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az allatorvostudoményok kandidatusa

Amiéta JENNER felfedezte az emberi himl§ elleni oltast, de féleg amiéta
PASTEUR elvégezte els§ immunizalé kisérleteit csokkent virulenciaji lépfene-
torzsével, megindult a fert6z8 betegségek megeldzését célzé oltasi médszerek
kidolgozdsa. BEBRING munkassiga pedig megvetette a szérumterapia alap-
jait és a fertdz6 betegségek egész soranal valt lehetségessé magas értékil vér-
savok felhasznalasaval nemcsak a betegség megelézése, hanem gyégyitasa is.

A szazadfordulé 6ta egyre tobb oltéanyag késziilt allatgyégyaszati célra is.

Az oltasok nagy kozegészségiigyi és allategészségiigyi jelentGsége miatt,
minden orszag valamely hozzaért§ intézménnyel hivatalosan ellendrizteti az
oltéanyagokat.

Hazankban az allatgyégyaszati oltéanyagok mar hosszi id§ 6ta allami
ellenérzés alatt allnak. Az oltéanyagok allami ellen6rzésérdl elészor az allat-
egészségiigyrdl sz6l6 1888. évi torvényben taldlunk rendelkezést. Kezdetben
az Allatorvosi Féiskola Bakteriolégiai Intézete, majd késébb az Orszagos
Allategészségiigyi Intézet végezte az olté- és korjelzé anyagok dllami ellendrzé
vizsgélatat.

A masodik vilaghdborit kévetden igen sok fert6zd betegség jarvanyos
formaban terjedt el hazankban. Ezek felszamolasahoz, a tobbi kozott, igen
sok oltéanyagra is sziikség volt. KésGbb a mezdgazdasag szocialista atszerve-
zése, a nagyiizemi allattenyésztés kialakuléasa 1ij feladatok elé allitotta a ma-
gyar allategészségiigyi szolgalatot és még inkabb az oltéanyagtermelést. A tu-
doméany és technika soha nem latott iitemii fejlédése az immunprophy-
laxis és a terapia teriiletén a hazai oltéanyagtermelésben is éreztette joté-
kony hatasat és tébb, korabban még nem ismert oltéanyag elSallitasat
kezdték meg.

Az 4j és régi oltéanyagok nagy mennyiségii termelése, a megel6z8 oltasi
eljarasok széles korii bevezetése, a legjelentdsebb oltéanyagok ingyenessé tétele
az allattartok szdmara, természetszeriileg az oltéanyagok irant tamasztott
mindségi kovetelmények fokoziodasat is maga utan vonta. Ez tette sziikségessé
onéllé oltéanyagellendrzé intézet létrehozasat. Az intézet megszervezésére
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megbizast kaptam és az, Allatgyégyaszati Oltéanyagellen6rzé Intézet néven
1952. auguszts 1-én meg is kezdte mikodését.

Az intézet rutinmunkéaja az olté- és kérjelzd anyagok sterilitdsanak, artal-
matlansaganak és hatékonysaginak az ellendrzése; kutatémunkéija pedig
elsésorban 1j kiprébalasi és j oltasi eljarasok kidolgozasara iranyult. Kisér-
leti munkam, dolgozataim beilleszkednek az intézet feladatkorébe, lényegé-
ben harom virusos betegség: a kutyak fert§z6 majgyulladasa, a sertéspestis
és a szarvasmarha virusos hasmenése témakorébe sorolhatok. Téziseimben az
elmilt 20 év alatt elért eredményeimet foglalom &ssze.

Az oltéanyagok artalmatlansaganak és hatékonysaganak ellendrzése
jorészt biolégiai moédszerrel, kisérleti allatoltassal térténik. Lehetdleg azon
az allatfajon probaljuk ki az oltéanyagokat, amelyen az felhasznalasra keriil.
Bar e biolégiai értékmérés kitiing tajékoztaté eredményt nyujt, finomabb
kvantitativ vizsgélatra mégsem alkalmas, minthogy az eredmények nem
egyontetiiek, amellett nehezen reprodukalhaték. A hibak elsdsorban a kisér-
leti allatok egyedi, illetve 6rokletesen eltérd érzékenységébdl, masrészt a val-
toz6 kisérleti koriilményekbdl adédnak. Kétségtelen, hogy standardnak tekin-
heté készitmény parhuzamos kiprébalasaval, ismert értékii fert6z8 anyag
hasznélataval és a kisérleti allatok szdmanak névelésével egyenletesebb ered-
ményhez lehet jutni, de a biolégiai értékmérésbdl szarmazé hibdk még igy
sem sziintethet6k meg. Ezenkiviil e biolégiai eljaras draga és hosszadalmas is.
Erthetd ezért az a torekvésiink, hogy egyes oltéanyagok biolégiai értékmérését
gyors, oles6, amellett j6l reprodukélhaté, egzaktabb eredményt nyijté eljaras-
sal helyettesitsiik.

