeneti laz, gyengeség, altalanos rosszullét) jard betegséget idézhet elb.

Hazai szerz6k tollabol megjelent két kézlemény arrél szamolt be, hogy a zoonotikus
jelentéségl A. phagocytophilumot megtalaltak hazai rokakban (Sréter és mtsai, 2004),
valamint kérnyezetbdl gydjtétt Ixodes kullancsokban (Egyed és mtsai, 2012). Tudomasunk
szerint azonban arrél még nem szamoltak be, hogy a hazai kutyak fert6zéttek-e. Az
elvégzett vizsgalatok célja az volt, hogy szeroldgiai vizsgalatokkal ismereteket szerezziink
az orszag kulénb6zd részein tartott egészséges kutyak A. phagocytophilum okozta

fert6zottségérdl.



Irodalmi attekintés

Rendszertani besorolas

Az A. phagocytophilum, korabbi nevén Ehrlichia phagocytophilum, E. equi vagy HGE
(human granulocitas ehrlichiézis) (Dumler és mtsai, 2001). Ez utébbi harom megnevezés
korabban harom kilén fajt jelzett, amelyeket késébb egy fajba soroltak, A.
phagocytophilum néven, amely a rickettsiak rendjébe tartozo, 0,5-1.5 nm atmérsji, Gram
negativ, pleiomorf, obligat intracellularis él6skdd6. Sejten belul, a membrannal korulvett,
intracitoplazmatikus, szederszerl ,moruldkban” szaporodik (Krause és mtsai, 1996). Az

altala okozott korkép a granulocitas anaplazmozis.

Fejlodésmenet

A kérokozé a kullancs kdzépbél sejtieiben, elsé sorban azonban a nyalmirigyeiben
szaporodik intracellularisan (Krause és mtsai, 1996). A kullancs vérszivasa soran oltja az
emlésbkbe, amelyeknek a granulocitaiban, monocitaiban, szdveti makrofagjaiban,
endothel sejtjeiben, leginkabb a neutrofil granulocitaiban intracellularisan, a lizoszomaktdl
elktldénild, védett vezikulaiban szaporodik kettéosztédassal. A korokozé ekdzben fékezi,
illetve gatolja a gazdasejtek szamos védelmi mechanizmusat, illetve fokozza a sejtek
koleszterin felvételét, valamint segiti tdbb faktor (pl. IL-8) hatasat, amely fontos szerepet
jatszik a korfolyamatokban (Rikihisa, 2011). Tobb gén aktivalasat is fokozza, amellyel egy
Ujabb, a kérokozét tovabbhordozé kullancs fertéz6dését, illetve a kullancs hideg

kérnyezetben valo tulélését segiti el (Rikihisa, 2011).

Jarvanytan

Eurépaban legfébb terjesztéje szamos mas kérokozéval egyitt a széles kdrben elterjedt
Ixodes ricinus (Parola P. és mtsai, 2005), de azt is feltételezik, hogy a Rhipicephalus
sanguineus is lehet a vektora (Otranto és Dantas-Torres, 2010). Az I. ricinus haromgazdas
faj. Larvai hullékén, madarakon és eml6sdkon is éléskddnek. Nimfai féleg kisragcsaldkon,
kifejlett egyedei kézepes és nagytesti emlésdkdn szivnak vért. Antropofil faj, nimfai és
kifejlett egyedei is elé6fordulnak embereken (Parola P., Raoult D., 2001, a). Transzovarialis

atvitel nem ismert, azaz a kullancsok ujabb generaciéi nem hordozzak a kérokozoét



