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BEVEZETES

1. BEVEZETES

Az angolul igen talaloan "gentle giant"-nak nevezett maine
coon macskafajta (1-1. kép) létszama Magyarorszagon 5-
6000-re tehetd, igy hazankban az egyik legnagyobb
egyedszammal jelenlévo fajta a brit rovidszori fajta mellett.
Bar nem tartozik a legdragabb macskafajtdk kozé egy-egy
tenyészallat beszerzési ara igy is meghaladja a 240000 Ft-ot.!

Nemcsak hazankban, de a kiilfoldi orszagokban is nagy
népszeriiségnek orvendd fajta. Igy érthetd, hogy kiilfoldon
tobb kutatds is foglalkozott betegségeivel, 6roklddo

rendellenességeivel. Hozzavet6leg 33 gén 50 olyan mutaciot

1-1. kép Maine coon kolyok
forras:http://allatmania.hu/angelis-

coons-cherry-cherry- hazimacska fajban [LYONS, 2010]. Ilyen 6rokl6d6 betegségek

tartalmaz, amely egészségiigyi problémakat okozhat a

példaul a progressziv retina atrophia (PRA), polycisztas vese
betegség (PKD), haemophilia, és a feline hipertrofias kardiomiopdtia (FHCM) is. A genetikai
mutaciok vizsgalatira legegyszerlibben szdjnyalkahartya mintabdl izolalt DNS-t hasznadlnak. A
genetikai vizsgalatok segitségével az egyed genotipusat is megismerhetjiik adott mutaciora

nézve, ami nagyban segitheti a tenyésztéi munkat.

Ennek jegyében terveztik meg a kutatast a tenyésztok, illetve tulajdonosok bevonasaval,
melyhez hasonl6é hazankban eddig nem tortént. Egy kérddives felmérés segitségével kideriilt,
hogy a feline hipertrofids kardiomiopatiat az egyik leggyakoribb problémanak tartjdk a maine
coon fajtat tartok és tenyésztok, egyéb szaporodasbioldgiai ¢és immunrendszert érintd

megbetegedések mellett.

Tenyésztési szempontbol a hordozd egyedek megitélése, és ezen tenyészegyedek tovabbi
tenyésztésbe tartdsa meggondolandd. A tenyésztéi dontések hatterében gyakorta mas
megfontolasok is €érvényesiilnek, ugyanakkor a genetikai vizsgéalatok eredményeinek ismerete

alapfeltétele a tudatos tenyésztdi munkénak. A kutatasban résztvevok csak remélik, hogy

! Ivartalanitott példanyok mar atlagosan 110000 Ft-os aron beszerezhetok.



BEVEZETES

munkdjukkal hozzajarulhatnak az okszerl tenyésztési cél, egy egészséges, hordoz6 egyedektdl

mentes allomany kialakitasdhoz.
1.1. CELKITUZES

A kisérletek megtervezésénél célul tiztiik ki a hazai maine coon alloméany DNS biobankjanak a

1étrehozasat, mellyel a késobbi genetikai kutatdsok megkonnyitését és felgyorsitasat terveztiik.

A dolgozatban egyrészt szeretném a biobank eddigi alloméanyanak alapstatisztikai jellemzdit
ismertetni, masrészt a DNS biobank alapjan a maine coon fajtat érinté MYBPC3 génmutacio
populacio szintli el6fordulasat felmérni. Mivel a hazai populaciorol kevés szakcikk jelent meg, a
populaciés szintli felmérés alapvetd fontossagu lehet a magyarorszagi maine coon allomany

egészségének megdrzésében.
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2. IRODALMI ATTEKINTES

2.1. A MANE COON FAJTA

2.1.1. A fajta kialakulasanak torténete

A maine coon nemcsak arrol nevezetes, hogy
Amerika legrégebbi és legnagyobb létszamu
fajtajja, hanem a legnagyobb termettel

rendelkezd is.

Mar Maine 4llam megalakuldsakor is
megtaldlhatd volt ezen a teriileten, ¢és

nemegyszer Ossze is tévesztették az dshonos

mosémedvével, mert kiilsejiik, cirmos

2-1. kép. A maine coon cirmos (tabby) szinvaltozata

mintazatuk, lompos farkuk és : A S
forras: http://macskak dormi.mindenkilapja.hu

vadaszmodszereik is hasonlitanak.

Nem tudunk sokat a fajta eredetérdl, viszont sok legenda alakult ki rola. Az egyik elképzelés
szerint egy vadmacska és egy mosomedve (angolul: Zacoon) keresztezésével alakult ki mindegy
300 évvel ezelétt. Ez a kialakulds természetesen biologiailag nem lehetséges. Egy masik
elképzelés szerint a helybeli elvadult hazimacskdk, és az eurdpai telepesek altal Amerikaba
bevitt angoramacskak keresztezésébdl szarmazik. Az angoéramacskdk pedig ugy keriiltek
Amerikaba, hogy az oda haj6z6 tengerészek vitték magukkal, hogy a macskak a gabona miatt a
hajon elszaporodo patkanyokat kiirtsak. Megint masik elképzelés szerint a fajta a vikingekkel

érkez6 norvég erdei macskaktol szarmazik.

A New York-i macskakiallitaison mar 1860-ban bemutattak a fajtat, 1861-ben térzskonyvezték és
1895-ben a Madison Square Gardenben rendezett kiallitason nagydijat (Amerikai Grand Prix)
kapott. Népszerlisége azonban a perzsa macskdk behozatala utan csokkent az Egyesiilt
Allamokban, és csak 1950 tajékan kezdett ismét novekedni. 1976-ban a fajta hivatalos elismerést

nyert az Amerikai Egyesiilt Allamokban majd a vilag minden tajan is [TAYLOR, 1992].

Eurodpai térhoditasdhoz is kapcsolodnak torténetek. Miszerint tigy keriilt be a fajta Eurdopaba,
hogy La Fayette marki, mikor visszatért az amerikai fiiggetlenségi hadborubdl, hozott magéaval

egy maine coon-part, és ezeket Marie Antoinette kiralyndnek ajandékozta. Amikor a kiralyndnek

6
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a forradalom alatt menekiilnie kellett, akkor tigy intézkedett, hogy valamennyi allatot enged;jék
szabadon a kastélyhoz tartoz6 erdében. Az elkényeztetett, elpuhult macskak koziil a legenda

szerint pedig csak a maine coonok maradtak éltben [SZINAK, 1989].

2.1.2. A fajta jellemzése

E macskafajta természetére a kedvesség, Onallésag és szabadsagszeretet, kiilsejére pedig

egyértelmiien a szépség jellemzo.

Bundgja fényes, selymes és vizallo, — nem hasonlit
egyetlen mas fajtdhoz sem — hosszabb a haséan, és a
hats6 labakon, hogy védje a nedvességtdl, és a hotol,
rovidebb a haton €s a nyakon, hogy ne gubancolja 6ssze
az aljndvényzet. A bunda selymes, esése egyenletes,
kezelést alig igényel. Hosszl, bozontos farka van,
melyet maga koré tud csavarni, hossza a testhosszal

azonos, tovénél széles, a vége tompa és itt a szor

legyezdszert.
2-2. kép. Maine coon voros cirmos
forrds TP //V?lZiwg\;,.EI;l/ll?llz\l?Et(?OONS.EOLDAL. A fiilek nagyok, egymastol tavol esnek, meglehetsen
HU magasan tlizottek, szérrel gazdagon boritottak. A mancs

nagy, kerek, pamacsos, a talppdrna szine megegyezik a szor szinével. Az orr rovid, ¢k alaku, az

orrtiikor rozsaszin. A szem nagy, Kissé ferdén metszett, tavol iilo.

A kandurok testtomege altalaban 8-9 kg, de elérhetik akar a 10-12 kg-ot is, a ndstényeké
atlagosan 6-8 kg. Késonérd fajta, teljes méretét 3-5 éves kordra éri el, jatékos természete viszont

egeész €letében jellemzi. Szelid, kedves ,,0ri4s” angyali természettel megaldva.

Minden szinben ¢€s szinkombindcidban tenyésztik, kivéve a csokolddébarnat, lilat és a sziami
jellegli mintazatot [BAsS, 1983; BEANE, 1979; EMINHIZER, 1970; EMINHIZER, 1967; GEBHARDT,
1991; HANSEN, 1976;HoLBY, 1988; HORNIDGE, 1991; JACOBERGER, 1995; MAGGITTI, 1987,

MALESKY, 1987; MARTINKE, 1969; RICH, 1956; STANISLOW, 1985; YOUNG ES MTSAI, 1991].
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A FIFe? altal megalkotott besorolasi rendszer az EMS? alapjén a fajta EMS kodja: MCO

[HTTP://WWW.MACSKAEGYESULET.HU/SZABALYZATOK/EMS-KODOK#FAJTAKOD].