1957-ben kezdtem meg a szovettenyésztési médszereket alkalmazni az
oltéanyagok ellendrzésében. A szovettenyészetek ugyanis némely virusok
cytopathogén hatésa folytan alkalmasnak bizonyultak él§virusvakcinak infek-
tiv titerének a meghatarozaséara és mivel e sejtkérosito hatast specifikus savék
kézombositeni tudjik, szérumok értékmérésére is felhasznalhatok. Alkalmas-
nak bizonyult e médszer attenualt élvirus-vakeina elgallitasara, valamint a
nagy mennyiségbhen elszaporitott virustenyészet, antigénként, immunsavék
termelésére is.

Modell-kisérletként megkiséreltem a kutydk fertoz6 mdajgyulladisinak, a
Rubarth-féle betegségnek virusat egyrétegii sejttenyészetben elszaporitani.
Tévolabbi célom az volt, hogy egyrészt a szovetvirus felhasznéalasaval a keres-
kedésbeli, fert6z8 majgyulladas elleni szérum hatékonysaganak ellenfrzésére
14j médszert dolgozzak ki, masrészt megfelelGen szeliditett virustorzset kisé-
reljek meg elGallitani, aktiv immunizalas céljara.

Kisérleteimbél megéllapitottam, hogy a Rubarth-kér virusa sertésvese-
szovettenyészetben is elszaporodik, de szévetkéarosodast nem okoz. Kutyavese-
szovettenyészetben a virus elszaporodik és a hamsejtekben cytopathogén
hatast fejt ki. A specifikus savé kézémbisiti a virus cytopathogén hatésat.
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Ugyanezeket a vizsgalatokat elvégeztem az Aujeszky-féle betegség viru-
saval is. Szamos kisérlet sordn bebizonyosodott, hogy a préba specifikus és
jol reprodukalhaté. A szovettenyészetben alkalmazott viruskézombositési
prébaval parhuzamosan elvégeztem az elSiras szerinti allatoltasokat is. Mivel
az allatoltasok csupéan hozzavet8legesen tajékoztatnak a szérumok értékérdl
és az egyes szérumok titere kozotti kisebb kiilonbségek megallapitasat nem te-
szik lehet6vé, erre a célra a szovettenyészetben végzett virusneutralizaciés
probat kezdtem felhasznalni.

A szovettenyészetben végzett viruskozombositési préba alkalmas méd-
szernek bizonyult mindazoknak a virusellenes szérumoknak az értékmérésére,
amelyek termeléséhez felhasznalt virusnak cytopathogén hatasa van. A méd-
szert rutin vizsgéalatainkba bevezettiik és azéta sikeresen alkalmazzuk.

A szbvettenyészetek széles korii felhasznalasaval, a virusok behaté tanul-
manyozasaval egyidejiileg megallapitast nyert az is, hogy a szovettenyésze-
tekben latens, inapparens virusfert6zések igen gyakoriak. Virusok lehetnek
jelen a szévettenyészetekben anélkiil, hogy a sejteket kirositaniak, maskor
viszont kiilonb6z8 szervekbél készitett primer szovettenyészetekben az dgens
jelenléte a spontan, minden fertdzés nélkiil bekdvetkezé cytopathogén hatas
alapjan felismerhetd.

Az allati megbetegedéseket okozé virusok kutatisaban hazankban elsé-
ként sikeriilt ilyen megallapitast tennem. 1962-ben szimoltam be ugyanis
arrél, hogy 2 hénapos, egészségesnek latszé kolyokkutya tripszinezett egy-
rétegii vesesejttenyészetébdl spontan destrukciét okozé cytopathogén dgenst
izolaltam, amely sziirhetd és kutyavese-szovettenyészetben tovabbtenyészt-
het8 volt. Fert8zési kisérletekkel és virusneutralizaciés préobakkal végzett
meghatarozas soran az izolalt dgens a Rubdrth-féle betegség virusanak bizo-
nyult.