(Krause, 2003). Az eddigi ismeretek szerint az Ixodes ricinus csak transzsztadialisan
képes atvinni a korokozét a fert6zétt egyedrél a nem fertézéttre. Az A. phagocytophilum
rezervoarjai elsésorban vadon él6 ragcsalok (erdei pocok, csalitjaré pocok, erdei egér,
erdei cickany) (Lotric-Furlan és mtsai, 2003), kér6dzok (6z, szarvas, zerge), de Eurépaban
és Eszak-Amerikdban egyre terjed a hazidllatok, elsésorban a juh, tovabba a
szarvasmarha, 16 és a tarsallatok fert6zéttsége (Day, 2011). A kutyak nem forrasai az
ember fert6z6désének, azonban a fertézéttségik jarvanytani szempontbdl értékes
adatokat szolgaltathat (Bjoersdorff, 2002). Hasonl6 mondhaté a macskak kapcsan is is,
amelyek kozott 4,3-38%-0s szeroprevalenciat mutattak ki (Magnarelli és mtsai, 2005;
Billeter és mtsai, 2007). A betegségen atesett allatok tartés hordozéva valhatnak. A
kérokoz6 vértranszfuzioval is terjedhet (Melter és mitsai, 2007). Egy spanyolorszagi
gyepmesteri telepen vizsgalt 170 kutya kiugréan nagy aranya, 45,3%-a volt fert6zott
(Inmaculada és mtsai, 2008). Ez is alatamasztani latszik, hogy a kobor kutyak joval
nagyobb fertézési veszélynek vannak kitéve, mint azok, amelyek vélhetéen rendszeres

kullancsellenes kezelésben részesilnek.

Foldrajzi el6fordulas

Az A. phagocytophilum Eurépaban az allatok legelterjedtebb, kullancs altal terjesztett
betegsége (Parola P. és mtsai, 2005; Stuen S., 2007). Kutyaban el6szér Amerikaban,
Arkansas allamban egy németjuhaszban mutattak ki 1971-ben (Ewing és mtsai, 1997). A
legutébbi ottani felmérés szerint Mississippi és Nebraska kivételével minden allamban
jelen van (Alleman, 2007). Kanadaban 2005-ben bizonyitottak elészor jelenlétét (Lester és
mtsai, 2005). Szamos eurdpai orszagban mutattak mar ki a granulocitas anaplazmoézis
sporadikus el6fordulasat kutyakban, igy tdbbek kézétt Svédorszagban (Egenvall A. és
mtsai, 1997, 1998), Norvégiaban (Ekerstad és mtsai, 1996), Svajcban (Pusterla és mtsai,
1997), Olaszorszagban (Gravino és mtsai, 1997; Tarello, 2003), Ausztridban (Kirtz és
mtsai, 2000,2005), Anglidban (Shaw és mtsai, 2001; Bexfield és mtsai, 2005),
Szlovéniaban (Tozo és mtsai, 2003), Németorszagban (Liebisch és mtsai, 2006; Jensen
és mtsai, 2007; Pfister, 2008) és Csehorszagban (Melter és mtsai, 2007). Magyarorszagon
elészoér 2004-ben irtak le, 452 1. ricinus 0.9-1,3%-ban talaltak meg a kérokozét (Sréter és
mtsai, 2004). A kérokozo elterjedését a kullancsok szamara kedvezd klimatikus viszonyok
mellett, gazdasagi tényezék is jelentésen befolyasolhattak. Egyrészt az orszagban végzett
Ujraerdésitések, masrészt a parlagon hagyott gazdasagi féldterlletek és az ezzel

Osszefliggd kbézpontilag szervezett ragcsalbirtas elmaradasa is magyarazhatja.



Allategészségiigyi jelentéség

A lefolyas legtdbbszér tinetmentes, vagy enyhe lefolyasu. Hatasara esetenként
étvagytalansag, elesettség, laz, santasag (Beall és mtsai, 2008; Rand P. W. és mtsai,
2011), thrombocytopenia, hypoalbuminaemia, Ilymphopenia és a majenzimek
mennyiségének a névekedése figyelhetdé meg (Egenvall és mtsai, 1997; Lester és mtsai.,
2005; Alemann és Wamsley, 2008; Pantchev, 2010). Az A. phagocytophilum énmagaban
nem okoz jelent6s és tartos klinikai tineteket, de mas, akar kullancsok altal terjesztett
korokozokkal szévédve — amennyiben a kezel6 allatorvos nem ismeri fel és kezeli a
hattérben rejtézé6 komplikaciot — maobdosithatjia a klinikailag medfigyelt betegség
megjelenését, lefolyasat és a kezelés eredményességét (de Tomassi és mtsai, 2013).
Zoonotikus jellege kapcsan, mivel a kutyak megbetegedésének indikator szerepe van, az
esetekrdl ajanlott értesiteni a human egészségugyi hatdésagokat, hogy a kbrokozéd
terjedésérdl pontosabb képet kapjanak, és lehetéségik legyen a felkészilésre (Baneth és
mtsai, 2012).

