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OSSZEFOGLALAS

A szerz6k bemutatjak a kérédzdk paratuberculosisa és az ember Crohn-beteg-
sége (CD) kozotti lehetséges kapcsolatot. A vonatkozé szakirodalom alapjan
nehéz eldonteni, hogy a Crohn-betegek mintaibdl gyakran kimutathatd, a para-
tuberculosist okozé Mycobactrium avium ssp. paratuberculosis (MAP) kdzvetlen
kivalté oka-e a CD-nek, segiti a kialakulasat, vagy egyaltalan jatszik-e barmi-
lyen szerepet a kérfejlddésében. A klilonb6zs allati eredetl élelmiszer alapanya-
gokban a MAP gyakran megtaldlhatd, a kdrnyezeti hatasoknak (pl. h6mérséklet,
fertdtlenitdk) ellenélld, igy az élelmiszerlanc-biztonsag szempontjabdl fontos a
kérdés.

SUMMARY

Paratuberculosis (Johne’s disease) is a chronic bacterial disease in cattle asso-
ciated with inflammation of the bowel and diarrhoea caused by Mycobacterium
avium subspecies paratuberculosis (MAP). Paratuberculosis is a major issue
within the ruminant sector both from animal health and economic aspects,
since it causes major losses in production even in its subclinical form, while the
clinical form is invariably fatal. Although research has been going on for almost
30 years to determine the public health implications of MAP, no general con-
sensus concerning a possible involvement in Crohn’s disease (CD) in humans
has been reached yet. From the articles published recently, some do not even
mention MAP as a possible cause of CD, some are indecisive, some assume that
MAP plays a causative role, and one even names MAP as the main cause of the
disease and another defines MAP as a zoonotic agent. In the present review the
authors show the possible evidence and the counter-arguments in the con-
nection between paratuberculosis and CD and highlight the possible routes of
transmission and the potential risks in the food chain. Based on the currently
available literature, CD is understood as a typical multifactorial disease and MAP
is only one of the potential causes, however, veterinarians have to act prudently
when attending MAP affected herds because of a potential zoonotic risk. Herd
level control programs should be developed and implemented to minimise MAP
infection within the herd and keep the potential zoonotic risk as low as possible.



SZARVASMARHA A SZARVASMARHAK PARATUBERCULOSISA ES AZ EMBER
CROHN-BETEGSEGE KOZOTTI LEHETSEGES KAPCSOLAT

A paratuberculosis (PTBC, Johne-betegség) kér8dz8kben a vékonybél, leginkabb

az ileum gyulladasaval jard, hasmenést okozé idilt betegség, amit a Mycobac- A paratuberculosis
terium avium subspecies paratuberculosis (MAP) okoz (23). A baktériumnak 2 a kérédzbk idlilt
fenotipusosan eltérd torzsét lehet elkiloniteni, ezek a juh (S) és a szarvasmarha vékonybélgyulladassal
(C) torzsek (24). A betegség el8fordul haziasitott és vadon eld kérédz8kben is, és jaré betegsége, amit
képes nem kér8dz& fajokat is megbetegiteni (10). A paratuberculosis a kérédz8- a M. avium ssp.
dgazat egyik fontos problémaéja, mind allategészségligyi, mind pedig gazdasagi paratuberculosis okoz

szempontokbdl (120), hiszen tejeld tehenekben mar szubklinikai formaban is
jelent8s termeléscsokkenést okoz (55), a klinikai forma pedig gydgyithatatlan.

A MAP kozvetlenul tejbe torténd baktériumduritéssel, vagy a fejés alatt a tégyrdl

Leginkdabb fert6zott torténd bélsarszennyez8déssel is bekeriilhet a tejbe (43). A MAP-ot tobb orszag-
tej révén a MAP-nak ban kimutattak kiskereskedelmi és piaci forgalomban kaphatd nyers és pasztéro-
élelmiszer-biztonsdgi z6tt juh, kecske és tehéntejbdl, ill. sajtkészitményekbdl is, vagyis a fogyasztdk ki
jelentésége is van vannak téve a MAP-fert6z8dés veszélyének az élelmiszerlancon keresztil (4, 42).

Bar mar kozel 30 éve folynak kutatdsok a MAP kézegészségligyi vonatkozasi-
nak tisztadzasara, ezidadig nem sikerilt egységes allaspontot kialakitani. Szamos
tanulmanyban kimutattak, hogy a MAP nagyobb szdmban izoladlhaté Crohn-be-
tegségben (CD) szenved8 emberekbdl, mint az egészséges kontrollcsoportbdl,
bar a baktérium egyértelm{ szerepét ezen betegekben sem nem sikerilt tisz-
tazni (99, 114). A szarvasmarhak paratuberculosisa és a human Crohn-betegség
lehetséges kapcsolataban rengeteg a tisztazatlan kérdés. Nem tudjuk, hogy
a baktérium kozvetlen kivaltd oka-e a betegségnek, segiti a kialakulasat, vagy

A PTBC és a humdn egyaltalan jatszik-e barmilyen szerepet a CD kérfejlédésében. Az utdbbi években
Crohn-betegség megjelent 0sszefoglald kdzlemények k6zott van olyan, amely meg sem emliti
kapcsolataban sok a a MAP-ot, mint a CD lehetséges okat (34, 39, 117), van, amely hatéarozatlan a
tisztdzatlan kérdés kérdésben, (5, 88), van, amelyik feltételezi a MAP szerepét (3, 71, 99), van, amely

egyenesen a baktériumot teszi meg a betegség f& okaként (9), és van, amely
kimondja, hogy a MAP egy zoonotikus kdrokozd (67). Egy kutatdsban MAP-pal
foglalkozd szakembereket (6sszesen 319 &, tobb szakteriletrdl, tobb orszagbél)
kérdeztek meg arrdl, hogy véleményuik szerint jelenthet-e a kérokozd kdzegész-
séglgyi kockazatot. A valaszaddk 33,8%-a valaszolta, hogy igen, 44,8%-a vala-
szolta, hogy lehet, de egyel8re nincs bizonyitva, 14,9% valaszolta, hogy a kocka-
zat kicsi, 3,9% irta, hogy nincs kockazat, 2,6% pedig nem tudja. A felmérésben
kisebb aranyban (a valaszaddk 17%-a) szerepeltek humanegészségiiggyel fog-
lalkoz6 szakemberek (119).

Jelen Osszefoglaldé abbdl a célbdl készilt, hogy a hazai allatorvos kollégak is
jobban megismerjék a lehetséges emberi fert6z6dés kockazati tényezdit, és
ezek minimalisra csokkentésének lehetdségeit.