Az azéta eltelt id6ben szamos hazai és kiilf6ldi kozlés jelent meg a primer
szovettenyészetek latens virusos fertdzottségének gyakori eléfordulasardl.

A szdvettenyészetek, elsGsorban a primer sejttenyészetek inapparens
virusfert8zottsége nemcsak a viruskutatisban, a virusok meghatéarozasaban
okoz zavart, hanem megneheziti az él§virus-vakcinik termelését és ellendr-
zését is. Kétségtelen, hogy a primer sejttenyészetek eldallitasa és alkalmazéasa a
legegyszeriibb és a leggazdasagosabb, tovibba ezek a legérzékenyebbek a leg-
kiilonbsz6bb virusok irdnt, mégis vakcina, féleg élévirus-vakcina termeléséhez
valé felhasznalasuk nem ajanlatos, s6t veszélyes a mar emlitett gyakori virusos
fert8zottség miatt. Megbizhaté, virusos és egyéb fert6z6 agenssel valé szeny-
nyezettségtdl mentes primer szévettenyészetet csak gy lehet nyerni és aggély
nélkiil viruskutatashoz, vakcinatermeléshez felhasznalni, ha azt SPF allatok
szerveibél allitjak el6. Amig megbizhaté SPF alloményok kialakitasa lehetdvé
nem valik, nem ajanlatos primer sejttenyészeteket virusok meghatarozasihoz
vagy oltéanyag termeléshez hasznalni.
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A kutyak fert6z6 majgyulladasdnak virusaval végzett vizsgalataimnak
tovabbi célja megfeleld aktiv immunizalasi eljaras kidolgozasa volt. Vizsgaltam
a sertés- és a kutyavese-szovettenyészethez adaptalt és sorozatos szdvetpasz-
szazson atvitt Rubarth-virus és a primer vesesejttenyészetbél izolalt virus
immunogén tulajdonsagat. Kiilonésen ez utébbi bizonyult igen j6 immunogén
hatastinak és csokkent virulenciajunak. Kisérleteimbdl kitlint azonban az is,
hogy e virustérzs nem teljesen artalmatlan, ezért olt6anyag-termeléshez nem
javasoltam.

Intézetiinknek hosszi ideig egyik legfontosabb feladata volt a sertés-
pestis elleni oltéanyagok ellenérzd vizsgalata. Igy a kristalyibolya vakeina
artalmatlansagi, de féleg hatékonysagi vizsgilata soran sok értékes megfi-
gyelést tettiink és sok hasznos tapasztalatot gyijtottiink.

A kristalyibolya-vakecina artalmatlansaganak ellendrzése soran felme-
riilt az a kérdés, hogy a vakcina a vele oltott sertésekben okoz-e sertéspestisre
utalé kérbonctani elvaltozasokat, és ha igen, van-e megbetegit§ hatasa a koér-
bonctani elvaltozasokat mutaté sertések vérének.

E kérdések tisztazasara végzett vizsgalatokkal sikeriilt megallapitanom,
hogy a kristalyibolya-vakeinaval oltott sertések egy részében az oltéanyagban
foglalt szaporodasra nem képes virus hatasara is jelentkeznek csekély kiterje-
désben ugyanolyan kéros elvaltozasok, mint amilyenek a sertéspestis-esetek-
ben el6fordulnak (infarctusok a lépben, vérzések). Az ilyen sertések klinikailag
egészségesnek mutatkoznak, és vériikkel sem sertéspestis irant fogékony siildé-
ket, sem nem immunizalt kocik szopés malacait megbetegiteni, sem immuni-
zalni nem lehet, azok sertéspestis irant fogékonyak maradnak. A kristaly-
ibolya-vakcina alkalmazasa tehit diagnosztikai nehézségeket is tamasztott.
Az oltas utéan kb. 2 héten beliil valami okbdl boncolasra keriil8 allatok esetében
nagy 6vatossagra volt sziikség a sertéspestisre utalé elvaltozasok értelmezé-
sében.

Kozlésemig, az igen nagy szamu kiilféldi és hazai irodalomban hasonlé
megallapitas nem jelent meg. Kevéssel késGbb PoTEL megerdsitette megélla-
pitdsomat, 6 a kézponti idegrendszerben talalt sertéspestisre utalé kérbonctani,
illetve, kérszovettani elvaltozasokat kristalyibolya vakcindval oltott serté-
sekben.

