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R vid tdsek jegyzDke
CCK kolecisztokinin
cDNS kromosz mAElis vagy komplementer

dezoxiribonukleinsav

CPE Clostridium perfringens enterotoxin

DAG diacil-glicerol

ENS enteric nervous system (b@l csatorna saj At idegndszere)

GBE gallbladder emptying (epeh lyag r |ds, azaz
t@rfogat cs kkends, szAza @kban kifgezve)

GBEmMax maximAElis epeh lyag r |Js sz/Eza Bkban kifegve

GHLO Gastric Helicobacter-like Organisms (gyomor
Helicobacter-szer bakt@riumai)

H.-E. hematoxilin-eozin festds

IH immunhisztok@mia

IP; inozitol-trifoszf At

V. intrav@n/es

LCRF luminal cholecystokinin releasing factor (b@l regi  kolecisztokinin
felszabad t faktor)

PC szemdlyi szAEM t gdp

PEG percutan endoszk pos gastrostomia

PP pancreas pol ypeptid

PVC polivinilklorid

PYY peptid YY

RTG I ntgen

RT-PCR real time PCR (val sidgf polimer/z | Ancreakci )

SEM standard error of the mean (az Atlag standard A a)

SIRS systemic inflammatory response syndrome (sziszt@m/As gyulladAsos

vAH aszreakci szindr ma)
SZIE "OTK Szent Istv/En Egyetem “llatorvos-tudomAnyi Kar
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TJ tight junction sgjtkapcsol struktoga

TLI trypsin like immunoassay

TPN total parenteral nutrition (teljes parenteralis tApl Al AES)
WSAVA World Small Animal Veterinary Association
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sszefoglal ££s

A gyomor-b@l endoszk pia, mint kiegdsz t diagnosztikai eljAr/AEs, kiemelkedszerepet
jAtszik a klnbz gastrointestinalis k rk@pek korai felismer@s@@ben.SzAEmos esetben a
legcQlravezet bb @s minimAisan invazv djArAs, mely segtsdggiogt a makroszk pos
evAtozAEsok felisme@se melett a cdlzott biopds mintavdtelnek ksznheten a
szubklinikai vagy kezdeti stAdiumban |@v betegsdgek k rism@z@sdben. A gasziro-
duodenoszk pia kivA an akalmas a beteg gy gyul AsAkak nyomon k vet@sdre is, vaamint a
mestersidges tApl Al /s egyik aternat vA At jahasbjeunalis tApszonda aka mazhat sAEgAENak
vizsgAE atAera.

A dolgozat els fejezetdben az enteralis tApl A AEs epeh lyag knddsdre gyakorolt hat AsA
vizsgAHtuk kutyAkban. Cdlunk annak meghatAroz/Ass vogy a szondAn At ndgy anat mia
poz ci ba (jgunum, duodenojejunalis Atmenet, duoderum descendens @s gyomor) juttatott
Lipofundin tApoldat hogyan hat az epehlyag m k dds@dre. Ehhez el tanulmAnyunkban
bizony tottuk, hogy a szAjon At adott Lipofundin foi biztonsAgos, j| akamazhat
cholagog k@sz tm@ny. Anat miai tanulmAnyunkban megjk@p tottuk, hogy kutyAkban nem |ehet
sem atestt meg, sem a marmagass/g ismeret@ben meghtArozni az egyes vidkonyb@l szakaszok
hossz/t. K s@rlet nk sorZn igazoltuk, hogy mindl hg@bbre juttatjuk a tApoldatot a gyomor-
vdkonybdlbe, annA kisebb m@rt@#s r videbb ideig tart epeh lyag-kontrakci t kapu nk.