A Macskamania Magyar Macska Egyesiilet adatai alapjan a hazai allomany nagysaga 5-6000
egyedre tehetd.

2.2. FELINE HIPERTROFIAS KARDIOMIOPATIA

KITTLESON és munkatarsai mar 1999-ben feline hipertrophids kardiomiopdtiat * irtak le egy

amerikai maine coon macska csaladban.

2.2.1. A betegség altalanos leirasa

A mas néven szivizom elfajulasként is emlegetett betegség macskaban is eléfordul csakiigy mint

emberben, kutydban, aranyhorcsogben.

Az emberekben a betegség kialakulhat kezeletlen magas vérnyomas kovetkezményeként, illetve
genetikai mutdciok hatasara is. Human vonatkozasban tobb mint 200 féle mutacié okozhat

szivizom elfajuldst.

A hazimacska fajban eléforduld

teline hipertrofids egészséges SZiv hipertréfias cardiomyopathia
kardiomiopatia (FHCM)
ugyancsak a szivkamra
megvastagodasat  jelenti, a

l

‘, \ szivizom

elfajulas

kiilonbség azonban az, hogy mig
emberben a sziv mérete is megnd

addig a hazimacska fajban a sziv

silya valtozik csak oly modon,  jobb kamra bal kamra

hogy a kamra fala befelé ) . . L
2-1. abra Hipertrofias kardiomiopatia

vastagszik, igy a sziv lumene
(forras: WARE htttp://maxshouse.com nyoman)
csokken. Ezt a megvaltozas

szemlélteti a 2-1. abra.

2 FIFe = Federation Internationale Feline
* EMS =Easy Mind System
*feline hipertréphids kardiomiopdtia roviditése. fHCM
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A betegség barmely életkorban felléphet. Korai szakaszaban a sziv megduzzad, és gyulladtta
valik. Bevérzések keletkeznek a szivizomban. Ezek a hirtelen valtozasok rendkiviil igénybe

veszik a szivet, €s akut szivszélhlidést vagy hirtelen szivhalalt okozhatnak.

A kozEéps6 szakaszban a sziv megnagyobbodott allapotban van, a szivben egyes helyeken az
izmot hegszovet, vagy mas rugalmas szovet valtja fel. Igy a sziv pumpakénti mitkodése kevésbé
hatékonnya valik, és ezt azzal igyekszik kiegyensulyozni, hogy még tovabb novekszik. Ez az

allapot 6-7 éves macskakban a leggyakoribb.

A végso szakaszban a szivizom-elfajulas fokozodik, baloldali szivszélhiidés 1ép fel, majd ezt
koveti a jobboldali szivszélhiidés. A szivizom megvastagoddsa a szivkamrdk elégtelen
feltoltédéséhez, a sziv pumpaként valdo milkddésének zavardhoz és szabdlytalan szivritmus
kialakulasdhoz vezet. Ezek eredményeképp nehézlégzés 1ép fel, a tiiddben ¢és hasiiregben
folyadék halmozodik fel, vérrogok keletkeznek. Konnyebb esetben levertség és étvagytalansag
jellemzé. A kohogés, mely kutydban példaul szivelégtelenségre utal, macskéba csak ritkan

jellemzé tiinet.

A szivizombetegség  kialakuldsa

gyors, 2-3 hoénap alatt torténik. A

macska nehezen I¢legzik még pihend

helyzetben is. Ul, a nyakat és fejét

elére nyljtja, konyokeét kifelé forditja

¢és igy probal levegdt venni. A labfeje

¢és filei hidegek, jelezve a keringés

Lol

elégtelen voltat. A pulzus gyors, Q-R-5
gyengén tapinthato, liteme 2-2. abra Elektrokardiogram felvétel (EKG)

forras: http://www.revolutionhealth.com/articles/ekg-

szabalytalan, vagy tal lassu. components-and-intervals/zm2308

Mindemellett a macska nem eszik,

gyorsan csOkken a stlya, legyengiil.

Kezelése Osszetett, az allapot eldrehaladtatol fligg. Laboratériumi, EKG és rontgen vizsgalatok
elvégzése ajanlott. A betegség diagnosztizalasakor rendellenes szisztolé hang figyelhetd meg, és

az EKG vizsgalat soran mély Q, illetve negativ T-hullamok jellemzéek (2-2. dbra).”

P hullam: pitvar 6sszehuzdodasa, Q-R-S komplex: kamrak 6sszehuzodasa, T hullam: ellazitasi id6szak


http://www.revolutionhealth.com/articles/ekg-components-and-intervals/zm2308
http://www.revolutionhealth.com/articles/ekg-components-and-intervals/zm2308
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A beteg macskat alacsony so0-, magnézium- ¢és kaliumtartalmu étrenden kell tartani, a keringési
zavar miatt felgyiilemlett folyadékot pedig vizhajtokkal kell eltavolitani. Javasolt a taurin
fokozott bevitele és a mozgas minimalisra csokkentése. A diltizamin és a propananol két olyan
gyogyszer, amelyek csokkentik a szivverés gyakorisagat és a nyomast a szivkamrakban, igy azok

jobb feltoltddést tesznek lehetové.

r1r712 .

macskak, amelyeknek szive 200-nal kevesebbet ver hosszabb ideig maradnak ¢életben mint azok,
amelyeknek 200-nal tobbet ver percenként

[HTTP://WWW.FAMKAT.HU/ORVOS/HEART.HTM].

. I W NH
A macskdkban a betegséget okozhatja taurinhiany (2-3. S/\/ 2
=
, : T . by
abra), illetve genetikai hatteri is lehet. Ugyanakkor a mai HO @)
korszerli macskatapok etetése esetén kizarhatd, hogy a3 sbra. A taurin szerkezeti képlete

betegség taurinhiany miatt alakuljon ki. forras: Wikipedia.org

2.1.2. A betegség genetikai hattere

Mar 1999-ben a fHCM-et irtak le egy amerikai maine coon macska csaladnal, autoszomalis

dominans 6roklédésiinek, teljes penetranciaval (KITTLESON ES MTSAI, 1999).

Maine coon fajtaban 2005-ben irtak le el6szor a HCM-ért felelds genetikai mutéciot, mely az
MYBPC 3-myozinkotd C fehérjét kodolo MYBPC3 gén mutacidja [MEURS ES MTSAI, 2005]. Két
pontmutaciorol (SNP-rél) tudunk ebben a fajtaban: A31P és A74T mutéciokrol. Az elsd esetben

(A31P) a pontmutaciondl citozin van guanin helyett, mig a masodik esetben (A74T) adenin.

A miozinkoté protein C egy miozinhoz kapcsolodo fehérje (MYBPC3 mas néven cMyBPc),
MYBPC3 egy szivben talalhato fehérje izoform, mely kizardlag a szivizomban expresszalodik.
Az izoform fehérje a szivkontrakcido modulalas szabalyozasaban jatszik szerepet. A MYBPC3
foszforilacigjat a cAMP fiiggd proteinkindz (PKA) végzi, mely az adrenerg stimul4cio mellett
kapcsolodik a szivkontrakcid6 modulalasaban [HTTP://EN.WIKIPEDIA.ORG/WIKI/MYOSIN_BINDING_

PROTEIN_C, CARDIAC,HTTP://WWW.GENECARDS.ORG/CGI-BIN/CARDDISP.PL?GENE= MYBPC3]
2.1.3. Francia populacié felmérése

Egy Franciaorszagban [CET ES MTSAI, 2009] késziilt kutatds 96 maine coon fajtaji macskat

vizsgalt. A kutatas az A31P mutacidra nézve heterozigdta egyedekre iranyult. Vizsgaltak, hogy

10
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milyen Gsszefiiggés van az A31P mutaciéra heterozigota egyed és a bal kamrai hipertrofia®,
tovabba a major myocardialis dysfunctio k6zott. A DNS-t szajnyalkahartya mintabol nyerték ki,

majd PCR technika segitségével végezték el a vizsgalatokat.

A kutatas eredményeként megallapitottdk, hogy a vizsgélati alloméanybdl 52 macska negativ a
fenti mutaciora (Homo WT), 38 heterozigodta, illetve 6 egyed homozigota (Homo M) az A31P
muticiora nézve. A heterozigota egyedek 11%-dndl van jelen az LVH, és a Homo WT

csoportbol csak 2%-nal detektalhatd az LVH.