A szovettenyésztés elterjedése a sertéspestis-kutatiasban is eldrehaladast
jelentett. Szdmos kutaté igyekezett a sertéspestisvirust kiilonbz6 szévetekben
elszaporitani. A kutatdsok sikerét gatolta az a tény, hogy a sertéspestisvirus
ugyan elszaporodik a szovettenyészetben, de nincs cytopathogén hatasa.
Tébben ezért kozvetett uton igyekeztek e célt elérni.

GILLESPIE és munkatarsainak 1960-ban sikeriilt egy olyan sertéspestis-
virus-torzset talalni, amely, kozlésiik szerint, sertésvese-tenyészetben cyto-
pathogén hatast fejt ki, és ez a hatas immunsavéval neutralizalhaté. E virus-
torzzsel végzett neutraliziciés probat alkalmasnak talaltik a sertéspestis
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elleni immunités kimutatasara. E sikeres eredmények miatt érdemesnek lat-
szott e virustorzset megvizsgalni.

A vizsgalatok célja az volt, hogy a cytopathogén torzzsel végzett virus-
neutraliziciés prébat sertéspestisszérumok értékmérésére haszniljuk fel.
Sajnos évekig tarté vizsgilataim eredménytelenek maradtak, a legkiilonbo-
z8bb tapfolyadékok, savék, tenyészetek alkalmazasival sem sikeriilt e torzs-
zsel cytopathogén hatast elérni.

A kutaték mar régen torekszenek arra, hogy valamely betegség ellen a
kérokozéval rokon, de csak mas allatfajt megbetegits torzzsel védekezzenek.
Méltan keltett nagy érdeklédést ezért BECKENHAUER és munkatarsainak 1961-
ben megjelent kézleménye, amelyben sikeres sertéspestis elleni immunizalési
kisérletekrdl szamoltak be az Oregon C,,V borjidiarrhoea (VD)-virustorzzsel.

E kozlemény megjelenése 6ta szamos kutaté foglalkozott a két virus-
torzs kozotti antigénrokonsag kérdésével, tovabba a sertéspestis elleni immu-
nizalas lehet8ségével.

A kiilfoldi kézlemények hataséra sziikségesnek latszott e kérdés behatobb
vizsgalata.

A torzset borjiembryévese-szovettenyészetben szaporitottuk el, majd
megkiséreltiik a sertések immunizaldsat. Sertés immunizélasi kisérleteim nem
vezettek eredményre. Vizsgaltam, hogy magas értékii, borjidiarrhoea elleni
szérum megvédi-e a sertéseket az egyidejiileg oltott sertéspestisvirussal szem-
ben, tovabba hogy a magas értékii sertéspestisszérum megvédi-e a borjakat
az egyidejiileg befecskendezett VD-virussal szemben. Megallapitottam, hogy a
hyperimmun szérumok csak a homolég virussal szemben védik meg a vele
oltott sertést, illetve borjit. Védési kisérleteimmel tehit nem tudtam antigén-
rokonsédgot kimutatni a sertéspestis és a borjudiarrhoea virusa kozott.

A toviabbiakban megkiséreltem szerolégiai rokonsigot kimutatni a két
virustorzs kozott. Megkiséreltem a sertéspestis elleni szérumok értékmérését
az Oregon C,,V virustorzs neutralizalasaval. Kisérleteim sikerrel jartak és
igazoltdk kiilfoldi szerzdk megallapitasait, hogy a sertéspestisvirus és az
Oregon,,V borjidiarrhoea-virustorzs kozott antigénszerkezetbeli rokonsag van,
A kereskedésbeli sertéspestisszérum magas titerben neutralizilja az Oregon
virust. E médszer jol kiegésziti a szérumok értékérél csupan hozzavetélegesen
tajékoztaté sertésvédési kisérleteket.

Az intenziv allattartas, a szarvasmarha-illomanyokban, elsgsorban a
borjinevel§kben is felszinre hozott egy sor olyan betegséget, amelyek ezideig
nem okoztak nagyobb gondot. A rossz tartasi és takarmanyozasi koriilmények
okozta betegségeken kiviil, fert8z6 betegségek, f6leg kiilonb6zd virusok okozta
bantalmak is jelentkeztek.

Egyik, kiilfoldén és hazankban is legsilyosabb karokat el6idézd kér-
okozé a szarvasmarha virusos hasmenésének virusa.