Az Ortekezds mAsodik feezete kuty/Ak endoszk pos @yorbioptAtumainak Atfog
k rsz vettani, klinikopatol giai @s immunhisztok@mi ai Ortdkel@st foglalja magAba. Ennek
Ordek@ben bevezett nk a hazai gyakorlatba egy nemzék zileg elfogadott m dszert a
gyomorbioptAtumok sz vettani Drt@kel @sdre, melyeegdsz tett nk a gyomor GHLO ( Gastric
Helicobacter-like Organisms) fert zttsdgdnek vizsgAHatAva. MunkAEnk sorEn Oridkes
tapasztalatokat szerezt nk a 66 endoszk pos gyomorm inta feldolgozAs/AEva a hazai kutyAk
GHLO-fert zttsdg@vel Os az egyes gyulladAEsos elvAltozAsok aebdul AEsAEval  kapcesol atban.
Immunhisztok@miai tanulmAnyunkban eg@szsdges, |ynaqayt /s gastritises @s pecsdtgy sejtes
adenocarcinom/As gyomormintAk claudin-1, -2, -3, -45, -6, -7, -8, -10 @s -18 expresszi j At
vizsgAHtuk kutyAkban. Eredm@nyeink alapjAn a claudiB a gyomornyAkahArtya epithelsgitjel
kztti tight junction segtkapcsol struktoga fonto s akotja A  kutyAk |ymphocyt/Es
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gyomorgyulladAsAr | megAH |ap tottuk, hogy annak Kkakul Asa Ps sodyossAEga nem k | nb zik
az egdszsdges AHlapotra egydbk@nt jellemelaudin expresszi t1l. “gy a claudinfeh@rj@k
szintj@n ebben a k rkdpben nem siker It tight junction strukturAHis vAtozAEst vagy permeabilitAs
fokoz dA&Est igazolni. A kuty/AEk gyomrAnak fundusi @sylorusi mirigyeib | kiindul
pecsidtgy r sejtes adenocarcinomAg Aban a tumorsejtek claudin-18egat vak voltak az invaz v
fronton. Az infiltrat van nvekv  tumorral hat/Eros ter letek dysplasticus epithelsetjei gyenge
claudin-18 pozitivitAEst mutattak az egdszsidges gyamy/AHlkahArtAban tapasztat intenz v,
lineris, claudin-18 membr/AnpozitivitAEsAhoz kdpéstclaudin-18 cskkent expresszi ja a
tumorgenezis korai jele lehet.

Eredm@nyeink aapj/n feltdtelezz k, hogy a claudid8 cskkent expresszi ja fontos
szerepet jAtszhat a kuty/Ek gyomrAnak carcinogendizen, @s a gyomor pecsdtgy sejtes
adenocarcinomAja esetdn ez  sszef ggdsbe hozhat a tumor agresszivitAESAval.
TanulmZnyunkban igazoltuk, hogy a tumorral hatAraer letek dysplasticus epithel sgjtjeinek
gyenge claudin-18 pozitivit/Asa diagnosztikai markee a tumorgenezisnek.
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Summary

Gastrointestinal endoscopy as a complementary diagnostic method plays an important
role in the early detection of avariety of gastrointestina disorders. In many cases it is the most
effective and minimally invasive procedure that alows detection of diseases macroscopically
and in the subclinical stage. Gastroduodenoscopy is excellent for follow-up the patient s
recovery and for investigation the nasojeg unal feeding tube s applicability.

In the first part of the thesis the effect of entera feeding on gallbladder function was
investigated in dogs. The objective of the study was to compare the cholagogue effect of
Lipofundin meal applied into four anatomical regions (jeunum, duodenojejuna junction,
descending duodenum, stomach). In a preliminary study the orally applied Lipofundin infusion
proved to be a well applicable and safe cholagogue drug. In our anatomical study neither the
body weight nor the height of the dogs correlated with the length of the different intestinal
sections. According to our results the deeper the position of feeding was achieved, the smaller
and shorter gallbladder contraction was evoked.