A CROHN-BETEGSEG ES A PARATUBERCULOSIS
LEHETSEGES OSSZEFUGGESEI - BIZONYITEKOK
ES ELLENERVEK

A PARATUBERCULOSIS JELLEGZETESSEGEI SZARVASMARHABAN

MAP-fertézés Az allatok fiatal korban a legérzékenyebbek a fertézésre, amely altaldban szajon
leginkdbb fiatal korban, at torténik (123). A fert6z6dés soran a MAP a vékonybél nyalkahartyajahoz kap-
szdjon at térténik csolddik (1. dbra), majd a szervezetbe jutva a monocytak vagy a macrophagok

citoplazmajaban kezd el osztédni (61). A fertéz6dés soran a gyulladasos citokinek
(TNFa, IL-6, IL-12) kifejez8dése csokken, igy a fertézésre adott immunvalasz is

jéval gyengébb lesz (57).
A betegség dtlagos A betegség atlagos lappangasi ideje 3-10 év is lehet, igy bar a fert6z6dés féként
lappangadasi ideje borjlkorban torténik, a klinikai tinetek altaldban csupan 3-5 éves korban jelent-
3-10 év is lehet keznek (123). A fert6z8dés a legtdobb esetben focstejjel, tejjel, bélsarral és a bak-
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tériummal szennyezett takarmannyal lehetséges (111). Klinikai tineteket mutatd

oo

dllatok esetében van lehetéség méhen bellli fertéz6désre is, azonban ennek

Jellemzé klinikai tiinet esélye kicsi, szubklinikai esetben pedig elenyész8 (64). A fertézott allatok mar a

a lesovdnyodas, profuz, betegség lappangasi szakaszaban is Urithetik a baktériumot bélsarral és tejjel, és
bliz6s hasmenés és az ezaltal fertdzik a kdrnyezetet, valamint el8segitik a betegség terjedését (115). A

all alatti 6déma betegség jellegzetes klinikai tliinetei a kéros lesovanyodas (2. dbra), a fehérjevesz-

tés kovetkeztében kialakuld vizenydk, elsGsorban az all alatt, ill. a blizés, profiz

hasmenés (3. dbra). Kérbonctanilag a bél nyalkahartyaja megvastagszik és agygy-
rus-szerl radncokat vet, a rancok nem elsimithatéak (4. dbra). A bélfodri nyirok-

s s

csomok is rendszerint megnagyobbodtak, gyulladasosan besz{rddottek, lagyabb
tapintatlak. Az elvaltozdsok néhany esetben kiterjedhetnek a vastagbélre is (50).

1. ABRA. Mycobacterium avium ssp. paratuberculosis 2. ABRA. Paratuberculosis miatt kérosan lesovanyodott
kenete Ziehl-Neelsen-festéssel tehén
1000 nagyitas, Bécsi Allatorvostudomanyi Egyetem, Bécsi Allatorvostudoméanyi Egyetem, KérédzSklinika

Kérédzdbklinika

FIGURE 2. An emaciated cow due to paratuberculosis
FIGURE 1. Zieh/-Neeslen stained Mycobacterium avium Vetmeduni Vienna, University Clinic for Ruminants
ssp. paratuberculosis
1000x magnification, Vetmeduni Vienna, University Clinic
for Ruminants

4. ABRA. A bélfal jellegzetes, agygyrus-szeri megvastagoddsa
3. ABRA. Profiz hasmenés Bécsi Allatorvostudoméanyi Egyetem, Kérédz8klinika
Bécsi Allatorvostudomanyi Egyetem, Kérédzdklinika

FIGURE 4. The very characteristic pathological picture of
FIGURE 3. Profuse diarrhoea the gut wall

Vetmeduni Vienna, University Clinic for Ruminants Vetmeduni Vienna, University Clinic for Ruminants
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5. ABRA. A: Az endoszképos fel-
vételeken emberi Crohn-betegség
jellegzetes képe Iathaté mély feké-
lyekkel (nyilak); B: A kérszévettani
felvételen a gyulladdsos vastagbél-
mintdban a korképre jellegzetes,
rosszul formalt Crohn-granulomadk
Iathatok (kérék) DR. KEVARI BENCE
(SZTE, AOK Patolégiai Intézet)
felvétele

FIGURE 5. A: The endoscopic
pictures show typical lesions ob-
served in human Crohn’s disease
with the presence of deep ulcers
(arrows); B: The histopathological
picture shows typical Crohn granu-
lomas in the inflamed colon (circ-
les) Courtesy of BENCE KSVARI, MD
(SZTE, AOK Institute of Pathology)

Emberben a
gyulladdsos
bélbetegségek két
tipusa a Crohn-
betegség és a fekélyes
vastagbélgyulladas

A Crohn-betegség a
legtébb esetben 30 éves
kor alatt kezdédik

Az elvaltozasok az
emésztérendszer
bdrmely szakaszan
kialakulhatnak,

de leggyakrabban
termindlis ileumban

A SZARVASMARHAK PARATUBERCULOSISA ES AZ EMBER
CROHN-BETEGSEGE KOZOTTI LEHETSEGES KAPCSOLAT

A CROHN-BETEGSEG JELLEGZETESSEGEI

A gyulladasos bélbetegségek (inflammatory bowel disease, IBD) két tipusa a
Crohn-betegség és a fekélyes vastagbélgyulladas (colitis ulcerosa). Mindkét
betegség az emésztbrendszer ismeretlen eredetl idult lefolyasd, gyulladasos
betegsége. A CD a colitis ulcerosaval szemben a tapcsatorna barmely szaka-
szan megjelenhet és a bélfal minden rétegét érinti. A betegséget 1932-ben
azonositottak, nevét a betegség egyik leirdjardl, BURRILL BERNARD CROHN bel-
gybgyaszrol kapta (27). A betegség pontos kivalté oka mindezidaig ismeretlen.
Kordbban a betegséget inkdbb autoimmun hatterlnek tartottak, mara bebi-
zonyosodott, hogy immun-medialt korképrdl van sz, amelynek kialakulasa-
ban genetikai hajlamosité tényezdk, kdrnyezeti hatasok és bél lumenét érintd
antigén hatasokra adott kéros immunvalasz jatszik szerepet (71). A betegség a
legtobb esetben 30 éves kor alatt kezdddik, leggyakoribb életkori megjelené-
sére 20-30 éves kor k6zott szamithatunk, de nem ritka az 50-60 éves korosz-
tadlyban indulé forméaja sem (34). A betegség eléforduldsi gyakorisdga az USA-
ban 214, Kanadaban 319, Eurdépaban 322 (117), hazdnkban 200 beteg/100000
f& (63). Az elvaltozadsok az emésztérendszer barmely szakaszan kialakulhat-
nak, leggyakrabban (50%) a terminalis ileumban, a colonban (20%), kisebb
részben a vékonybelek egyéb szakaszain (30%) vagy, esetenként akar a szaj,
ill. a gyomor-duodenum kornyékén (5-15%) (5. dbra). Gyakoriak a perianalis
szovédmények - talyog, sipoly - (25%), és a beteg bélszakaszok jellemz8en
egészséges szakaszokat is kézrefoghatnak (34, 39). A klinikai tiinetek altala-
ban a fogyas, hasi fajdalom, hasmenés, csdkkent étvagy és faradékonysag,
amelyeket gyakran bdr és izlleti tinetek is kisérik (34, 117). Tekintettel arra,
hogy a betegség pontos kéroktana nem ismert, oki kezelés egyelGre nem
|étezik, az alkalmazott gyulladascsokkentd, immunmoduldns vagy bioldgiai



A betegség pontos
oka nem ismert

Az emberi szervezetben
a MAP elvesztia
sejtfalat, emiatt nem
festddik, korszévettani
mintdkban nem lehet
kimutatni

MAP gyakrabban
mutathaté ki Crohn-
betegekbdl
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terapiaval azonban teljes tinetmentesség és nyalkahartya-gyogyulas érhetd
el a betegek 60-70%-4ban. A folyamatos gydgyszeres és nemritkdn sebészi
kezelés jelentésen befolydsolja a betegek életmindségét (34, 39, 117). Jelen
dolgozat nem kivan részletes leirdst adni a Crohn-betegség diagnosztikaja-
rol, klinikumardl és kezelésérdl, ez szamos kivald kézleményben elolvashatd
(8, 34, 39, 117), kizarélag a PTBC-vel val6é lehetséges kapcsolatat vizsgaljuk,
elsdsorban élelmiszer-biztonsagi szempontél.