Sertéspestises kisérleteimben dolgoztam a virusos hasmenés két prototipus
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virustorzsével;a cytopathogén Oregon C,,V és a virulens, nem cytopathogén NY,
birtokomban volt. A két virustorzzsel szerzett laboratériumi tapasztalataimat
megkiséreltem hasznositani a szarvasmarha-tenyésztéshen egyre mnagyobb
karokat okozo betegség elleni védekezésben, és munkatarsaimmal specifikus
védekezési eljarast dolgoztunk ki e betegség ellen.

Elsé lépésként magas értékii hyperimmun szérumot allitottunk eld.
A szérum értékmérését szovettenyészetben viruskézombositési probaval vé-
geztiik. A szérum gyakorlati kiprébalasa el6tt e prébat borjiavédési vizsgalat-
tal ellendriztiik. Tisztdztuk az osszefiiggést a szérum neutralizalé titere és
védbhatasa kozott.

A szérumot a gyakorlatban nagyszami allaton is kiprébaltuk, és a ka-
pott eredmények alapjan beteg allatok gyoégyitisara és erds fertzésnek kitett
allatok kezelésére javasoltuk.

A szérum bevéltotta a hozzafiizétt reményeket, de természetesen a
betegség felszamolasira nem volt alkalmas. Ezért mar a szérum termelésével
egyidejiileg megkezdtiik kisérleteinket megfeleld aktiv immunizalé eljaras,
jo antigénhatasi vakcina elGallitasara,megfeleld,tartés védettség kialakitasara.

Az Oregon C,,V virustorzs virulenciajat szovet- és kozbeiktatott allat-
passzazsokkal sikeriilt oly mértékben szeliditeniink, hogy az a borjak szaméra
artalmatlanna valt, de ugyanakkor j6l immunizalt.

A betegség irant fogékony borjak oltasaval meggyézddtink a vakcina-
torzs artalmatlansagarl. Megallapitottuk, hogy az oltott borjak tiritik ugyan
a virust, de ez a virus az oltottakkal egyiitt tartott kontroll illatokat nem
betegiti meg. Az oltott allatokban ritkan el6fordulé oltasi reakeié nagyon
enyhe.

Laboratériumi kisérletekben vizsgaltuk az immunitas kialakulasat és
tartéssagat, valamint a neutralizdlé ellenanyagok megjelenését és titerét.
Miutan megallapitottuk, hogy a liofilizalt vakcinaval 4—6 heti id6kozben két
izben oltott allatok nemesak a természetes, hanem az igen massziv mestersé-
ges fert6zésnek is ellenallnak, harom allami gazdasdgban sok szaz allaton a
gyakorlatban is kiprébaltuk.

Ezekben a gazdasdgokban sikeriilt a betegség kartételét nagymértékben
csokkenteniink, nemesak azaltal, hogy az immunizalé oltasban részesiilt alla-
toknak csak igen kis szazaléka betegedett meg, hanem azaltal is, hogy az oltott
és oltatlan allatok silygyarapodasa kozott is szembetiiné kiilonbség mutat-
kozott.

Vakcinankat kezdetben primer borjiembryévese-sejttenyészetben alli-
tottuk eld. A tomegtermelés meginditasa eldtt azonban megkiséreltiilk ezt
az attenualt, igen j6 antigénhatasd virustorzset a Markovits— Vékes-féle
diploid borjdvese-, illetve heresejtvonal tenyészetében elszaporitani. Egyre
tobb szakember tartja ugyanis aggilyosnak az élévirus-vakeinak termelését
primer sejttenyészetekben.
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Jelenleg a diploid sejttorzseket tartjak a legalkalmasabbaknak é16-
virus-vakeinak el8allitdsdhoz. E sejtvonalak kromoszéma-szidma ugyanis
allando, virusérzékenységiilk megegyezik a kiindulasi primer tenyészetével és
nincs malignus morfolégiai jellegiik.

A diploid sejtvonalon elszaporitott virustdrzs titerét, immunizaléképes-
ségét és artalmatlansagit igen gondosan megvizsgiltuk a laboratériumban,
majd a gyakorlatban végzett t6bb szaz kisérleti allatoltas utdn meggy8z8dtiink
arrdl, hogy a torzs megtartotta eredeti tulajdonsagait.

A vizsgalatok befejezése utan adtuk at a toérzset a Phylaxianak olté-
anyag-termelésre. A vakeina ,,Védévac™ néven keriil forgalomba és ez az elsé
magyar él§virus-vakcina, amelyet diploid sejtvonalon illitanak el§.
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