Human egészségiigyi vonatkozas

Kbzegészsegugyi jelentésége mintegy 10 éve ismert (Massung és mtsai, 1998). Az elsd
human granulocitas anaplazmoézis esetet Amerikaban irtak le 1994-ben (Bakken és mtsai,
1994). Eurbpaban az els6, dokumentalt A. phagocytophilum okozta emberi
megbetegedést Szlovéniadban jegyezték fel 1997-ben (Parola P. és Raoult D., 2001, b).
Human esetek el6fordultak Hollandiaban (van Dobbenburgh és mtsai 1999),
Spanyolorszagban (Oteo és mtsai, 2000), Norvégiaban (Bjoersdorff, 2002),
Svédorszagban (Bjoersdorff és mtsai, 1999), Lengyelorszagban (Tylewska és mitsai,
2001), Olaszorszagban (Ruscio és Cinco, 2003) és Franciaorszagban (Remy és mtsai,
2003) is. Az ember a korokozé terjedésében zsakutcat jelent, azonban okozhat atmeneti
altalanos tuneteket, lazat, fejfajast, meghilést, izom és izuleti fajdalmat és hematoldgiai
eltéréseket (Karlsson és mtsai, 2001), esetleg hanyingert, izzadast, ritkdbban atipusos
tudégyulladas, improduktiv k6hégést (Thompson és mtsai, 2001; Krause és mtsai, 2002;
Aguero-Rosenfeld, 2003). Lappangasi ideje 5-10 nap. Eurépaban még nem volt végzetes
kimenetelii megbetegedés, az USA-ban 1%-os mortalitast jeleztek (Parola P. és mtsai,
2005).



Koérjelzés

Az anaplazmézis kimutatasara legbiztosabb és legspecifikusabb modszer a PCR. Irodalmi
utalasok talalhatok a 16S rRNS, az msp2, a groESL, az epank1 és bizonyos antigéneket
koédold gének szakaszait sokszorozd technikakra (Aguero-Rosenfeld, 2003; Krause és
mtsai, 2003; Massung és mtsai, 2003). Ezek ko6zil a 16S rRNS-re épul6 modszer a
legérzékenyebb. Fert6zott emlésok periférias vérmintajanak fehérvérsejt rétegébdl gydijtott
granulocitdkban Romanowsky festéssel 5-37%-ban lathatéva valnak a morulak (Pusterla
és mtsai, 1997; Kirtz és mtsai, 2000, 2005; Lester és mtsai, 2005. Tenyésztheté (HL-60)
human sejtvonalon (Aguero-Rosenfeld,, 2003), amely bar igen érzékeny mddszer, de
idéigényessége miatt diagnosztikai célra nem alkalmas mddszer. Praxiskdrulmények
k6zott fentebb emlitett jellegtelen klinikai tineteken és a hematolégiai eltéréseken tul a
leggyakorlatiasabb modszer a keringd IgM és IgG ellenanyagok, kereskedelmi
forgalomban kaphato, 99,4% szenzitivitasu és 100% specificitasu IDEXX
immunfluoreszcencias szeroldgiai kittel térténd kimutatasa (Chandrashekar és mtsai,
2010), a fert6z6dést kdvetd 2. héttél.