A 96 macskabdl 31 kandur volt, ebbdl 2 ivartalanitott. A ndstények a vizsgalt populacié 67,7%-
at tették ki, ebbdl 5 ivartalanitott és egy ndstény vemhes volt a mintavételkor. A vizsgalt

allomany atlag életkora 2,6+ 2,1 év volt, az atlag testtomegiik 5,1+ 1,4 kg.

Az fHCM-et csak 10 macskanal (7 kandur, 3 néstény) diagnosztizaltak a vizsgalt 96 macskabol.
Ebbe az fHCM-es csoportba (atlag életkoruk 2,6+ 1,5 év, atlag testtomegiik 6,4+ 1,4kg ) tartozo
10 macska koziil 2 kandir a Homo WT csoportba, 4 macska (2 kandur, 2 ndstény) a Homo M
csoportba és 4 macska (3 kandur és 1 ndstény) a Hetero csoportba tartozott. Hairom macskanal (2
a Homo M, és 1 a Hetero csoportbdl) jelentkeztek a betegség tiinetei a vizsgalat ideje alatt. A
harom tiineteket mutaté macska koziil egy a vizsgélat utdn 26 honappal is élt még, mig a masik
kettd koziil az egyik akut szivelégtelenségbe, a masik hirtelen szivhalalba elhullott 15, illetve 17

honappal késébb [CET ES MTSAIL, 2009].

Osszefoglalva a kutatas eredményeit megallapithat6, hogy a betegségre heterozigota macskak is
¢lhetnek fHCM tiinetmentesen hosszll éveken at, azaz a heterozigota statuszbol nem kovetkezik
egyértelmiien, hogy az egyednél kifejlodik a bal kamrai hipertrofia, és a major myocardialis
dysfunctio.

2.1.4. Amerikai populacié felmérése

Egy az Egyesiilt Allamokban végzett kutatis az fHCM és vérplazma NT-proBNP !

crer

35 maine coon fajt4ju macska vett részt a kutatdsban (15 ndstény és 20 kandur), melyek atlag
¢letkora 8 év (7-15 év kozt) volt. A kutatds soran 4 csoportot kiilonitettek el echocardiograph

(ECHO) vizsgalatok alapjan. Ezek: normal (1), kétséges (2), mérsékelten beteg (3), illetve stilyos

tovabbiakban hasznalt rovidités: LVH
Az NT-proBNP a sziv egyik prohormonja, melynek koncentracidja a vérben megndvekszik a bal kamra
tulterhelésekor.

7
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fHCM-es (4) csoport. A normal csoportba (n=8) 4 heterozigdta és 4 vadtipus volt az A31P
mutaciora nézve. A kétséges csoportba tartozo 11 egyedbdl 4 heterozigota és 7 vadtipus kertilt.
A mérsékelt csoportba 3 heterozigdta és 4 vadtipusu egyedet soroltak, tehat 6sszesen 7, mig a
sulyos fHCM-es csoportot alkotdé 9 macskabol 4 heterozigdta és 5 vadtipusti volt az A31P

mutaciora nézve. A kutatas ideje alatt a betegség sulyossdga nem valtozott egyik egyednél sem.

Az ECHO vizsgalat alapjan normal csoportba tartozd 0sszes macska vérplazma NT-proBNP
koncentracioja 0 pmol/l volt (2-1. tablazat). Egy kivétellel a kétséges csoportba tartoz6 egyedek

vérplazma NT-proBNP koncentracidja is
2-1. tablazat. A NT-proBNT Kkonc. vizsgalat eredményei

0 mel/l volt. A mérsékelt fHCM (SINGH ET AL, 2010 nyoman)
csoportban két egyednél tért el a 0 pmol/l-
tol a prohormon vérplazma ! |
o . 1. 2. 3. 4.
koncentracidja, az egyik esetben 38 (h=8) (n=11) (h=7) (n=9)
pmol/l, mig a masik esetben 48 pmol/Il NT-proBNP konc. (pmol/l)
volt a mért koncentraci6. A sulyos 0 0 0 0
fHCM-es  macskaknal a  vizsgalt 0 0 0 0
prohormon szint 0-482 pmol/l -ig terjedt, 0 0 0 0
az atlagérték 45 pmol/I. A sulyos fHCM- 0 0 0 19
es csoport NT-proBNP  vérplazma 0 0 0 5
koncentracidja szignifikdnsan magasabb 0 0 38 282
. p1 . 0 0 48 345

(P<0,0003) mint a tobbi csoportba tartozo
macskdké. Nem  volt szignifikdns 0 0 434

0 482
kiilonbség az NT-proBNP koncentracio

0
kozott a normal, kétséges és mérsékelt

32

fHCM csoport kdzott.

Az eredmények azt jelzik, hogy nincs szignifikans kapcsolat a heterozigdta statusz (A31P
mutaciora nézve) €s az fHCM sulyossaga kozott, valamint az A31P mutacio €s a plazma NT-
proBNP koncentracidja kozott sem [SINGH ES MTSAIL, 2010]. A kutatok arra a kovetkeztetésre

crer

modszert a feline hipertrofias kardiomiopatia diagnosztizalasaban.
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2.1.5. Dan populaci6 felmérése

332 maine coon macska vizsgalatat végezték el Daniaban [GODIKSEN, 2011]. A kutatas adott

ey y

vizsgalatok sordn ECHO és ultrahang vizsgalatokat is végeztek.

A DNS vizsgalatokhoz teljes vért, vagy EDTA-val kezelt vért hasznaltak. Ahol nem volt
lehetéség vérbdl DNS-t izolalni (3%), ott szijnyalkahartya mintabol végezték el a DNS
kinyerést. A tisztitott DNS-t PCR technikéval vizsgaltak tovabb.

A 332 egyedbdl 118 kandur volt, melyek atlag életkora 1,5 év, az atlagos testtomegiik pedig 6 kg
volt. A 214 néstény atlagosan 2 éves volt és 4,4 kg. Harom csoportot alakitottak ki: (1.) fHCM
pozitiv, (2.) negativ és (3.) kétséges.
Az fHCM pozitiv csoportba 21
macska kerilt, ebbdl 14 kandur volt.

Kétségesnek tekintettek 26 macskat

(14 kandur). Negativ csoportba kertilt

W fHCM pozitiv
285 egyed, melybdl 90 volt kandir B fHCM kétséges
fHCM negativ
(2-4. dbra).
Nem volt szignifikdns kiilonbség a
harom csoport életkora  kozott
(P>0,05). A testsuly tekintetében az 2-4. abra. A vizsgalt 332 maine coon fenotipusos eloszlasa

fHCM pozitiv macskadk testtomege
szignifikdnsan nagyobb volt a negativ csoport egyedei testtomegénél (P<0,05), de nem volt

statisztikailag igazolhato kiilonbség a kétséges és az fHCM-es macskak teststilya kozt (P>0,05).

A vizsgélati alloméany (n=332) genotipus vizsgalatdnak eredményeképpen megallapitottak, hogy
18 macska homozigota az A31P muticidra nézve, 89 egyed heterozigota és 225 maine coon a

vadtipusba tartozott.

A kutatas végsé kovetkeztetése, hogy az A31P mutacioé és a feline hipertrofias kardiomiopatia

kapcsolatara alacsony penetrancia jellemz6 fiatal, heterozigota egyedeknél [GODIKSEN, 2011].

13
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2.1.6. Tovabbi allomanyok felmérése

Egy 2010-ben publikalt kutatasban KITTLESON €s munkatarsai a maine coon mellett mas fajtaju
macskakat is bevontak az A31P és A74T mutacidk vizsgalatdba, ahol a két pontmutacid és a

fenotipus kapcsolatat vizsgaltak Németorszagban.

Az A31P pontmutacio, illetve egy masik SNP (A74T) a miozinkétd C3 génen (MYBPC3)
okozhat feline hipertréfias kardiomiopatiat a maine coonoknal. Egyes kutatasok szerint az A31P

mutacio a maine coonok 34%-at érinti vilagszerte [FRIES R. £S MTSAIL, 2008].

WESS és munkatarsai vizsgalati dllomanyaban 83 maine coon fajtaju és 68 egyéb fajtaju macska
(norvég erdei macska, perzsa macska, hazi rovidszoril) vett részt. A kutatas 2 évig folyt (2005.

augusztusatol - 2007. augusztusaig).