LEHETSEGES O0SSZEFUGGESEK A PARATUBERCULOSIS ES A
CROHN-BETEGSEG KOZOTT

A MAP a kérddzdk paratuberculosisanak kérokozdja, kisérletes fertézéssel a
betegség eldidézhetd (12), azonban az emberi megbetegedések vonatkozas-
ban, kiléndsen a CD tekintetében szerepe ellentmondéasos és a szakiroda-
lomban folyamatos vita targyat képezi. Toébb mint szaz évvel ezelStt vetddott
fel el6szor a gyanU, hogy a MAP kérokozdja lehet az ember idult bélgyul-
ladadsanak, vagyis a késébb Crohn-betegségként leirt tlUnetegylttesnek.
Az Osszeflggést akkoriban elsGsorban a hasonlé klinikai és kérbonctani elval-
tozasokra, mint a szakaszos hasmenés, fogyas, az elsGdleges elvaltozasok
helye az ileocaecalis terllet, ill. fekélyek és granulomatosus gyulladas kiala-
kuldsara alapoztdk (29). A MAP az allatok széles korét képes megfertézni,
beleértve tobb majomfajt is (90, 120), igy nem tarthaté kizédrtnak, hogy emberi
fert6zések forrasa is lehet. A kulonféle PCR-mddszerekkel ma mar kdonnyen
megtaldlhatjuk a MAP-ot a legklldonbozébb mintadkban, de az elsé probal-
kozasok a MAP Crohn-betegségben szenvedd paciensek mintaibdl torténd
tenyésztésére sikertelenek voltak (71). Fénymikroszképos vizsgalattal gyakor-
latilag nem lehet kimutatni a MAP-ot human szovetmintakbdl, mert az emberi
szervezetben a MAP elveszti a sejtfalat, emiatt nem festddik, a tenyésztése-
kor pedig a probléma pedig az, hogy sokkal lassabban n&, mint a szarvasmar-
habdl izolalt MAP, el8fordul, hogy egy éves inkubalds szikséges (71). EI&szor
az 1980-as években sikerllt Mycobacterium-tdrzseket izoldlni a betegek szo-
veteibdl, azonban a MAP-ot itt még nem sikerilt egyértelmlien azonositani
(18). 1998-ban a MAP-ot kitenyésztették egy 6 éves gyerek megnagyobbodott
jobb oldali nyaki nyirokcsomdibédl, aki 5 év muUlva a Crohn-betegség jellegzetes
tlneteit mutatta (48). A 2000-s években egyértelmlinek 1atsz6 bizonyitékok
szllettek a két betegség kapcsolatara: NASER és mtsai Crohn-betegek macro-
phagjaibdl és két Crohn-betegségben szenvedd nd anyatejébdl tenyésztették
ki a baktériumot (75). Ezt az eredményt 2014-ben megerdsitette egy masik
kutatécsoport, akik szintén kimutattak a MAP-ot anyatejbdl, a CD mar elbre-
haladott szakaszaban 1év6 anyanal (7). Ezek az eredmények 6sszhangban van-
nak azzal, hogy szarvasmarhatejbdl is a betegség elérehaladottabb szakasza-
ban lehet nagyobb ardnyban kimutatni a baktériumot (58). Ezen kivil CD-ben
szenvedd betegek vérébdl (76) és szdveteibdl (15, 93, 98, 101) is kimutattdk mar
a baktériumot. Bar a CD-ben szenveddk mintaibél a MAP izolalas sikeressége
nagyon valtozé, megallapithaté, hogy a MAP a Crohn-betegek 50-100%-abél
adtlagosan hétszer gyakrabban tenyészthetd ki a periférids mononuclearis
sejtekbdl, mint az egészséges személyeknél (18, 33, 71, 72). Egy nyomon-
kovetéses vizsgalatban 0-5 éves gyerekeknél frissen diagnosztizalt CD ese-
tén kimutattak MAP-t a gyerekek bélnyarkahartyajabél és immunsejtjeibdl is.
A vizsgalat kOvetkezd 5 évében is kimutathato volt a baktérium. A szerz8k arra
a kovetkeztetésre jutottak, hogy a MAP az immunsejtekben rejtézik el, hogy a
szervezet ne tudjon ellene megfeleld ellenanyag valaszt adni (121). A MAP (a
baktérium vagy a DNS) jelenléte a betegek szervezetében nem jelent auto-
matikusan ok-okozati 0sszefliggést a baktérium és a CD kozott, igy tovabbi
kutatasokra van szikség ebben a témakorben.
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A Crohn-betegség
gyakoribb a fejlett
orszdagokban, és ezen
beliil is a fejlettebb,
vdrosias régidokban

A Crohn-betegség
egy Osszetett
oktanu kdérkép

Hatterében szadmos
genetikai hajlamosité
tényezdt azonositottak

A SZARVASMARHAK PARATUBERCULOSISA ES AZ EMBER
CROHN-BETEGSEGE KOZOTTI LEHETSEGES KAPCSOLAT

ELLENERVEK ES BIZONYTALANSAGOK A MAP CROHN-BETEGSEGBEN
jf\TSZOTT SZEREPEVEL KAPCSOLATBAN

Amellett, hogy a MAP kimutathatd Crohn-betegségben szenvedd emberek min-
taibbl, sok esetben az izolalas sikertelen (6, 13, 89).

A fejl6dd diagnosztikai mddszerek, PCR-technikdk segitségével egyre tobb
egészséges ember mintaibél sikerlil MAP jelenlétét kimutatni. Kérdéses, hogy
ez az egyre nagyobb kitettséggel magyardzhatd, vagy csupan egy Gjabb bizonyi-
ték arra, hogy a MAP dnmagaban nem okozdja a CD-nek (17). Ez akar lehet egy
tipikus eredmény az bakterialis fert6z6 betegségek esetében, ahol csak a ferts-
z6tt személyek alcsoportjaiban alakulnak ki klinikai tinetek. PI. a vilag népessé-
gének mintegy egyharmada Mycobacterium tuberculosis-sal fert6zott, de a klini-
kai betegség a fert6zottek 5-10%-aban alakul ki (113).

A jarvanytani adatok szerint a Crohn-betegség gyakoribb a fejlett orszagokban,
és ezen belll is a fejlettebb, varosias régidkban (34, 39, 78, 117). Erdekes, hogy
Azsiaban a fejlédéssel, gyors varosiasodassal egyltt megfigyelheté a Crohn-
betegség novekvd eléforduldsi aranya, Afrikdban (~15 beteg/100000 f8) és
Dél-Amerikédban (~40 beteg/100000 f&) tovabbra is ritkdbb a betegség (39, 78,
117). Megfigyelhetd tendencia, hogy a fejletlenebb orszagokbdl a fejlettebb régi-
6kba bevandorldkban né a CD el&forduldsa (117). Elképzelhet8, hogy az intenzi-
vebb mez&gazdasag, a fejlett tejelé agazat és a nagy PTBC-prevalencia 0ssze-
fliggésben lehet a jarvanytani adatokkal, hiszen Ggy tlnik, hogy ezekben az
orszdgokban (Eszak-Amerika és Eurépa) a MAP endémias, 7-70% koz6tti telepi
szint{ latszélagos prevalenciaval (37). Ennek ellentmond azonban, hogy nagy a
Crohn-betegség prevalenciaja olyan orszagokban, mint pl. Svédorszag, ahol a
szarvasmarha-PTBC el&fordulasi ardnya meglehetdsen kicsi (54). Az eurdpai és
az észak-amerikai adatokhoz képest kicsi a CD el&fordulasi gyakorisaga pl. Indi-
dban (45 beteg/100000 f8; 85), pedig a MAP-fert6zottség aranya a vizsgalt alla-
tokban (szarvasmarha, kiskérédz8k és bivaly) és az emberekben is nagyon nagy,
30-40% (20). Egy kérd&ives vizsgalatban CD el&forduldsat vizsgaltak farmerek
k6zott az Egyesult Kirdlysagban (54). A valaszaddk kdzott nem volt nagyobb a
CD eléforduldsa az atlagosnal, és nem volt kimutathatd 6sszefliggés a betegség
és a farmon eléforduld PTBC, vagy a farmon toltott id8, esetleg a tejfogyasz-
tas kozott. Meg kell jegyezni, hogy a mintaszam elég kicsi volt, hiszen az 5439
valaszadé kozil minddssze 7 Crohn-beteg volt. (54).