Gyogykezelés és megeldzés

Kutyakban doxyciklin hasznalhatdé 10 mg/ttkg adagolasban 3-4 héten keresztul (Alleman,
2007). Klinikai javulas egy héten belll varhato, ugyanakkor a kezelés korai befejezésével
a kutya hordozéva valhat (Tsachev, 2009). Gyogykezelésére embereknél is sikeresen
alkalmazhat6é a doxyciklin 2 x 50 mg (gyerekben 2 x 4,5 mg/ttkg) dézisban 10-14 napon
keresztll (Krause és mtsai, 1996).

A fert6zottség megel6zésére a rendszeres kullancsellenes kezelés ajanlhatoé (Otranto és
mtsai, 2010, McCall és mtsai, 2011). E szerek megovjak tarsallatainkat a koérokozo
beoltasa mellett a vérszegénységtél, bbérelvaltozasoktol, tovabba egyes kullancsfajok
okozta toxikus hatasoktol is (Cardoso, 2010). Tagabb értelemben megel6z6 intézkedés

lehet a kullancsokkal fert6zoétt tertiletek rendszeres kaszalasa és ragcsaldirtasa is.



Anyag és modszer

Allatok és mintavétel

Magyarorszag 19 megyéjének 167 telepulésén 1305 latszolag egészséges kutyabdl
tértént vérminta vétele 2011- 2012-ben (1. abra).

1. abra. A szeropozitiv kutyak eloszladsa Magyarorszagon

Karikak a mintak szarmazasi helyét, a fekete pettyek a pozitiv eseteket jelzik.

A vizsgalat céljardl tajékoztatott allattulajdonosok beleegyeztek a mintavételbe. Ennek
soran feljegyezésre kerilt az allatok kora, fajtaja és ivara. Az allatok kora 8 honap és 15 év
k6zo6tt volt (atlagos életkor: 4,34+3,18 év). Tébb fajtatiszta (817/1305; 62,6%) mint keverék
(488/1305; 37,4%) kutyabdl tértént mintavétel. A fajtatiszta egyedek 113 fajtahoz tartoztak,
amelyek koézil a magyar vizsla (69) és a német juhasz (58) fordult elé legnagyobb
szamban. A vizsgalt kutyak koéziul 670 volt kan, amelyek koézul 63-at korabban
ivartalanitottak. A 635 néstény kozil 124 ivartalanitott volt. Allatonként 2 ml vérmintat
gyljtéttink szérumos csdvekbe. A centrifugalassal kinyert szérumot a vizsgalatokig —

20 °C-o0s hdmérsékleten tartottuk.



Szerolégiai médszer

Az A. phagocytophilum fert6zdttségét un. in-house gyors ELISA méddszerrel vizsgaltuk
SNAPR 4Dx (IDEXX Laboratories Hoofddorp, Hollandia), a kit hasznalati utasitasa szerint.
A rickettsiak ellen termelt keringé ellenanyagot a teszt membranjahoz régzitett p44/MSP2
fellleti fehérje segitségével mutattuk ki. A modszer érzékenysége 99,1%, specificitasa
100% (Chandrashekar és mtsai, 2010). Az eljaras keresztreakciot adhat mas Anaplasma-
fajokkal is (A. platys, E. ewingii és E. chaffensis) (Grei és Armstrong, 2006), azonban e

fajok Magyarorszagon nem endémikusak, igy nem befolyasoltak a vizsgalatot.

Statisztikai modszer

Az dallatok szeropozitivitasa és kora kdzétti kapcsolatot logisztikus regressziés modszerrel
vizsgaltuk. Az allatokat 4 korcsoportba (2 éves kor alatt; 2-4 év; 4-7 év és 7 év folott)
soroltuk. A szeropozitivitas, valamint az ivar és a fajta (fajtatiszta és keverék) kozotti
Osszefuggést Fischer-exakt modszerrel vizsgaltuk. A prevalencia becslésekor a

konfidencia intervallumot Sterne moédszerrel szamitottuk ki.