A maine coon egyedek tobb

orszagbdl szarmaztak. Az egyes 501
orszagok szerinti megoszlast a 2-5. S

<
. lens: £
dbra szemlélteti. g

=<

%
A kutatdsban vizsgalt macskak &

szlildallomanyéanak szarmazésat is

vizsgaltak. Eszerint a sziildallomany
48,2% (n=80) szarmazott Német-
orszagbol, 21,1% (n=35) az Egyesiilt <
Allamokbél, 8,4% (n=14) Ausztria-
bol, 6% (n=20) Kanadabol, 3,6%
(n=6) Olaszorszagbo6l, 3,0% (n=5) Svédorszagbol, 3,0% (n=5)Svajcbol, 3 egyed az Egyesiilt

2-5. abra. A vizsgalt macskak eloszlasa szarmazasi hely szerint

Kiralysagbol, 2 Lengyelorszagbol, 2 Franciaorszagb6l, 2 Hollandidbdl és 1 egyed
Spanyolorszagbol.

A vizsgalatba vont egyedeket egyrészt fajta szerint két csoportra osztottdk im. maine coon €s az
egyéb fajtak csoportja, masrészt kialakitottak egy egészséges, illetve fHCM-es csoportot is az

ECHO fenotipus vizsgalat alapjan. A fenotipust vizsgaltak ultrahang segitségével is.

A DNS-t vérbdl izolaltdk QIAamp DNA Mini Kit-tel. Az A31P és A74T mutacid vizsgalatat
PCR technikéaval végezték el.

14
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A31P mutaciodt talaltak a maine coonok 22%-nal (n=18), de a vizsgalati allomany egyéb fajtainal
egyaltalan nem volt jelen a fenti mutacio. A pozitiv eredménnyel rendelkezé maine coonok
ECHO vizsgalata soran 83% (n=15) egészségesnek bizonyult. A pozitiv egyedek koziil 2 volt
homozigoéta (C/C) az A31P mutaciora nézve. Az ECHO vizsgalattal fenotipusosan fHCM-esnek
diagnosztizalt macskak koziil csak 3-nal volt jelen az A31P egypontos nukleotid polimorfizmus.
65 (78%) maine coon eredménye genotipus-negativ volt. Ezen macskdk 68% (n=56) normal
fenotipusu (atlag életkoruk 71 honap), mig 9 egyed (14%) fHCM-es volt. Az Osszes (n=12)

fenotipus-pozitiv maine coon macska genotipus-negativ (75%) volt.

AT7AT SNP-t taladltak a maine coonok koziil 28 (35%) egyednél. Ezek koziil 79% egészséges
fenotipusu, az atlag életkoruk pedig 72 honap volt. 4 macska volt homozigota (A/A) és 18 (82%)
heterozigbta (G/A). Az A74T mutaci6 az fHCM-es maine coonok 21%-nal (n=6) volt

detektalhato, ebbdl 2 homozigota és 4 heterozigdta a fenti mutaciora.

Az A74T SNP az egyéb vizsgalt fajtak 62%-nél (n=42) volt kimutathat6. A 21 egészséges
fenotipusu macskabol (91,4 hoénap atlag életkori) 9 egyed volt heterozigdta (G/A), 4 volt
homozigota (A/A), 8 pedig vadtipust (G/G).

Feline hipertrofias kardiomyopathiat diagnosztizaltak 40 macskanal az egyéb fajtaba tartozo
egyedek kozil (59%). A 40 fHCM-es macska (atlag életkora 108 honap) 35% (n=14)
heterozigota és 25% (n=10) homozigéta volt az A74T pontmutaciora. Az fHCM-es macskak

40%-nal (n=16) nem volt jelen a fenti mutacio.

A kutatds eredményeibdl kovetkezik, hogy a két pontmuticiora végzett teszt esetleges pozitiv
eredménye nem jelenti, hogy az ECHO vizsgalaton eltérés lathato, illetve, hogy kifejlodik a
feline hipertrofias kardiomiopatia a késébbiekben az allatban. A negativ A31P és A74T SNP
teszt nem hatdrozza meg, hogy a macska nem fHCM-es, vagy a jovOben nem lesz az [WESS ES

MTSAI, 2010].

Tobb kutatas eredménye Osszegzéseként megallapithatd, hogy az A31P SNP mutaci6 nem
prenatalis letalis faktor [KITTLESON ES MTSAI, 1999; MACDONALD ES MTSAI, 2007; SAMPEDRANO

ES MTSALI, 2009].

MARY és munkatarsai (2010) az eurdpai macska populaciot vizsgald kutatasukba 3757 macskat,
ebbdl 2744 maine coont vontak be. 2006 és 2009 kozott vették le a kutatdshoz sziikséges

szajnyalkahartya mintdkat. A macskak kardiologiai vizsgalaton vettek részt, és a DNS mintajuk

crer
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A DNS kinyeréséhez Nucleospin 96 Tissue DNA Kit-et hasznéltak, a mutacio vizsgalatait PRC

technikaval végezték.

A molekularis genetikai vizsgalatok alapjan harom csoportot kiilonitettek el: (1.) vadtipus (G/G),
(2.) homozigota mutans (C/C) és heterozigéta (G/C).

A kutatasban 17 kiilonb6z6 macskafajtaba tartozo, illetve ismeretlen szarmazasu egyedek vettek
részt, melyek 11 kiilonboz6 orszagbol szarmaztak (Pl. Belgium, Németorszag, Franciaorszag,
Luxemburg, Spanyolorszag, Svéjc stb.). A 2-2. tablazat mutatja be a vizsgalati allomany fajta €s

genotipus szerinti megoszlasat.
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2-2. tablazat. A vizsgalt 3757 macska genotipusanak eloszlasa az MYBPC3-A31P mutaciéra nézve

. Hordozok®
Fajta [\ | : .
GIG GIC c/c (%0)

Maine coon
Bengali

Birman

Brit hosszuszori
Brit rovidszort
Burmai

Karthauzi

Devon rex

Europai rovidszori
Exotikus rovidszori
Norvég erdei macska
Ocicat

Perzsa

Pixie bob

Ragdoll

Skot logofiilii
Sphynx

Ismeretlen®

Osszesen

Osszesen a maine coon

nélkiil

forras: MARY ES MTSAI, 2010 nyoman

2744
1
26
2
43
1
5
4
10
137

685

14

60

3757
1013

1605 1044 95 40,5
1 0
26 0
1
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1
5
4
10
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O O O O O O O O o o o o o o +—r o o
O O O O O O O O O o o o o o o o o
O O O O O O O o o o o o o o

2617 1045 95 30,3
1012 1 0 <0,1

Legnagyobb szamban a maine coon fajta egyedei voltak (n = 2744). Ebbdl 58,5% (n = 1605)

vadtipus volt, 38,0% (n = 1004) heterozigéta és 3,5% (n = 95) homozigéta mutans az A31P

mutaciora nézve. A tobbi fajtdbol legnagyobb szdmban a perzsa macskdk vettek részt a

kutatasban (67,6%).

heterozigota és homozigota mutans
nincs informacio a fajtarol
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A maine coonok mellett egyetlen egyednél volt jelen a mutaciot, ez egy brit rovidszori macska,

heterozigota statusszal.

Kialakitottak egy 164 maine coonbdl allo6 ECHO csoportot, melybdl 109 (66%) vadtipust volt,

160

—-
o
[

—=
=
=

o
==

=}
=

egyedszdm

0 = /
tinetmentes THCM ftinetekkel jeszes
Jeldlések: @ G/G B &/C O CAC W dsszesen

2-6. abra. A vizsgalt egyedek genotipus (MYBPC3-A31P) és fenotipus
(Echo) megoszlasa
forrdas:MARY ES MTSAI, 2010 nyomdn

30% heterozigota (48/164) és 4%
homozigota mutans (7/164). Tehat
a mutacio gyakorisaga 34% volt a
vizsgalt egyedeknél. Az fHCM
gyakorisaga az ECHO csoportban
7% (12/164) volt (2-6. abra).