A szakirodalom a Crohn-betegséggel kapcsolatban szamos okozati tényezst fel-
sorol, amely valészind{siti, hogy nem, vagy nem kizarélag a MAP a betegség oka.

A CROHN-BETEGSEG TOVABBI LEHETSEGES OKAI

Lehet, hogy MAP nem koézvetlen okozdja a Crohn-betegségnek, azonban a
baktérium kénnyen megtelepszik a mar elézetesen gyulladt bélszakaszban és
képes ott elszaporodni (38). A betegség kialakuldsat befolydsold tényez8k sokré-
tliek. Jelenlegi tudasunk alapjan a CD egy dsszetett oktanl betegség, amelynek
kialakuldsaban jelent8s a genetikai hajlamositd tényezdk szerepe, a szervezet
immunvalaszkészsége, a bélbeli mikrobiom 6sszetétele, és egyéb hajlamositd
tényez&k (34, 39, 117).

Korabbi vizsgalatok 200 allélt azonositottak a gyulladasos bélbetegségekre
valé fogékonysaggal kapcsolatban, azonban ezek egyike sem bizonyult dnma-
gaban elégségesnek a betegség diagnosztikajaban (117). Az azonositott gének a
doént8en a baktériumok felismeréséért és az immunvalasz (tobbek kdzdtt Th17
sejtfunciok) kialakitasaért feleldsek. Az elsd, Crohn-betegséggel kapcsolatban
azonositott és a mai napig legfontosabbnak tartott gén a NOD2/CARD15, amely
esetében a homozigdta valtozasok 20-40-szeresére novelik a CD elSfordulasat
(34, 69). A gén a macrophagok aktivitdsat szabdalyozza a bakterialis kérokozdk
ellen. A NOD2 a sejtek citoszoljaban taldlhatd, és sejten belll a baktériumok
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peptidoglikdnjainak felismeréséért felelds. Egyes elméletek szerint a NOD2/
CARD15 génben bekovetkezd bizonyos ritka mutacidk hatasara Blau-szindréma
alakul ki, mas, gyakoribb mutaciék hatasara CD (99). Egy masik gén, amelynek
valtozasat a Crohn-betegséggel 0sszefliggésben leirtak, a SLC11A1. Ez a gén a
sejtbeli kdrnyezetet befolyasolja, vagyis a sejt képes lesz a fagoszémakkal a
betolakodd kdrokozdt elpusztitani. A gén mutéacidja soran a fagoszomak miko-
dése sérll, vagyis az sejten bellli baktériumok (mint a MAP) nem pusztulnak el.
Erdekes, hogy szarvasmarha és kiskér8dz3k paratuberculosisdban a SLC11A1 gén
hasonlé mutaciét szenved, mint CD esetében (98). Az autoimmun betegségek-
ben (pl. 1-es tipusU diabetes mellitus) a szervezet sajat alkotdi ellen immun-
valasz alakul ki. Egyes baktériumok bizonyos sejtelemei (pl. MAP esetében a
MAP3865c fehérje) hasonldéak lehetnek, mint az autoimmun folyamatok altal
célba vett sajat sejtek alkotdi (pl. 1-es tipusl diabetes mellitus esetében a Lan-
gerhans-szigetekben a Znt8 fehérje). Ezt a jelenséget molekularis mimikrinek
hivjuk és human MAP-fert8zések esetén is szerepet jatszhat (99), amennyiben a
szervezet valaszat indukalja a baktérium fehérjéi, majd a szervezet sajat fehér-
jéi ellen. A genetikai hajlamositdé tényezdk jelentds szerepére utalhat, hogy a
Crohn-betegek 10-25%-a esetében volt a csalddban hasonlé megbetegedés,
vagyis megfigyelhet6 a CD csalddon bellli halmozddasa (34). Egypetéjl ikreknél
az esetek 20-50%-aban, mig kétpetéjl ikreknél csak 10%-ban figyelheté meg
CD mindkét fél esetében (34).

A CD-t egyes bélszakaszok gyulladasa jellemzi, a betegek bélnyalkahartyaja
mononuclearis gyulladasos sejtekkel, macrophagokkal és Ilymphocytakkal
besz(irt. A tdlzott gyulladasos valasz novelheti a bélfal atereszté képességét
(leaky gut). A bélnyalkahartya-barrier dteresztd képességének ndvekedése a kor-
nyezetben megtaladlhatd kézonséges antigének, valamint gyulladast elésegitd
egyéb faktorok fokozott atjutasatis lehetdvé teszi (97, 108). A bél megndvekedett
ateresztd képességének valészinlleg nincs genetikai alapja, hanem mikrobialis
fert6zés vagy toxinhatas eredményeként jon létre (77). A CD-ben a gyulladdsgatld
cytokinek termelése hianyos vagy nem elegendd ahhoz, hogy elnyomja a gyul-
ladasos valaszreakciot (25), igy kifejlédhet a betegség jellegzetes kérszovettani
képe.

Az emlitettek mellett egyéb, altalanos hajlamositd tényezdket is azonositottak
a Crohn-betegséggel kapcsolatban, mint a dohanyzas, a nem megfelelé meny-
nyiségl rostbevitel, a finomitott szénhidratok (f6leg cukor) nagyobb mennyi-
ségben vald fogyasztasa, a stressz, a kevés alvas, a mozgasszegény életméd, a
nem megfeleld D-vitaminbevitel (39), amelyek feltehet8en a szervezet altaldnos
védekezbképességének csokkenésében jatszanak szerepet. Egyértelm( koéroki
szerepe ezek kozill a dohanyzasnak van a CD kialakuldasaban és szovédményes
lefolyasaban.

Az utdbbi években egyértelmivé valt a tapcsatornai mikrobiom CD manifesz-
tacidjaban jatszott szerepe. Ujonnan igazolt, gyermekkori CD-ben is kimutathaté
a bélfléra valtozasa, a bakterialis diverzitds csokkenése, a proinflammatorikus
baktériumok aranyanak novekedése és a gyulladast csokkentd fajok aranya-
nak csokkenése. Egyeldre kérdés, hogy ez a valtozas ok vagy kovetkezmény-e,
valészinlleg mindketté (56). Annyi viszont bizonyos, hogy a dysbiosis a hdm-
sejtnovekedéshez és -differencidalédashoz szikséges energiaszint csokkenté-
sén, a regulatoros T-sejtek hibas differencialédasan, a nyalkaréteg karosodasan
és ezaltal a fokozott bakteridlis invazién, hamsejtkarosodason és gyulladason
keresztil fontos szerepet jatszik a betegség kialakuldsaban (79).