In the second part of the study an overal histopathological, clinicopathological and
immunohistochemical evaluation of canine gastric biopsies obtained via gastroscopy and
necropsy was performed. The international standardization of the World Small Animal
Veterinary Association was adapted by us, first time in Hungary, supplemented with the
examination of GHLO (Gastric Helicobacter-like Organisms). Vauable experiences were
gained on the basis of 66 gastroscopic biopsy specimens in relation to the incidence of GHLO
contamination and to the different type of inflammation in dogs. In our immunohistochemical
study the expression of claudin-1,-2,-3,-4,-5,-6,-7,-8,-10 and -18 was examined in healthy
gastric mucosa, lymphocytic gastritis, and gastric signet ring cell adenocarcinoma in dogs.
According to our results claudin-18 is an important component of tight junction structure in the
canine gastric mucosa. The expression of claudins in lymphocytic gastritis was similar to those
in healthy canine gastric mucosa with no increased permeability detected at this level. The
neoplastic cellsin canine signet ring cell adenocarcinoma originated from the epithelia cells of
the fundic and pyloric glands were al negative for claudin-18 at the invasive front. The

dysplastic epithelia cells showed week claudin-18 positivity compared with the surrounding
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normal gastric mucosa where the fundic and pyloric epithelial cells showed intense, linear,
membranous claudin-18 positivity. The down-regulation of claudin-18 could be explained by
early signs of tumorigenesis.

Our data suggest that down-regulation of claudin-18 may play an important role in canine
gastric carcinogenesis, and especially in signet-ring cell gastric carcinoma it is associated with
aggressive behavior of the tumor. This study demonstrated that the loss off claudin-18 is a
novel diagnostic marker for canine signet-ring cell gastric carcinoma.

10
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1. Bevezet@s s cAlkiz@sek

A kuty/Ak @s macskAk gyomor- @s bdlbetegsdgei nekgrabsetik A Aban a fizikAis
vizsg/H at, laborat riumi diagnosztika, mikrobiol giai vizsg/Aat Js a rutin kieg@sz k@pal kot
diagnosztikai eljAErAsok (RTG, has ultrahang-vizstslt mellett kiemelt szerephez jut a
gastrointestinalis endoszk pia. A gyomor @s b@lcsabrna endoszk pos vizsg/A ata lehet v teszi
a makroszk pos elvAHtozAsok felismer@dsdt, a biopgs mintavdtelt @s bizonyos esetekben
ter AEpi AEs c@l cebeavatkozAEsokat is (M cCarthy, 2005).

Az endoszk pgrgeredet sz, melynek endo e tagjabels t jelent, a skopein ige
pedig megtekinteni valamit valamilyen c@llal. Az es kezdetleges endoszk p @s publik At
endoszk pos vizsgAHat Phillip Bozzini nevdhez fz dik, aki 1806-ban egy gyertyaf@nnyel
m kd eszk zzel pr bAtavizsgAni a hogy- @s nemiutakéBozzini, 1806). 1853-ban Antoine
Jean Desormeaux, francia seb@sz m dostotta Bozzini Lichtleiter@dt, t kr ket @s lencsket
alkalmazott a k@pakotAshoz, Js Dlkohol s terpentin kever@kkel vilAgtotta meg a
test reget, ez@rt a vizsgA at sor/En gyakoriak volkeaz Dgdsi s@Or |Psek. E&zr  haszn/Hta az
endoscope kifegjezdst. Sokan t tartj/AEk az endoscope atyjAnak. 1868-ban Adolf Kissmaul
kifglesztette @s sikeresen alkalmazta az els gasztroszk pot. Az endoszk pok AHlatorvos cdloe
felhaszn/E AEsa a lovak felsi@godi vizsgAatAval kerdt 1888-ban Polanski @s Schindelka
Ata, akiket Marek @s Wirth k vettek 1912-ben. Sant@n Marek nev@hez fz dik a lovak
hogyh lyagjAEnak @s v@dgbel@nek vizsgAlata 1922-bdéduty/ban az els gasztroszk pos
vizsg/atot Hornig @s Mckee v@dgezte 1925-ben, az sl laparoszk pos beavatkozAst pedig
Tarasevic 1927-ben (Kraft, 1993).