A mutici6 ¢és a  Dbetegség
gyakorisdga kozott szignifikans
kiilonbséget (P<0,0001) igazoltak.
FHCM-at diagnosztizaltdk mind a

Mmutans, mind a  vadtipusu

egyednél. A penetrancia 18% volt a 2,6+ 2,0 éves egyedeknél. A vadtipust egyedek 2%-nal

(2/109) diagnosztizaltak a betegséget (2-3. tdbldzat).
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2-3. tablazat. A vizsgalt macskdak megoszlasa ivar, genotipus, fenotipus, az atlag életkor

ECHO csoport Osszesen Fenotipus Eletk(:(?[/)) atlag
Tilnetmentes 40 12 0 52 32 2,8+£22
kandur [0,3-11,5]
Kandur tiinettel 2 4 2 8 5 2,1+1,1 [0,8-4,0]
Osszesen 42 16 2 60 37
Genotipus% 26 9 1 37
kandur
Atlag életkor + 25420 34425 150,11
SD [0,6-8,9] [0,3-11,5] [1,4-1,5]

Tunetmentes 67 31 2 100 61 2,5+2,0 [0,4-
ndstény 10,5]
Nostény tiinettel 0 1 3 4 2 3,4+1,6 [1,2-4,6]
Osszesen 67 32 5 104 63
Genotipus % 41 20 3 63
néstény
Atlag életkor + 2,316 3,0£2,7 3,213
SD [0,4-9,0] [0,5-10,5] [1,2-4,6]
. 2,6+2,0 [0,3-
Osszesen 109 48 7 164 11,5]

G/G: homozigota vad tipus, G/C: heterozigota, C/C: homozigdta mutans az MYBPC3-A31P
mutaciora

Ez a kutatas a maine coon-0ok MYBPC3 mutacio vizsgalatanal arra az eredményre jutott, hogy
41,5% hordozza a mutéciot. Ez nagyobb ardny, mint mas kutatasban kordbban leirt 34% (15).
Ennek az lehet az oka, hogy a fenti kutatasban f6ként eurdpai macskak vettek részt, mig a 34%-
ra becsiilt érintettségnél 4 kiilonbzd kontinens egyedeit vizsgaltdk (Eszak-Amerika, Eurdpa,

Azsia, Ausztrélia).

Kovetkeztetésként megallapithatd, hogy az eurdpai maine coon macskdkban az MBPC3 gén
A31P mutécidja viszonylag gyakori. A homozigota egyedekben az fHCM eldforduldsa sokkal
nagyobb ardnyll mint a mutéciora heterozigota egyedeknél, habar a betegség penetranciaja 2,6

éves korban nem teljes [MARY ES MTSAI, 2010].

2.3. BIOBANKROL ALTALABAN

Az elmult 10-15 évben, féleg human vonalon, egyre tobb orszagban kezdett elterjedni a Un.

biobank. Ennek bizonyitéka az is, hogy a Time magazin szerint azon 10 legfontosabb &tletek
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egyike a biobank, ami megvaltoztatta a vilagot.
[HTTP://WWW.TIME.COM/TIME/SPECIALS/PACKAGES/ARTICLE/0,28804,1884779 1884782 188476
6,00.HTML]

Hazankban, de més kiilfoldi orszagban is szerveztek mar kiilonb6zo biobankokat, mint példaul;
Nagy-Britanniaban, Ausztraliaban, Svédorszagban, Franciaorszagban és Izlandon [BARANYAI ES
MTSAI, 2011, HTTP://WWW.UKBIOBANK.AC.UK/, HTTP://WWW.DECODE.COM/,
HTTP://WWW.GENAU.AT, HTTP://WWW.BIOBANKS.SE, HTTP://EPIC.IARC.FR]. A biobank egy olyan
bioldgiai mintara épiild gyljtemény, melyhez a mintat add ¢él6lényrdl kiillonbozé adatok is
tarolasra keriilnek (a mintan kiviil). Ezt azért fontos kiemelni, mert a biobank nem csupan egy

biologiai minta gylijtemény, hanem egy nagy adat gytijtemény is.

Az ¢él6lények alapjan megkiilonboztetiink humén-, allati-, ndvényi, mikorbidlis és egyéb.
biobankokat. A tarolt bioldgiai mintdk tarhdza is nagy szamui, emberi- és allati biobankok
esetében foleg szovettani mintak, vérmintak, szor (haj) mintdk, DNS-mintak stb. Ebbdl is latszik,
hogy a kisérletek megtervezéséhez igazitjdk a biobankok létrehozasat, azaz a biobanknak az

adott kutatast kell rovid- és hosszutavon szolgalnia.

2.3.1. Biobank, mint genetikai adattar

A Dbiobankok esetén ki kell emelni azt, hogy az ¢€l6lények testébdl kivett mintak genetikai

adatokat is hordoznak, igy a biobankok genetikai adatokat tarolnak.

A 2003-ban alapitott GKEE Konzorcium (Genomikai Kutatds az Emberi Egészségért,
www.humangenom.hu) nevében is jelzett célkitlizéseinek megfelelden, egyik részfeladataként a
magyarorszagi human (emberi) biobankokkal foglalkozik. Barmely emberi szdvetet tartalmazo
gyljtemény mintdi kizdrolag onkéntes donorokbol (adomanyozokbodl) szarmazhatnak, akik
tudataban vannak, hogy a testiikbdl vett mintdkat a gyogyulasuk, vagy a kutatds érdekében
kiilonboz6 vizsgalatoknak fogjak alavetni, illetve a vizsgalatok elvégzése utdn is valamennyi
ideig tarolni fogjdk azokat. Errdl az egészségiigyi intézmények és a kutatok a megfeleld
formanyomtatvanyok segitségével tajékoztatjak a pacienseket, donorokat. A human biobankokat
a mintagyljtés ¢és késObbi hasznositds céljai szerint tobb csoportba oszthatjuk [FORRAS:

WWW.BIOBANKS.HU].
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2.3.2. Macska biobank

Annak ellenére, hogy az emberi biobankok fejlesztése rohamos fejlédésnek indult, a macska
fajtak (Felidae) esetében kevés informacio all a rendelkezésiinkre. Biobank fejlesztésrdl szold
tudomanyos kozlemény — macska vonalon létrehozott biobank — Kizarolag az ibériai hiuz
(spanyol hiuz, parduchiaz, Lynx pardinus, Temminck, 1827 ) fajrdl talalhat6 a szakirodalomban
[LEON-QUINTO ES MTSAL, 2009], és egyelére mas macskafélék csaladjaba tartozo faj biobankjarol

nem publikaltak.

Vannak wugyan macska biobank kezdeményezések kiilfoldon, példaul Anglidban
[http://www.rvc.ac.uk/act/RVCResearch.cfm], de er6l tudomanyos folyoiratban nem publikaltak
eddig. Az Irodalmi attekintésben bemutatott tudomanyos kézleményekben a biobank 1étrehozas

nem szerepel eredményként, habar nagy szamu minta vizsgalatat mutatjak be.
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ANYAG ES MODSZER

3. ANYAG ES MODSZER

3.1. A VIZSGALAT ANYAGA

A magyarorszagi maine coon alloméanyban végzett vizsgdlatunk a tenyésztok bevonasaval tortént.

Egy internetes oldalon (http://catsofeurope.eu/blog/genetika/) keriilt meghirdetésre a kutatas,

melyhez barki csatlakozhatott. A jelentkezéknek, kérésre postai tton kiildtiink mintavevd palcat,
illetve a Macskamania Magyar Macska Egyesiilet altal szervezett kiallitason 120 macskatol vettiik

le a szajnyalkahartya mintat.

Mindemellett a kutatasban résztvevd macskak tulajdonosai egy kérddivet is kitdltottek a macskarol
(7-2-3. Fiiggelék). Ebben szerepelt a macska neve, a szarmazasi lapjan 1év6 regisztrdcios szama, a
chip szama (ha el van latva chippel az egyed), sziiletési helye, és ideje (honap-napra lebontva),
ivara, testhossza, testtomege, szdr és szemszine. Rakérdeztiink néhany szaporodasbioldgiai
jellemzore is, ugymint az eddigi vemhességek szama, az elsé vemhesség ideje, az élve, illetve halva

sziiletett utodok szama és arra, hogy az elsé vemhesség hanyadik paroztatds utan lett sikeres.

Természetesen a kutatasba ivartalanitott macskakat is bevontunk, ezt kiilon fel is tiintettiilk a macska
adatai kozott. A macska adatai mellett a tulajdonos elérhetdségeit is regisztraltuk mivel a kutatas
egylttmikodve folyik a tulajdonosokkal, igy barmilyen eredményt azonnal tudunk k6zolni veliik. A
kutatas teljesen anonim, tehat egyetlen egyedrdl sem keriil nyilvanossadgra semmilyen adat, minden
eredmény csak populacio szinten kertilhet nyilvadnossagra. Ezért minden egyed szajnyalkahartya
mintavevO eszkdzén egy belsd azonositd szerepel csak, igy a laboratériumi vizsgéalatok soran nem
lehet beazonositani adott egyedet. A kutatdsban valo részvételhez a tulajdonos egy beleegyezd
nyilatkozatot is kitoltott. Az allat adatai mellett pedig csatolni kellett a szdrmazasi lap masolatat. A
kérddiven szerepel, hogy a mintavételt ki végezte, mikor és hol. Ezt alairdsival igazolta a

mintavevl személy.
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3.2. A VIZSGALAT MODSZERE

3.2.1. Szajnyalkahartya-mintavétel

Minden macskanal szajnyalkahartya-mintavétellel gytijtottik a kisérletekhez sziikséges DNS-
mintat. Minden mintavételhez a Copan cég steril mintavevd eszk6zét hasznaltuk az eldirasnak

megfeleléen (Copan).