A betegség korfejlédésében sok a tisztazatlan kérdés, azonban az biztosnak
latszik, hogy egy agressziv, T-lymphocytak altal kozvetitett, sejtes immun-
valasz alakul ki a bélmikrobiom elemei ellen a genetikailag hajlamos szerve-
zetben, ami kivaltja a jellegzetes gyulladasos tineteket (56, 95). A mikrobiom
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eltolédasa tovabb gyengiti a bélbeli immunitast, csokken az hdamsejtek egész-
séges mikodéséhez szikséges rovid szénlancl zsirsavak (vajsav, propionsav)
termelése tobbek kézott a Bifidobacterium-, a Clostridium- és a Faecalibacte-
rium-fajok mennyiségének csokkenése miatt, ill. az AIEC- (adherent-invasive
E. coli) térzsek nagyobb szdmban tudnak elszaporodni a kdrosodott bélben
(39, 56).

A MAP LEHETSEGES KAPCSOLATA TOVABBI HUMAN BETEGSEGEKKEL
A szakirodalomban tobb kozlemény is olvashatd, amelyben a MAP-fertdzést
(pontosabban a MAP jelenlétét) egyéb human megbetegedésekkel is dssze-
fliggésbe hozzak, igy pl. a masik fontos IBD-tipussal a colitis ulcerosaval (83),
colorectalis daganatokkal (84), a Blau-szindrémaval (31), az 1. tipusl cukorbeteg-
séggel (91, 100), a sclerosis multiplex-szel (28, 67), a Hashimoto-thyreoiditis-szel
(104). Az emlitett betegségek és ahogy lattuk, a CD kérfejlédésében is jelent8s
szerepe van a genetikai hajlamosité tényez8knek, elsésorban a NOD2/CARD15
vagy a SLC1A1 gén hibas m(ikodésének, ill. autoimmun betegségek esetében a
molekulédris mimikri jelenségének (99).

Eddig tobb mint 150 tovabbi, nem tuberkulézis tipusl Mycobacterium- (non-tu-
berculous Mycobacteria; NTM) fajt irtak mar le, amelyek altaldban a kdrnyeze-
tinkben vagy az allatokban megtaladlhaték (53, 80). Ezek kozil human egész-
séglgyi szempontbdl a legjelentésebb a Mycobacterium avium komplex (MAC),
amelybe a M. avium négy alfaja tartozik: M. avium subsp. hominissuis (MAH),
M. avium subsp. paratuberculosis (MAP), M. avium subsp. avium (MAA), and M.
avium subsp. silvaticum (MAS). E négy alfaj koézil a MAH a legjelent8sebb, amely
idilt 1égzbszervi problémakat okoz emberben. A MAA és MAS human jelentd-
sége elhanyagolhatd (53, 80). Az atipikus Mycobactériumok kézil MAC-en kivil
az aldbbiakat hoztdk 6sszefliggésbe human idllt tidSbetegségekkel: M. intra-
cellulare, arosiense, chimaera, colombiense, marseillense, timonense, bouchedur-
honense, ituriense és kasassii (53). A MAP szerepét a human idult |égz8szervi
megbetegedésekben eddig nem irtak le.

AZ EMBER MAP-FERTOZODESENEK LEHETSEGES MODJAI

Mivel egyelGre nem zarhatjuk ki a MAP jelent8s szerepét a Crohn-betegség kiala-
kulasaban, a fert6z4dés lehetdségét érdemes a minimalisra szoritani. Nagyon
fontos annak ismerete, hogy a kérokozd az élelmiszerlanc mely pontjain jelent-
het kockazatot. Paratuberculosis kiskéré8dz&kben (127) és bivalyokban (30) is
el6fordul, és bar az altaluk termelt élelmiszer-alapanyagok mennyisége kisebb,
mint a szarvasmarha eredetlieké, a kecske-, juh- és bivaly-termékek esetében is

ugyanazok a megallapitasok érvényesek, mint a szarvasmarha esetében.

A MAP ATE)BEN

A MAP-fertézottség a tejeld allomanyokat sljtja a legnagyobb mértékben, igy a
tej és a tejtermékek jelenthetik a legnagyobb kockézatot az élelmiszerlancban
(118).

A tejben taldlhatd MAP szarmazhat kdzvetlenul tejjel torténd Uritésbdl, ill. a
fejés soran a higiéniai problémakbdl adodéd bélsarszennyez8désbdl (22). A szub-
klinikailag vagy klinikailag fert6zott allatok tejjel torténd baktériumuritésérdl,
ill. ennek mértékérdl egyeldre keveset tudunk. STABEL és mtsai 2-8 CFU/50 ml
kozotti Uritést mutattak ki klinikailag és szubklinikailag fertézott allatokbdl (110).
Dé&nidban tenyésztéssel <100 CFU/mI baktériumot mutattak ki klinikailag fert8-
zott allatokbdl (41). A tejben a MAP els8sorban sejteken belll taldlhaté meg,
vagyis nem homogénen oszlik el, ezért a kimutatasa sem egyszerl, és nem
mindig ad konzisztens eredményeket (40). Amennyiben a tej valamilyen mdédon
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bélsarral szennyezddik, a kimutathatd baktériummennyiség jéval nagyobb lehet,
hiszen a fertdzott és Uritd allatok bélsardban akar 108 CFU/g MAP taldlhaté (19).

A telepi tanktej MAP-szennyezettségét szamos vizsgalatban elemezték, ebbdl
az 1. tdbldzat az eurdpai eredményekbdl mutat be néhanyat. Lathatd, hogy a
kimutathatd szennyezettség mértéke erdsen fligg az alkalmazott mddszertdl,
de mindenképpen emlitésre méltdé szam. A tenyésztés soran lehetett a legke-
vesebb pozitiv mintat talalni (0-1,6%), mig az érzékeny PMS-phage-assay mod-
szerrel (amely képes az él& MAP-baktériumokat kimutatni) a vizsgalt mintak
kézel 60%-aban volt MAP.

1. TABLAZAT. A Myobacterium avium subsp. paratuberculosis (MAP) jelenléte tanktejben

TABLE 1. Surveys of raw cow’s milk for the presence of Mycobacterium avium subsp. paratuberculosis (MAP) in bulk tank milk

) Pozitiv mintak i 5sagi . )
Orszag Mintaszam Vizsgalat > Klmutath?tosagl Tele?ek AR Hivatkozas
darabszam % hatar statusza
‘ . Tenyésztés 4 16 NA. A )
Nagy-Britannia 244 (HEYM) nem vizsgalt 44
IMS-PCR 19 7,8 1 CFU/50ml
Nagy-Britannia 22 PMi;{;nge— 13 59,1 1 PFU/50mI MAP pozitiv 35
) ) Tenyésztés 1 0.3 NA. A )
lrorszag 389 (HEYM) nem vizsgalt 81
IMS-PCR 50 12,9 1 CFU/50ml
Svéjc 100 PCR (F57) 3 3 100 sejt/ml nem vizsgalt 14
Svajc 1384 PCR (1S900) 273 19,7 N.A. nem vizsgalt 26
) Tenyésztés 5 12 NA. A )
Csehorszag 251 (HEYM) nem vizsgalt 105
PCR (1S900) 85 33,8 NA.
Déania 143 PCR (1S900) 19 13,3 5 CFU/ml nem vizsgalt 49
Magyarorszag 29 PCR (1S900) 1 3,4 23 CFU/ml MAP pozitiv 55
Olaszorszag 569 PCR (1S900) 78 13,7 23 CFU/ml nem vizsgalt 102
) PCR (1S900) 90 3.1 1,5 sejt/ml o
Olaszorszag 2934 - nem vizsgalt 88
PCR (F57) 3 0,1 200 sejt/ml
Ciprus 220 PCR (F57) 14 6,3 83 sejt/ml nem vizsgalt 107