A Szent IstvEn Egyetem ‘llatorvos-tudomAnyi Kar Bdy gyAszati Tanszdk s
KlinikA An a 90 -es @vek ta vdgz nk endoszk pos wasgAH atokat. A vizsgAEt betegek szAEma az
elmaodt 10 @vben az addigi Atlagosan @vi 50-70 betegy t bb, mint 450 beteg/@vre emelkedett,
s ez asz/Em ksznhet en a javul felt@teleknek @s a nvekv tulajdonos igdnyeknek
vArhat an tovAbb nvekszik. Az endoszk pos vizsg/lakat 2006-t1 a SZIE "OTK
Belgy gy/AEszati Tansz@k @s Klinik A Anak (tovAbbrakkéinika) egy k | n erre ac@lradp It,

@s az orsz/AEghan legjobban felszerelt Endoszk p Labeet riumAban(1. Abrayv@dgezz k.

11
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1. AbraXZIE "OTK Endoszk p Labor

Itt rendelkez@s nkre Alnak a mai kor ig@nyeinek nugelel szAEmban @s mirsdgben a
sz ksidges merev endoszk pok, flexibilis videendosz k pok, a gradu/is @s posztgradueis
k@pz@Bshez, workshopok szervez@dsdhez sz ksdges kd@Bs videanyag r gz tds eszk zei
(endov zi s rendszer, PC, monitor), az egyes (minta vidteli, minimA invaz v) beavatkozAsokhoz
ndlk | zhetetlen kiegdsz t k (biopsziAs s idegentest fog k, citol giai kef@k]eveg pumpa Js
vAKuumszivattyce seb@szi vAEg, polipekt miAEs kacsokallonkat@terek). Az endoszk ppal
vizsgAEt esetek mintegy fele valamilyen gastrointeBnalis panasz (regurgitatio, akut vagy
kr nikus hZ&Eny/Es, hasmends) miatt nyets t kr zOsre ( zofagoszk pia) ( 2. Abra) gyomor-
vdkonyb@lt kr z&sre (gasztroduodenoszk pia) s vasigh@lt kr zBsre (kolonoszk pia) Brkezik
hozz/Enk(3. AEbra)Ezek dnt en diagnosztikai c@loe beavatkoz/Esok, melyek sorArkatya Js
macska betegeket AHtal A£nos anaesthesi Aban vizsg#el A vizsgAE at magAban foglalja a gyomor-
bdlcsatorna nyAH kahArty A Anak megtekintdsdt, vilantitol gia @s biopsziAEs mintavdtelt
sgttani s krszvettani vizsgAatra A ter/EpiAsDboe gastrointestinalis  endoszk pos
beavatkoz/Esok k z@ tartozik a nyelcs ben @s gyomorban tal Alhat idegentest elt/Avol tAss,
nyel cs heges sz k let@nek (stricturAgAnak) ballonkatdteres tAg té@saz enteralis tApl A Asra
szolgAH tAEpszondAk be ltet@dse a gyomorba (percutandoszk pos gastrostomia = PEG) vagy a
jgunumba (nasojg unalis tApszonda)4., 5. 6. Abra)

12



10.14751/SZIE.2014.068

2. FEbraNyel cs t kr zds kutyAban

Eg@szsdges nyelcs endoszk pos k@dpe (A). Megaoesophagus endoszk pos k Jpe a kitAgult,
t nustalan nyel cs fallal (v@kony nyilak) @s a regurgit/AHt epds gyomedvvel (ny lhegy) (B).
Nyel cs ben elakadt csont (ny lhegy) (C). Elakadt csont okozta traumAs nyelcs gyulladAs
endoszk pos k@pe a nyAH kahArtyAn | that vOrzQDsekkesDr |Bsekkel (vastag nyilak) (D)

3. AbraGyomor -, nyombdl- @s vastagh@lt kr zds kutyAban

A gyomor nagyg rb letdndl | Athat , mAr gy gyul mukiplex fek@lyek (vdkony nyilak) s az
incisura angularisnA& |/AEthat v@rzfek@ly (vastag feh@r nyl) (A). Egdszsdges duodemd
nyAlkah/Artya endoszk pos k@pe (B), nyomb@lfek@lydeszk pos k@dpe (C). High grade non-
Hodgkin lymphoma endoszk pos k@pe kutya vastagbel Glen