3.2.2. DNS tisztitas

Minden egyes biologiai mintabél NucleoSpin® Tissue DNS izoldlé rendszerrel végeztiik el a genomi
DNS kinyerését (Macherey—Nagel). A DNS izolalo rendszer soran az alabbi reagenseket hasznaltuk
fel az eloirtaknak megfeleléen: T1 Lizis puffer €s proteinaz-K enzim (sejtfeltaras, RNS bontas); B3
puffer (dehidratalas); BW mos6 puffer; BS mos6 puffer (DNS mosasa); BE elucios puffer (10mM
Tris-HCI, pH=8,4; DNS oldas, tarolas).

A mintavételi palcakrol 200 pl steril desztillalt vizzel nyertiik le a sejteket, melyeket bemértiik egy
1,5 ml-es Eppendorf csébe. 25 pl Proteinaz-K hozzaadasa utan 200 ul B3 puffert adtunk hozza,
vortexeltiik, majd 5 percig szobahOmérsékleten és tovabbi 15 percig 70°C-os termosztatban
inkubaltuk. Az oldat DNS kot kondicigjat 210 pl Etanol (96%) hozzéadéasaval és vortexelésével
értik el. A DNS membranon valé megkotéséhez az igy keletkezett (~700 pl) preparatumot
gyljtécsobe allitott NucleoSpine® Tissue Kolonnara pipettaztuk, majd 1 percig 11000 x g
centrifugaltuk. Amennyiben a minta nem folyt 4t teljesen a kolonnan, ijabb 1 percig magasabb
fordulatszdmon centrifugaltuk. Minden centrifugaldas utdn a gyljtéedény tartalmat tritettiik. A
szilika membrant két 1épésben mostuk. Elsé mosds: 500 pl BW Pufferrel toltottiik fel, majd ujabb 1
perces centrifugalds 11000 x g. A gylijtécsovet ezutan Tritettiik. Masodik mosas: 600 pl BS
Pufferrel toltottiik fel, majd jabb 1 perces centrifugalas 11000 x g. A gylijtécsovet ez utan
dritettiik. Ez utdn a szilika membrant széritani kell Gjabb 1 percig tarté 11000 x g centrifugalassal.
A gylijtécs6bdl Eppendorf csébe helyezziik a kolonnat. A nagy tisztasagi DNS elualashoz 50 pl
elémelegitett BE Pufferrel (70°C) toltottik fel a kolonnat, allni hagytuk 1 percig
szobahOmérsékleten, majd centrifugaltuk 1 percig 11000 x g-n. A tisztitott DNS mintékat steril
Eppendorf csében -20°C-on taroltuk.
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3.2.3. DNS mennyiségi és mindségi ellenorzése

crer

Minden méréshez NanoDrop ND-1000 Spektrofotométert hasznaltunk [NanoDrop]. A mért
értékeket az nd-1000 szamitogépes szoftver hasznalataval kaptuk meg (DNA-50 Sample Type
beallitassal). Ennek az az alapja, hogy az aromdés szerkezetli nukleinsav bazisok delokalizalt
elektronszerkezetiik miatt ultraibolya tartomanya fénnyel konnyen gerjeszthetok, 260 nm
hullamhosszisagon fényabszorpcios (extinkcios) maximumuk van. Amennyiben a minta 260 nm
duplaszala DNS oldatanak. A DNS oldat fehérjével valdo szennyezettségének meghatarozasa az
Aoeo/A2zp hanyados kiszamitasaval torténhet. A nukleinsavak abszorpcidja ugyanis 230 nm
kornyékén minimalis, mig az aminosavak jol elnyelnek ezen a hulliamhosszon. Ideélis minta esetén
a hanyados nagyobb, mint 2. (DNS-RNS: 2-2,2). A fehérje szennyezettség mértéke az Azeo/Azgo
hanyados meghatarozasa révén is megadhatd, mivel az aromds aminosavaknak 280 nm-en elnyelési
maximumuk van. Tiszta DNS oldat esetén a hanyados érteke 1,8-2,0 k6z¢é esik. 1,8-nal alacsonyabb
értek fehérje szennyezettségre utal, 2,0-nél magasabb érték pedig RNS-sel valé dekontaminaciot
feltételez. A fehérjék aromas aminosav tartalma azonban valtozo, ezért ez a mddszer az el6zonél

kevésbé alkalmas a DNS oldat tisztasaganak ellendrzésére.

3.2.4. Primer tervezés

A kisérlet soran hasznalt oligonukleotidokat (primereket) szekvenalas modszerhez terveztilk meg. A
primereket Primer Express Software-rel (Applied Biosystems) terveztik meg. A szekvenciak
ellendrzésére a PubMed adatbazisat hasznaltuk. A PCR reakciokhoz az alabbi primereket
hasznéaltuk (HCMF1 5'-tttgccagcatcggatggtaggag - 3', HCMR1 5'-ctagttcaggattaacggagaaggtc - 3',
HCMF2 5'-agtctcagccttcagcaagaagec - 3', HCMR2 5' - ggtcaaacttgaccttggaggagec- 3°).

3.2.5. Szekvenalas

A szekvendlast BigDye Terminator v3.1 kittel (Applied Biosystems) végeztik el 20 pl
végtérfogatban: 100 ng tisztitott PCR termék, 1 pmol Forward vagy Reverse primer 2 pl BigDye
Master Mix (Applied Biosystems), 1,2 pl 5x higité puffer (Applied Biosystems) desztillalt vizzel 20
ul-re kiegészitve. Szekvenalo PCR program: 96°C, 30 masodperc; 30 ciklus, 96°C 10 mésodperc,
55°C 15 masodperc és 60°C 4 perc. A szekvenald PCR terméket 55 pl 96%-os etanollal és 2 pl 2
M-os Na-acetattal dehidrataltuk, majd kétszer 500ul 70%-os etanollal atmostuk, végiil

beszaritottuk.
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A beszaritott DNS-t 40 pl formaldehidben oldottuk fel, 96°C-on 5 percig denaturaltuk, majd az ABI
Prism 310 Genetic Analyzer (Applied Biosystems) késziilékkel meghataroztuk a bazissorendet. Az
eredményeket Chromas 3.0 software-rel (Technelysium Pty. Ltd., Helensvale, Queensland,
Australia) értékeltiik ki.

3.2.6. Statisztikai elemzés

A kérdéivek feldolgozasa Microsoft Excel tablazat segitségével tortént. Az ivart, a szbr és
szemszint atkddolva statisztikai tadblazatok formdajaban keriilt feldolgozasra. A szemléltetd

diagramokat Microsoft Office 2003 csomag Excel programjaval készitettiik.
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4. EREDMENYEK ISMERTETESE ES ERTEKELESE

4.1. BIOBANK ELOKESZITESE ES LETREHOZASA

A 2011-ben indult kutatasunk részeként elészor a maine coon fajtaji macskdk mintaibol egy

biobankot hoztunk létre. A biobank 1étrehozasahoz sziikséges 1épések:

I. Macska tulajdonosok tajékoztatasa,

II. Kutatasi tajékoztato és beleegyezd nyilatkozatok alairasa (7-2-1. Fiiggelék),
II1. Adatlapok kitoltése (informacio gyQjtése az egyedrol) (7-2-2. Fiiggelék),
IV. Szajnyalkahartya-mintavétel és DNS izolalés,

V. Kdédolas, anonimizalas, adatok archivalasa.

4.1.1. Tajékoztatas és a nyilatkozatok Kkitoltése

A macska tulajdonosok tajékoztatasat a Macskamania magazinban és kiilonb6z6 szakhonlapokon
inditottuk el. A felmeriild kérdésekre szoban és e-mailekkel adtuk valaszt. A tajékoztatd és
beleegyezd nyilatkozatok kitoltését és alairdsat a Macskamédnia Magyar Macska Egyesiilet 2011.
tavaszi kiallitasan kezdtiik el. Azért valasztottuk a kiallitast a kutatas elinditasara, mert itt egyszerre
¢s egy helyen jelen volt a maine coon tenyésztok tulnyomo tobbsége. A kétnapos kiallitas alatt
elegendd 1d6 volt a tulajdonosok tajékoztatasara és a kutatdshoz sziikséges nyilatkozatok kitoltésére.
A kiallitas soran 21 tenyésztd kozel 120 macskajardl gyijtottink mintat. Azok a tulajdonosok, akik
egyéb okbol nem tudtak a kidllitdison mintat szolgdltatni, de szerettek volna részt venni a
kutatasban, ¢és ezzel a biobankba is bekeriilni, utdlag postai Uton hozzdjuthattak a mintavevo
palcahoz. A kitoltott nyilatkozatokat és a felhasznalt mintavételi eszkozt szintén postai Gton kaptuk
meg. 2011 juniusaig kozel 80 macska kertilt bevonasra ilyen modon a kutatasba. A nyilatkozaton az

alairasaval igazolta a mintavevd személy, hogy mikor és hol vette le a mintat az egyedrdl.
A tajékoztato és belegyezod nyilatkozatban a kovetkezo teriiletekre tértiink ki:

1/ A kutatas célja, hogy a magyar maine coon alloméanyrol egy atfogd adatbazis épiiljon ki, melybdl

genetikai kisérletek végezhetok el.