A roviditések magyarazata

N.A. = a publikdciéban nem volt megjeldlve a kimutathatésagi hatar; CFU = colony forming unit (telepképz8 egység); PFU =
plack forming unit (plakk képz8 egység); HEYM = Herrold egg yolk medium (folyékony Herrold tojas taptalaj); PCR = polime-
raz lancreakcid; 1S900 = a MAP IS900 génszekvencian alapulé PCR; F57 = a MAP F57 génszekvencian alapulé PCR; IMS-PCR =
immunomagnetic separation PCR

Figyelembe véve, hogy a nyers tej dtlagos bélsarszennyezettsége akar 10 mg
bélsar is lehet egy liter tejben (22), és hogy 1 g fert8zott bélsar 106-108 CFU
MAP-ot tartalmazhat, a tej bélsarral vald szennyezettsége kulcskérdés lehet a
MAP élelmiszerlancba kerulésének szempontjabdl (92). A tudomanyos eredmé-
nyek mindennapi helyzetekre torténd alkalmazasa mindenképpen korultekintést
igényel, tekintettel arra, hogy (i) egy fertdzott telepen nem minden tehén Griti
a MAP-ot, (ii) amennyiben van az allomanyban MAP-Urité allat, a tanktej higité
hatdsat mindenképpen figyelembe kell venni (a MAP koncentracid igen kicsi
lesz), (i) az igen kicsi MAP-koncentracidji tanktej a tejliizembe kerllve tovabb
higul, (iv) a tej h8kezelése tovabb csdkkenti az életképes MAP mennyiségét.

Csekély allomaéanyszintl fert6zottség (2-5% prevalencia) esetén a tanktejmin-
takbdl nem is mutathatd ki MAP, jollehet az egyedi tejmintakban, ill. a bélsarban
a baktérium megtaladlhatd (11, 58). A sajat vizsgalatunkban 29 ismerten fert8zott
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telepbdl csak 1 esetben tudtunk tanktejbdl MAP-ot kimutatni PCR-vizsgalattal
(55), ebben az esetben az alloméanyon bellli fert8zottség mértéke 30% folott
volt. Az adatok alapjan a nem pasztlrozott tejtermékek fogyasztasa elmélet-
ben noévelheti a human MAP-fertdzések kockazatat, de jarvanytani vizsgalatok
nem tamasztjak ald ezt az elméletet, mivel a CD el&fordulési aranya kisebb azo-
kon a teruleteken (vidék és fejl8d8 orszagok), ahol a fogyasztdk nagyobb arany-
ban fogyasztanak paszt8rozetlen tejtermékeket (54). Az 1. tdbldzatban felsorolt
vizsgalatok esetében az atlagos kimutathaté sejtszam (ahol vizsgaltak) nagyon
kicsi volt. Nincs arra nézve szakirodalmi adat, hogy amennyiben a MAP okozhat
human fertézést, gy mennyi sejt szlikséges a fertézés megeredéséhez.

A tejtermékekkel kapcsolatban a paszt8rizalas hatasa a MAP életképességére
meglehetdsen vitatott, kilondsen, ha a kisérletek kivitelezését is figyelembe
vesszuk. Laboratdriumi vizsgalatokban, amikor a MAP hétlréképességét prébal-
tak meghatarozni, azt talaltak, hogy sokkal ellenallébb, mint mas zoonotikus tej-
patogének (pl. Coxiella burnetti, Mycobacterium bovis), amelyekhez a pasztérozés
hémérsékletét (62-65 °C, 30 perc) standardizaltak, vagyis a MAP, vastag lipid
sejtfalanak koszonhetben képes tdlélni a normal pasztérozés hémérsékletét
(43). Ellentmondésos bizonyitékok vannak arra vonatkozdan, hogy a MAP képes-e
tGléIni tejben a HTST (hight temperature, short time- magas hdmérséklet, rovid
id&; 75°C legaldbb 15 mp-ig) paszt8rozés hémérsékletét. Lunp és mtsai kilon-
b6z8 pasztérozési hémeérsékletek és iddintervallumok kombinacidit alkalmaztak,
nem tudtak egyik esetben sem elérni a tej teljes sterilitdsat (66). Masok a tejbe
mesterségesen oltottdk be a baktériumot és a tejet 72,5°C-on 27 masodpercig
h&kezelték, de a h8kezelés utan nem sikerllt é18 baktériumot kitenyészteni (67,
82). Méas vizsgalatokban eredményesen tudtak csokkenteni (5-6 log,, mértékben
[a mintak telepképzd egységeinek (CFU) szamat log o-ban fejeztlk ki a mintak
1 grammijara vonatkoztatva]) az életképes baktériumok szamat a paszt6rozés
hatdsara (110). A 2. tdbldzat néhany, a kereskedelemben kaphaté termék vizsga-
lataval kapcsolatos eredményt mutat be. Lathatd, hogy szamos esetben kimu-
tathaté a mintakbdl a MAP-DNS (lasd még 106), de tenyészteni ritkdbban sike-
rilt. Erdekesség, hogy MILLAR és mtsai vizsgalatdban a PCR-pozitiv mintak fele
bizonyult tenyésztéssel is pozitivnak, azonban a PCR-negativ mintak 16%-a is
pozitiv volt tenyésztéssel (73).

A fenti eredmények arra engednek kdvetkeztetni, hogy a MAP kis mértékben
ugyan, de képes tUléIni a kereskedelmi pasztSrozési mddszereket, azonban nincs
minden tartésitasi moédszerrdl (pl. UHT vagy ESL) tudomanyos adat.

MAP A SAJTOKBAN

A sajtok elBallitdsahoz nyers és paszt8rozott tejet is felhasznalnak. Mivel a MAP
jelen lehet a tejben és viszonylag ellenalld a sdval szemben, a sajttermékek ugyan-
Ugy fert6zési forrast jelenthetnek, mint a nyers, ill. paszt8rozott tej. A MAP sajtok-
ban vald kimutathatdsagarél sz6l6 vizsgalatokat 2 nagy csoportra lehet osztani.
A legtdbb vizsgalatban eldzetesen fertdzték a felhasznalandd nyers tejet a bak-
tériummal, mig masok kereskedelmi forgalomban jelen 1évé sajtokat hasznaltak.
SUNG és COLLINS a pH, hd és sé hatasat tanulmanyozta 60 napos érlelés( sajtok
és lagy spanyol sajt készitése soran (114). Azt talaltadk, hogy a savasabb pH a bak-
térium gyorsabb pusztuldsat eredményezi. A pH egy egységgel vald csokkentése
nagyjabdél megduplazta a D-értéket (decimal reduction time, az az idé ami a bak-
tériumkoncentracio6 1 log, -al valé csokkentéséhez szlkséges) napokban kifejezve
(pH4: 10 = 2,5; pH6: 33,3 = 4,4 nap). A killonboz6 sdkoncentraciok hasznalataval
(2-6%) nem taldltak szignifikdns kilonbséget a D-értékekben, a sékoncentracid
valtoztatasa nem befolyasolta a MAP tUlél6 képességét. Ezt HANFINAN és mtsainak
a munkaja is alatamasztja, amikor is ultrasz(rt fehér sajtokban vizsgaltak a MAP
t0l1é18 képességét (47). A HTST-moddszerrel h8kezelt tejbdl készilt sajtokban 60
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napos érleléssel (pH = 6, NaCl 2%) 3 log,, sejt/ml baktériumot lehetett inaktivalni,
igy gyakorlatilag a sajt nem tartalmazott el6 MAP-ot. Hasonlé eredményre jutott
CAMMI és mtsai hosszU érlelésl kemény olasz sajtok (parmezan és Grana Padano)
vizsgalatakor (16). Az el6zetesen MAP-pal fertézott tejbdl készll olasz sajtokban az