Eredmények és megbeszélés

A megvizsgalt 1305 kutya kézil 102 (7,9%, 95% konfidencia intervallum: 6,5-9,5) volt
szeropozitiv, amelyek az orszag kilénbdz6 részein fordultak el6 (1. &bra).
Osszehasonlitasképpen, Portugalidban készilt hasonlé szerologiai felmérés soran az
egészségesnek itélt kutyak 4,5%-a, mig a klinikailag betegnek véltek 9,2%-a volt
Anaplasmaval fert6z6tt (Cardoso és mtsai, 2012). Romaniaban, 1146 vizsgalt kutyanak
5.5%-at talaltak fert6zéttnek ugyanilyen gyorsteszttel (Mircean és mitsai, 2012). Egy
spanyolorszagi felmérésben az allatorvosi vizsgalatra vitt 479 kutya 5,1%, mig a
gyepmesteri telepen vizsgalt 170 kutyanak kiugréan magas, 45,3%-aban talaltak A.

phagocytophilum fertézottséget (Inmaculada és mtsai, 2008). Az amerikai Maine allamban

az IDEXX Snap 4Dx® szeroldgiai teszttel 1087 kutya 7,1%-a volt fertézétt (Rand és mtsai,
2011). Egy svajci felmérésben a fert6zottség 7,5%-0s prevalenciajat kaptadk (Pusterla és
mtsai, 1998). Mas vizsgalatok kapcsan magasabb, 18,8-43,2%-0s szeroprevalenciarol
szamoltak be Németorszagbol (Krupka és mtsai, 2007; Kohn és mtsai, 2011),
Spanyolorszagbdl (Couto és mtsai, 2010), az USA-bél (Beall és mtsai. 2008) és Dél-
Koreabdl (Lim és mtsai, 2010).Ezeket az adatokat figyelembe véve kijelenthetjik, hogy az
A. phagocytophilum szeroprevalenciaja vilagszerte, de még orszaghatarokon belll is tag
hatarok kézétt mozoghat. Ennek szamos lehetséges oka lehet, igy pl. a vektor- és a
természetes reservoir-fajok jelenléte, vagy éppen hianya, amelyek az emberi tevékenység

kbévetkeztében sz(ikiilé élettérrel és/vagy a klimatikus valtozasokkal magyarazhatéak.

Az id6sebb kutyak kézott a szeropozitivitas nagyobb valészinliséggel fordult elé logisztikus
regresszids analizis alapjan, amikor esélyhanyadost (OD) szamoltunk (OD:1,057, 95%
konfidencia intervallum: 1,007-1,109 p=0,025). A négy korcsoport vizsgalatakor
szignifikans 6sszefliggés (p=0,002) mutatkozott a fertézbttség és a korcsoportok kézoétt (1.
abra). A fajtatiszta, ill. keverék, valamint az ivar és a szeropozitivitas kdzott nem
mutatkozott szignifikdns kapcsolat (p=0,13) (1. tdblazat, ill. 2-3. abrak). Mas vizsgalatban
sem tért el szamottevéen a fert6zott kutyak szama kanok és a szukak koézott (Greig és

mtsai, 1996; Egenvall és mtsai, 1997).
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1. abra: Korcsoportok megoszlasa a szerpozitiv kutyak kézoétt (1) 2 évig,
(2) 4 évig, (3) 7 évig, (4) 7 év felett
Osszes allat fert6zottek
atlagos életkor (év) 4,34 4,39
fajtatiszta 817/1305 62,6% 58/102 56,9%
him 607/1305 46,5% 48/102 47%
herélt 63/1305 4,8% 3/102 2.9%
néstény 511/1305 39,1% 34/102 33,3%
ivartalanitott 124/1305 9,5% 17/102 16,7%

1. tablazat: Eletkor, fajta és ivar szazalékos megoszlasa

a teljes mintaban és a pozitiv allatok kdzétt.

m1

1
m?2 m>
39,1 O3 03
w4 4
4.8 2,9
2. 4bra: Him (1), herélt (2), nSstény (3) 3. abra: Him (1), herélt (2), nGstény (3) és

és ivartalanitott (4) kutyak a teljes mintdban vartalanitott (4) kutyak a szeropozitiv mintaban