2/ A macska tulajdonosoknak elénye szarmazik a kutatasbol, mert az eredmények hozzajarulnak a

hazai maine coon fajta egészségvédelméehez (6rdkletes betegségek szliréséhez).

26



EREDMENYEK

3/ A kutatdsban vald részvétel nem kotelez6. A macska tulajdonos maga dont arrdl, hogy
csatlakozni kivan-e a kutatashoz. Barmikor donthet ugy, hogy visszavonja irasban a részvételi

szandékat.

4/ Minden kutatdsban résztvevd tulajdonost és macskat anonimizalunk, és koédolunk. A kutatasi

eredményekbdl egyetlen tulajdonos és macska sem azonosithat6 be.

5/ A macska tulajdonos beleegyezik abba, hogy szajnyalkahartya-mintat ad a tulajdondban 1évé
macskarél, valamint a szarmazasi lap masolatat és a macskara vonatkozo adatokat biztositja a

kutatas szamara.

4.1.2. Maine coon biobank felallitasa

2011. juliusdban 199 maine coon macska szajnyalkahartya-mint4jabol nyertiik ki a DNS-t. A koddal
ellatott mintak -20°C-on keriiltek tarolasra a szakmai eléirasoknak megfeleléen. A koddal ellatott
mintak mellé létrehoztunk egy elektronikus adatbédzist, amelyben a kutatdsi adatok statisztikai
feldolgozasra alkalmas forméban keriiltek archivaldsra. A kialakitott maine coon biobankban dupla
kodolast hasznaltunk, ami azt jelenti, hogy a DNS mintdk és az adott mintdhoz tartoz6 adatok mas
koddal lettek ellatva. A kodok értelmezéséhez sziikséges informacidohoz csak a kutatas vezetdi
férnek hozza. A biobank elektronikus adata barmikor hozzarendelhetd adott DNS mintdhoz és
forditva. A statisztikai el6készités azt teszi lehetdvé, hogy az Uj genetikai eredmények egyszertien,

akar néhany ora alatt populacios szintli kiértékeléshez vezethetnek.

4.1.3. A Main coon biobank statisztikai jellemzoi

A kutatasba bevont 199 maine coon fajtaju macska 42 tulajdonoshoz tartozik (4-1. dbra). Mivel a

kutatast a jovében is tervezziik folytatni, ezért varhato a biobank folyamatos boviilése.
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4-1. abra. Egyedek és tulajdonosok szama

Az egyed neve, és tOrzskonyvi szdma mellett rakérdeztiink arra, hogy az egyedi azonositas
érdekében chip-el ellattak-e az egyedet. A macskak nagyrészénél nem all rendelkezésiinkre
informacio arr6l, hogy van-e chip az allatban vagy nincsen. Biztosan tudjuk 22 macskardl, hogy

nincs ellatva chip-el és 57 egyedet mar bechipeztek. (4-2. dbra)

120 ~

100 -

M Nincs adat

80 -
= Van chip

c 60 1 M Nincs

20 A

4-2. abra. Chip ellatottsag (n=199)

A biobank jelenlegi allomanyat nemcsak magyarorszagi tenyészetbdl szarmazo egyedek alkotjak. A
110 macska, melynek ismerjiik a sziiletési helyét Magyarorszag mellett tobbek kozott németorszagi,
csehorszagi, lengyelorszagi, szlovakiai tenyészetbdl szarmazik. Azonban a mintdink nagy része

Budapesten sziiletett egyedektdl valo (n = 28) (7-2-4. dbra, 7-2-5. dbra Fiiggelék).
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A kutatdsunk a tenyésztok bevondsaval és egyiittmiikodésével zajlott, ebbdl kovetkezden az
onkéntesség elve érvényesiilt. Igy lehetséges, hogy az egyedek életkoranak eloszlasat vizsgalva azt
az eredményt kaptuk, hogy a legtobb egyed 2009-es sziiletésti (n=74). Ennél kevesebb, de a tobbi
évnél kiemelked6en tobb vizsgalt egyed sziiletett 2010-ben (n=49). A biobank allomanyanak

korszerinti megoszlasat a 4-3. dbra szemlélteti.
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sziiletési év

4-3. abra. Sziiletési év eloszlasa (n=185)

A vizsgalati dllomany 14 egyedének nem ismert a sziiletési éve.

Az ivari megoszlast vizsgal- va, arra
az eredményre jutottunk, a 5% 2%
sziiletési adatokhoz

® kandir
hasonldan itt sem teljes az

B néstény
adatkozlés, 45 egyednél
. . . . ¥ ivartalanitott
hidnyzik az ivar megjeldlése. kandur

L B ijvartalanitott

Tovabba, hogy a nem néstény

ivartalanitott ndstények
vesznek részt a kutatasban _

4-4, abra. Az ivarok megoszlasa (n=154)
legnagyobb szdmban (n=91). A nem
ivartalanitott kandirok szdma 53. Az ivartalanitott ndstények (n=3) €s ivartalanitott kandarok (n=7)
szama szignifikansan alacsonyabb mint a nem ivartalanitott egyedeké. Ennek oka valdsziniileg az,
hogy a Macskamania Magyar Macska Egyesiilet kiallitasan foként tenyészallatok vesznek részt (4-

4.dbra).
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A maine coon az egyik legnagyobb testii hazimacskafajta. A vizsgalt dllomanyban a legnagyobb
testtomeggel rendelkezd egyed 11 kg-0s, a legnagyobb testhosszal rendelkezd, pedig 130 cm-es. Az
atlag testtomeg 5,68 kg volt (n=134), mig az atlag testhossz 82,25 cm (n=143). A kisebb atlagos
testtomeg és testhossz valdszinilileg a ndstények nagyobb ardnydval magyardzhatd (4-5. és 4-6.

abrdk).

140,00
120,00 -
100,00 -

80,00 -

cm

60,00 - max.

40,00 -

20,00 - dtlag

0,00

4-5. abra. Testhossz atlagos és maximalis szélsé értéke (n=134)

atlag  mmax.

12,00 A

10,00 -

8,00 -
max.

£ 6,00 -

4,00 -

2,00 A

0,00 -

4-6. abra. Testsily atlagos és maximalis értéke (n=143)
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4.2. A FELINE HIPERTROFIAS KARDIOMIOPATIA SZURESE

4.2.1. A31P-mutacié el6fordulasanak felmérése

A kialakitott maine coon biobank mintait felhasznaltuk a feline hipertrofidas kardiomiopatia
betegség hordozosaganak felmérésére. A kutatds elsd 1épéseként a génvaltozatok eldfordulasi

gyakorisagat vizsgaltuk.

2011. oktéber 31-ig a biobankban szerepld 199 maine coon macskabol 158 esetében végeztiik el a
fHCM kialakuldsaban szerepet jatszo MYBPC3 gén A31P-mutacié™ szlirését. Ennek 8sszefoglalo

eredményeit a 4-1. tabldzat tartalmazza.

4-1. tablazat. A vizsgalt 158 macska genotipusanak eloszlasa az MYBPC3 A31P mutaciéra nézve

Fajta ‘ p | A mutacio

GIG GIC c/C jelenléte (%)

Maine coon 158 128 29 1 18,9

A 158 vizsgalt egyedbdl 29 esetében talaltunk 1 kopidban A31P-mutéaciot (18,3%), azaz 29 egyed
heterozigdta a betegség alléljére. 1 egyednél taldltunk 2 kopia A31P-muticiot (0,6%), ez a
homozigota recessziv genotipus (C/C). 128 egyednél nem tudtuk kimutatni az A31P-mutaciot
(81,01%), ezek a homozigota dominans (G/G) genotipust egyedek, azaz a mentesek. gy a vizsgalt
158 egyedbdl alld populacié esetében 30 egyednél azonositottuk az A31P-mutacid jelenlétét

(18,9%). A tenyésztés szempontjabol veszélyes hordozok' aranya a vizsgalt allomanyban 18,4%.