A magas pH-ju, érlelés utan mar nem lehetett é16 MAP-ot kimutatni. A kereskedelmi forgalomban

nyers tejbél levé termékek vizsgalata ellentmondd eredményeket adott (2. tdbldzat). A nagy

készitett friss nedvességtartamu, magas pH-ju, nyers tejbdl készitett friss sajtok tartalmaznak

sajtok tartalmaznak a legnagyobb valdszinliséggel MAP-ot, ugyanlgy, mint egyéb tejben megtalal-

a legnagyobb haté kérokozoékat, pl. Listeria-t (114). Mas vizsgalatban a MAP kimutathaté volt kis

valészinliséggel nedvességtartalmu, alacsony pH-jU, idésebb sajtokban, mint pl. a svajci sajtok,
MAP-ot flggetlendl attdl, hogy paszt8rozott tejbdl készult-e (109).

2. TABLAZAT. Mycobacterium avium subsp. paratuberculosis (MAP) eléforduldsa kiskereskedelmi tejtermékekben

TABLE 2. Occurrence of Mycobacterium avium subsp. paratuberculosis (MAP) in retail dairy products

Pozitiv mintak

Minta jellege Mintaszam Vizsgalat Hivatkozas
db %
PR ) Tenyésztés
USA paszt8rozott tej (N.A.) 702 (HEYA) 20 2,8 32
P Eroz6 i Tenyésztés (HEYM 0 0
frorszag pasztérézott tej 357 y ( ) g1
(HTST) PCR (IMS-PCR) 35 9,8
Tenyésztés o 0
Kanada pasztérozott tej (N.A.) 710 (Middlebrook 7H10) 36
PCR (IS900) 10 15,5
) ) paszt8rozott tej Tenyésztés (HEYM) 10 1,8
Nagy-Britannia 567 44
9 (HTST) IMS-PCR 67 11,8
, pasztdrozott tej , )
Csehorszag (HTST) 244 Tenyésztés (HEYM) 4 1,6 4
Tenyésztés
Erozo j . 15 4,8
Nagy-Britannia pasztorozott te) 312 (Dubos tapleves) 73
(HTST)
PCR (1S900) 22 7,1
Nagy-Britannia pasztorozott te) 368 PMS-phage-assay 37 10,3 40
(HTST)
. . Tenyésztés (HEYM) 2 4,7
Gorogorszag feta 42
PCR (IS900) 21 50
3 3 ) Tenyésztés (HEYM) 1 4,3
Csehorszag kemény sajt 23
PCR (1S900) 4 17,4 5
3 . . . Tenyésztés (HEYM) 0 0
Csehorszag félkemény sajt 5
PCR (1S900) 1 20
. . ) Tenyésztés (HEYM) 0 0
Csehorszag lagy sajt 14
PCR (1S900) 0 0
3gv- dny-, félke- Tenyésztés (HEYM 0 0
Svajc lagy-, kemeny g félke 142 ) ( ) 2
mény sajt PCR (F57) 6 4.2
o Tenyésztés (HEYM) 0 0
USA tarod 98 21
PCR (I1S900) 5 51
kiil6nboz6 bolti tej- Tenyésztés o 0
Spanyolorszag termékek (paszt8ro- 138 (Middlebrook 7H10) 103
z6tt tej, sajtok, etc) PCR (1S900) 6 4,3

A roviditések magyarazata

N.A. = nincs adat a paszt8rozés modjarél; HTST = high temperature, short term (legalabb 75°C, legaldbb 15 méasodpercig tratd
pasztérozés); HEYM = Herrold egg yolk medium (folyékony Herrold tojas taptalaj); HEYA = Herrold agar; PCR = polimeraz lanc-
reakcio; 1S900 = a MAP IS900 génszekvencian alapulé PCR; F57 = a MAP F57 génszekvencian alapulé PCR; IMS-PCR = immu-
nomagnetic separation PCR
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A SZARVASMARHAK PARATUBERCULOSISA ES AZ EMBER
CROHN-BETEGSEGE KOZOTTI LEHETSEGES KAPCSOLAT

A sajtok esetében a legnagyobb veszélyforrast feltehetéen a hazi készitésd,
kézmUves termékek jelentik, mivel itt a pasztérozés hémérséklete, a megfeleld
pH-n torténd érlelés és a sOkoncentracié kérdéses lehet, ill. talan a haztaji allo-
maéanyok (kiskér8dz8k is) MAP fertézottségének mértéke a nagylizemihez képest
még kevésbé ismert. Jelent8s Osszefliggést mutattak ki Szardinia szigetén a
hazi készitésl pasztdrozetlen tejbdl készllt sajt fogyaszasa és a CD eléfordulasi
gyakorisdga kozott (98). Amennyiben az allomanyban jelen van a paratuberculo-
sis a kis 1étszam miatt a fertdzott tej nem fog olyan nagy mértékben felhigulni,
mint nagylzemek esetében. Alacsony kockazatot csak a rendszeresen vizsgalt
és mindsitett paratuberculosis statusza allomanyok jelentenek.

MAP A HUSBAN

A MAP bar els6sorban a bélrendszert érinti, megtalalhatd a fertézott allatok tejé-
ben, tégyében, nyirokcsomaéiban, a nyirokerekben, a nemi szervekben, az ondo-
ban, ill. esetenként a vérben is (37). A klinkai tineteket mutatd fertzott allatok
lesovanyodottak és hasmenésik van, a vagohidi vizsgalat soran a vékonybél-
ben egyértelm elvaltozasok latszanak. Az elmult években tobben bizonyitottak,
hogy nincs 6sszefliggés az allatok altalanos taplaltsagi allapota és a fertdzott-
ség vagy a baktériumurités mértéke kozott (2, 70). A paratuberculossial érintett
dllatok - f6leg tejeld dllomanyokban - altalaban még a klinikai tinetek megjele-
nése elStt selejtezésre kerllnek féként szaporodasbioldgia okok, t6gygyulladas
és csokkent tejtermelés miatt (37), azonban a baktériumot méar ezen stadium-
ban is Urithetik. Szamos tanulmanyban nagyobb valészinlséggel mutattak ki a
MAP jelenlétét a hUsban, amennyiben az allat fert8zott (ELISA-val, tenyésztéssel
vagy PCR-rel pozitiv), bar a baktériumkoncentracié a hGsban kicsi volt (10 CFU/g)
(85, 87).