Hazankban ez az els6é atfogd tanulmany, amely a kutyak A. phagocytophilum
fert6zottségének felderitésére iranyult. Az, hogy az orszag egész terlletén talaltunk
szeropozitiv allatokat azt jelzi, hogy a kérokozo vektora, az . ricinus orszagszerte elterjedt.
A kutyak fert6zottségének széleskorl elterjedése valdszinlileg 6sszefiggésben van a
rezervoar-fajok, igy a vadon él6 ragcsalok, kér6dz6k és mas allatok fertézotiségével,

amelybdl a kullancsvektorok viszik at a kérokozoét az ebekbe.

Az A. phagocytophilum ugyan 6nmagaban nem okoz jelentds klinikai tineteket, azonban
modosithatia mas kérokozok okozta betegségek korlefolyasat, koérjdslatat, aminek
Magyarorszagon is névekvd jelentésége lesz a jovében. Emiatt az allatorvos kollégaknak
az allatok vizsgalatanal e fert6zottség felderitésére is mindenképpen érdemes figyelmet
forditani.

Tovabbi, részletesebb vizsgalatok szikségesek a koérokozo elterjedtségének pontosabb
feltérképezése érdekében, amely mind az allatorvosok munkajat, mind a human
egészségugyi intézeteket segitheti az A. phagocytophilummal valé fertézddés regionalis

rizik6janak megbecstilésében.



Osszefoglalé

A kullancsok altal terjesztett kérokozok kdzul tébb, igy az Ixodes ricinus altal terjesztett
Anaplasma phagocytophilum, allat- és kdzegészségugyi szempontbdl egyarant jelentés,
amely legtébbszér tinetmentes fertézéttséget okoz, de esetenként, igy a kutyaban is
jellegtelen tinetekkel (pl. atmeneti laz, gyengeség, altalanos rosszullét) jard betegséget
idézhet el6. Tudomasunk szerint eddig még nem vizsgaltak a hazai kutyak A.
phagocytophilum fert6zéttségének mértékét. Az elvégzett vizsgalatok célja az volt, hogy
szerolégiai vizsgalatokkal ismereteket szerezziink az orszag kulénb6zd részein tartott
kutyak A. phagocytophilum okozta fert6zoéttségérol.

Az A. phagocytophilum fert6zottségét un. in-house gyors ELISA mddszerrel vizsgaltuk

IDEXX Snap 4Dx® (IDEXX Laboratories Hoofddorp, Hollandia) kittel. A megvizsgalt 1305
kutya koézll 102 (7,9%, 95% konfidencia intervallum: 6,5-9,5) volt szeropozitiv, amelyek az
orszag kulénb6zd részein fordultak eld. Szignifikans 6sszefuggés (p=0,002) mutatkozott a
fert6zottség és a korcsoportok kdzétt, viszont a fajtatiszta, ill. keverék, valamint az ivar és

a szeropozitivitas k6z6tt nem mutatkozott szignifikans kapcsolat (p=0,13).

Summary

There are several pathogens among those transmitted by ticks, which present a threat
both to animal and public health. Among these is the Anaplasma phagocytophilum spread
by the Ixodes ricinus, which mostly goes undetected because it rarely causes symptoms,
but at times it can result generalized feeling of discomfort, short fever, and weakness. To
our best knowledge dogs in Hungary have not been tested for this pathogen so far. The
purpose of the present study was to survey the serological presence of the Anaplasma
phagocytophilum in dogs, living in various parts of the country.

We tested the Anaplasma phagocytophilum infection via in-house quick ELISA method,
using the IDEXX Snap 4Dx® kit (IDEXX Laboratories, Hoofddorp, Hollandia). Among the
1305 examined dogs 102 was seropositive (7,9%, 95% confidency intervall: 6,5-9,5),
which came from various parts of the country. There was a significant relation (p=0,002)
between the rates of infection and the age of the dogs. However, we found no significant

difference between the various breeds, purebreed and mixed breeds and sex (p=0,13).
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