13
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4. AEbraNye cs heges sz k let@nek ballonos tAg tAsa kutyAban
Peptikus sz klet endoszk pos k@pe (vastag nyl) (A). A sz kletbe vezetett, felfogt
ballonkat@ter (ny Ihegy) (B). A beavatkozAEs ut/Arilagot (vastag feh@r ny 1) (C)

5. AEbraldegen tAErgy kutya gyomr Aban
M anyag kAEv@skanA endoszk pos k@pe fiata n@metjunAgyomrAnak fundusi rdsz@ben
(vastag ny I) (A). Az elt/Evol tott kan/E (B)

Az ut bbi n@hAny @vbenr- a humAn orvostudomAnyhoz hasonl an- az Allatorvos-
tudomZnyban is egyre nagyobb jelentsdget tulgjdontunk az enteralis tAplAHAsnak szAEMoS
betegsdg eset@ben. Kedvez eredm@nyekr| szZEmolnak be egyes szerzk a nasojgunais
tApszonda akalmazAsAval kapcsolatban mind az empemind a kutya hasnyAmirigy-
gyulladAEsAnak kezel@s@ben (Bodoky et a., 1991; Adods Buffington, 1992; Ledeboer et d.,
1998; Qin et al., 2002; 2003). A jgunumba helyezett tApszonda lehetsdget teremt a
duodenopancreaticus mechanizmusok Athidal AsAra, BalEa hasnyAmirigy aapszekrdci ja,
azaz nyugalmi Allapota Orhet €. Az id ben megkezdett, megfeld tApszerrd v@gzett
folyamatos jeundis tAplAHAs fenntartjia a bdifategrit/AEsAt, abszorpci s kdpessdgdt s
motilitAEs/At, valamint biztostja a b@Ifl ra eg@spe® egyensodyAt. Ezzel megelzi a kAros
bakteri AHis transzlokZci t Js ebeg ti a pancreatitis gyorsabb, gyakran az Jletet \esz@lyeztet

14
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szv dm@nyekt| mentes lezajl AsAt (Bodoky et al., 1991; Hars/Amsti al., 1991; Ol4h et d.,
2002; Qin et a., 2002; 2003).

6. AbraPEG be ltet@snek |GpDsei kutyAban

PEG szett (A). Jobb oldali fektet@dsben az endoszk pot a gyomorig vezetve felfogjuk annak
regdt (B). A bal oldali bordav mgtt egy vastag over the needle kat@terrel gyomorpunkci t
vdgz nk (C). A t t kihozzva a katdteren At bevezetj k a fonalat (D)melyet az endoszk p
munkacsatorn/ Aba vezetett fogval a gyomorban meggadunk (E) @s a nyel csvn At
kihoezunk a beteg sz An (F). A fondat a tApszomdgyes rdszdn | Athat hurokraestj k (G).

A fonalat a gyomorba vezetett katdteren At visszalkmik, gy a tApszonda a hegyes vidg@vel
perforAlja a gyomorfalat @s a hasfaat a punkci he/@n. A tApszonda k nnyebb kihozAsa
@rdek@ben szik@vel bmetsz@st gjthet nk (H). A gyomorszond/At a brh z r gz tj k a szettben

| that gyorscsatlakoz kkal, majd a betegre gall@rthelyez nk @s @bresztj k. A gyomorszond At
cs hA k tszerrel vddhetj k (1)

Az enteralis tApl Al As sz/Emos formA At dolgozt@k skkeresen akamazzAk kutyAkban
is, gy tbb szakcikkben foglalkoznak a nasooesophagealis, nasogastricus, percutan
oesophagedlis, gastricus @s jgunalis tApszonda séiszi, fluoroszk pos @s endoszk pos odon
trtdn levezet@s@dvel (Waddel @s Michel, 1998; Marks 2010)A nasojgunalis tAEpszonda
endoszk ppal t rtdn  levezet@dsdt kuty Aban ellsdnt a mi munkacsoportunk rtale az Allatorvosi
szakirodalomban (PApa et al., 2009). Jllehet ez am dszer nagy szak@rtelmet k vAEN, @s csak
teljes anaesthesi Aban vdgezhet jelent s € nye a percutan jgunalis tApszondAkkal szemben,

15