A jelenlegi gyakorlat szerint nemcsak a szubklinikailag fert6zott allatok kertl-
hetnek vagéhidra (nem feltétlenlll PTBC, hanem egyéb okok miatt), hanem a
klinikai tUneteket mutatd allatokat is szamos orszagban rutinszerlien vagdhidra
kuldik, igy feldolgozott termékeik elvileg bekerllhetnek az élelmiszerlancba (45).
A periférids nyirokcsomok gyakran bekerllnek a daralt hlsokba (2). MUTHIARIA
és mtsai Ggy taldltdk, hogy amennyiben klinikailag beteg allat bélfodri nyirok-
csomodjat is tartalmazta a hamburgerhds, a vizsgalt mintak 80%-4abol kimutat-
hatd volt MAP (74). A beleket f6ként kisizemekben hasznaljak fel hazi kolbaszok
készitéséhez, ugyanakkor a vagdhidi mintak kézul a belekbdl lehet a legnagyobb
aranyban kitenyészteni a baktériumot lathatd kérbonctani elvaltozasok nélkul is,
tehat feltehet8en ezen termékek jelentik a legnagyobb veszélyforrast az élel-
miszerlanc tekintetében. A masik f6 vagdhidi veszélyforras az érintett testfél
bélsarszennyezettsége.

A f6zés és fagyasztds MAP-kimutathatdsagra gyakorolt hatdsat eddig kevés
kisérletben vizsgéaltak. Egy vizsgalatban a -18 és -196 °C kdzo6tti fagyasztas nem
pusztitotta el a MAP baktériumot (74). A 70 °C-on 2,5 percig torténd f6zés, vala-
mint a 71,1 °C-on 1,5 percig vald hdkezelés 12 D-s baktériumkoncentracié-csokke-
nést eredményezett (97), vagyis a well done (a his bels8 hdmérséklete legalabb
65-71 °C), jol atsult hlsok valdszinlsithet8en alig, vagy nagyon kis mértékben
tartalmazhatnak MAP-ot. Tovabbi kisérletekben is a nem well done hisok ese-
tében sikerllt az elkészités utan kitenyészteni a baktériumok (74, 125). A nyersen
fogyasztott hldsok szintén jelenthetnek élelmiszerbiztonsagi kockazatot, vagyis
jo lenne, ha ezek a készitmények MAP-negativ allatokbdl szarmaznanak, ill. cél-
szer( lenne az esetlegesen MAP-pozitiv allatok hlisat magasabb hémérsékleten
hékezelt hlstermékekben fogyasztani (85).

Ausztridban klinikai paratuberculosis tineteit mutaté allat nem kerilhet vago-
hidra, ill. a tejét is meg kell semmisiteni. A bizonyitottan beteg allat azonnal
ledlésre keril, amelyért az allam kartéritést fizet a tulajdonosnak (60).
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A vagoéhidi hisvizsgalati szabalyok, ill. a helyes konyhatechnika betartasaval a
hlsok tovabbra is sokkal kisebb kockazati tényezdt jelentenek a tejnél.

MAP A ViZBEN

A kornyezetre a legnagyobb terhelést a fertézott és baktériumot Uritd allatok
jelentik. MAP legnagyobb mennyiségben a nagylzemi tejtermeld tehenészetek
altal kibocsatott higtragyaban van jelen, azonban nem szabad elfeledkezni a
vadon eld allatokrdl sem, mint MAP-ot Uriteni képest veszélyforrasokrdl (45). A
bélsarral Urllt MAP felhalmozddhat a legel6kon vagy a foldek hig tragyaval vald
gondozasa soran a baktérium bemosddhat a talajvizekbe (94). A MAP tulélési
ideje a természetes vizekben 16-20 hét, az Uledékben 28-90 hét, igy tehat a vizi
kornyezet jelentds forrasa lehet mind human, mind pedig allati fertéz8désnek
(126). Egy atfogé metaanalizis szerint az ivévizek 23%-abél mutattak ki MAP-ot
kilonb6z8 PCR-mdbdszerrekkel (95% CI 6,1-57,0), bar ezekbdl csak egy bizonyult
szilard taptalajon vald tenyésztéssel is pozitivnak (1). A MAP legaldbb 2 nagysag-
renddel ellenallébb a kléros tisztassal szemben, mint az Escherichia coli, képes
talélni a varosi vizek tisztitasara alkalmazott klérkoncentraciot (65). Egy labora-
tériumban végzett vizsgalat azt mutatatta, hogy a MAP-t a 2,0 ug/ml koncent-
megjegyezték azonban, hogy a hozzaadott MAP koncentracidja sokkal nagyobb
volt (106 CFU/mI), mint ami természetes korilmények kozott varhatd, annak
érdekében, hogy a klérozas utan a tlléld baktériumok szama meghaladja a vizs-
galati modszer érzékenységét. TAYLOR és mtsai kdrnyezeti mintakbdl és fertézott
allatokbdl szarmazd a MAP-torzsek vizsgalataval azt taladlta, hogy a baktérium
ellenédll a klérnak, monoklorinnak, dioxinnak és az 6zonnak (116). A hatékonysag
eltérd volt a lassan vagy a gyorsan nové torzsek esetében. A lassan nové torzsek
sokkal ellenalldbbak a kléros kezeléssel szemben. Egy 2001-s brit felmérésben
sem kezelt, sem pedig kezeletlen vizekben sem sikerllt MAP-ot kimutatni azon-
ban egyéb Mycobacterium-fajokat igen a mintak 11%-aban (19/170) (51).

KOVETKEZTETESEK, AZ ALLATORVOSOK SZEREPE

Az eddigi eredmények alapjan Ugy tlnik, hogy a kutatoknak még idére van szlk-
sége paratuberculosis és a CD kozotti kapcsolat tisztdzadsahoz, bar a 2017-ben
megtartott MAP-konferencia résztvevdi Ggy nyilatkoztak, hogy egyre tobb jel
mutat arra, hogy a MAP szerepe jelentds lehet egyes emberi megbetegedések,
tobbek ko6zott a CD kialakulasaban (62). A rendelkezésre alldé szakirodalom alap-
jan a CD egy 6sszetett oktan( betegség, aminek kialakuldasaban a MAP csak egy
lehet az okok k6zott, a lehetséges zoonotikus kockdzat miatt azonban az allator-
vosoknak korUltekintének kell lenni, ha MAP-pal érintett allomanyban dolgoznak.
Alloméanyszintl védekezési programok kidolgozasaval és végrehajtasaval az allo-
manyon bellli MAP-fert6zottség mértékét, igy a zoonotikus kockazatot a lehe-
tdségekhez képest minimalisra kell szoritani (120).

Sok orszagban tamogatott a paratuberculosis elleni védekezés, azonban csak
onkéntes alapon. Svédorszagban és Ausztridban a betegség bejelentési kotele-
zettség ald tartozik, a klinikai tineteket mutaté allatok ledlése kotelezd (59, 124).

Az allatorvosok fontos feladata a telepi dolgozdk tajékoztatasa a MAP-pal (és
egyéb kérokozdkkal) vald fert8z8dés esetleges kockazatairdl, a személyi higiénia
fontossagarél. A telepi mentesitési programok szigor( betartatasa, az elletdi
higiénikus kdrnyezet és a borjak bélsaron, tejen keresztlli fertéz6désének meg-
akadalyozasa a paratuberculosis telepen bellli terjedését segit megakadalyozni.
A helyes fejési technoldgia ellendrzése és szigorU betartatasa, ill. a vagdhidra
kerlld allatok korultekintd vizsgalata szintén nagyon fontos |épések a kockazat
csokkentése érdekében (124).
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