Az elvégzett A31P-mutaci6 felmérést kiindulasi allapotnak tekintjiik, amit az egész
tenyészallomanyra célszerti lenne elvégezni ahhoz, hogy a tenyésztéknek a dontéshozatalhoz pontos
informaciok alljanak rendelkezésre. Magyarorszagon 5000 — 6000 egyedre becsiilik'* a maine coon
allomanyt. A biobankban alapvetéen a tenyészallatok szerepelnek™, ezért az eredmények a kisebb

mintaszam ellenére is kovetkeztetések levonasara adhatnak lehetdséget.

1 Az A31P pontmuticié esetén guanin helyett citozin talalhato

2 Hordozé = fenotipusosan egészséges, de a betegséget 6rokiti

13 Macskamania, Magyar Macska Egyesiilet szoban kozolt adatai alapjan naluk 2500-3000 egyed van regisztralva, és
kb. ugyanennyire becsiilik mas egyesiiletnél 1évo allomany nagysagat.

14 A biobank feldolgozasi allapota az A3 1P-mutaciora nézve e 79%-0s.
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4.2.2. A74T-mutacio eléofordulasanak felmérése

2011. oktéber 31.-éig a biobankban szerepld 199 maine coon macskabol ugyanannak a 158
egyednek végeztiik el a fHCM kialakuldsaban szerepet jatszo MYBPC3 gén A74T-mutdcio ™

szlirését. A 4-2. tablazat az eredményeket tartalmazza.

4-2. tablazat. A vizsgalt 158 macska genotipusanak eloszlasa az MYBPC3 A74T mutaciora nézve

. ,
Fajta N : Hordozok (%)
GIG GIA A/A

Maine coon 158 124 34 0 215

A 158 vizsgalt egyedbdl 34 esetében talaltunk 1 kopidban A74T-muticiot, azaz a heterozigota
egyedek (G/A) aranya 21,5%, homozigota mutans egyedet (A/A) nem talaltunk (0%). 124 egyednél
nem tudtuk kimutatni az A74T-mutaciot (79,5%).

4.2.3. A31P és A74T mutacio eléfordulasa

A 158 vizsgalt egyedbdl 64-nél talaltunk mutaciot (40,4%) a MYBPC3 génben. Az A31P-mutéciot
30 macskaban azonositottuk (46,8%-a a hordozoknak), mig a A74T-mutéciot 34 esetben igazoltuk
(53,2%-a a hordozoknak). A vizsgalt populacio 59,6%-a nem hordozza egyik mutaciot sem. Egy
olyan egyedet taladltunk, mely 1-1
kopiaban mindkét mutaciot hordozza
(1,56%-a a hordozoknak).

(]

Osszességben megéllapithatd, hogy az [ Mertes m Hordozd
A74T  mutéci6 eléfordulasi m
gyakorisiga a nagyobb a vizsgalt

populaciéban. Ez az eredmény az 41%
irodalmi adatokkal egybeesik, hiszen

KITTLESON és munkatarsai (2010) <o

szintén az A74T mutatacid eléfordulasi

4-7. dbra. A mentes és hordozé egyedek, és a A31P és A74T
pontmutaciok %-os megoszlasa

gyakorisagat  talaltdk  nagyobbnak
(35%) az A31P mutacidhoz
viszonyitva (22%).

1> Az A31P pontmuticié esetén guanin helyett adenin talalhat6
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Mivel az irodalmi adatok alapjan a leirt mutaciok szerepe nem teljesen tisztazott a betegség
tiineteinek kialakulasi kockazatdban, ezért 7 csoportot (CS1-CS7) kiilonitettiik el a kutatds nyomon
kovetési fazisara (kardioldgiai statusz genotipus asszociacio):
1/ Mutaciét nem hordozo csoport (CS1)
2/ Mutaciot hordozé egyedek (CS2-CS7)

2/1 A31P mutaciot hordozok

2/1/1. Heterozigota csoport (CS2)
2/1/2 Homozigota csoport (CS3)

2/2 A74T mutaciot hordozok

2/2/1. Heterozigota csoport (CS4)
2/2/2 Homozigdbta csoport (CS5)

2/3 A31P és A74T mutaciot hordozok

2/3/1. Heterozigota csoport (CS6)
2/3/2 Homozigdta csoport (CS7)
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5. KOVETKEZTETESEK, JAVASLATOK

A maine coon biobank létrehozésat fontos kiindulasi Iépésnek tekintjiik a hazai allomany pontosabb
megismerésében. Atfogd, populacio szintli elemzések nem 4llnak rendelkezésre a hazai
allomanyrol. Az egyedszamrol is csak becsiilt adat all a rendelkezésre, kb. 5000 — 6000 egyedre
teszik a populdcio nagysagat. A 199 egyedbdl allo6 biobank tilnyomo tobbsége a hazai tenyésztok
tulajdonaban 1évé egyedek mintdibdl tevodik Ossze. Mivel tenyészallatokat vizsgaltunk, igy az

alacsonyabb mintaszambol is vonhatoak le kozvetett kdvetkeztetések.

A biobank létrehozasdnak megszervezése €s kivitelezése lehetéséget teremtett arra, hogy a maine
coon teny€sztOk tapasztalatot szerezzenek a kutatds menetérdl. Ez azért kiemelendd, mert a
nagyobb szamu egyed vizsgalata és az egyedek hosszu tdvi nyomon kovetése kivitelezhetetlen a

macska tulajdonosok hozzdjarulasa nélkiil.

A biobank felallitasa alapjan felmérés késziilt a hazai maine coon allomany egy részének sziiletési
helyérdl, testtomegérdl és egyéb tulajdonsagardl. Sajnalatos, hogy nem minden egyedrdl kiildték be
a tulajdonosok a kér kiegészit6 informaciokat (sziiletési év, ivar, testméretek stb.). Ezen a téren
javitani kell az egyiittmiikodést, felhivva a tulajdonosok figyelmét arra, hogy a betegség
kifejez6désében a nem genetikai eredetli tényezdknek is lehet szerepe. Ezek feltérképezésében,

hatasvizsgalatok elvégzésében ezek az ismeretek nélkiilozhetetlenek.

A fajtat érintd Orokletes megbetegedések koziil a feline hipertrofias kardiomiopatia vizsgalata
nagymértékben hozzajarul a hazai dllomany egészségének felméréséhez. A MYPBC3 gén A31P és
A74T mutéacid szlrése alapjan 7 csoportot kiilonitettiink el: (I) normal egyedek (mutaciot nem
hordoz6 egyedek), (II) mutacidt hordozod egyedek, melyen beliil 6 csoportot kiilonitettiink el a
heterozigdta és homozigdta mutans egyedek alapjan. A 7 csoportba tartozd egyedek évenkénti
kardiologiai nyomon kovetését tervezziik a fHCM tiinetek megjelenésének ellendrzésére. Mivel a
biobankban szerepld egyedek dontéen 2009 €s 2011 kozott sziilettek, ezért a hordozok hosszu tava

nyomon kovetése alapvetd fontossagl. A kovetkezd 1épéseket tervezziik a kutatés folytatasaban:

1/ A31P és A74T muticid6 hordozé macskak évenkénti feliilvizsgéalata (kardiologiai statusz

ellendrzése). A biobankban szerepld dsszes egyed (n=199) mutacio szlirésének elvégzése.
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KOVETKEZTETESEK

2/ Kardioloégiai nyomonkovetés alapjan levont eredmények Osszevetése a nemzetkozi

tanulmanyokkal.

3/ A biobankban szerepld egyedek szamanak bdvitése. A lehetdségekhez mérten azt tervezziik,
hogy 500-1000 egyed biobank felvételét elvégezziik az elkdvetkezd 2-3 évben (becsiilt populacio
10-20%-a).
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6. OSSZEFOGLALAS

A héazimacska fajtakban el6forduld orokletes betegségek korai sziirése alapvetd fontossagia az
allomany egészségének megdrzésében. A hazai maine coon allomanyrdl kevés informéacio all
rendelkezésiinkre, atfogd populacié felmérés és genetikai elemzés maig nem tortént. A populacid
szintli elemzések és nyomonkdvetés alapjat a biobankok képezik. Jelen kutatasban megalapitottuk a
hazai maine coon allomany biobankjat, és megkezdtiik a mintaallomany feltdltését. 2011. juliusaban
199 maine coon macska szajnyalkahartya-mintdjabol nyertiik ki a DNS-t. A koddal ellatott mintakat
-20°C-on taroljuk a szakmai eldirasoknak megfelelen. A koddal ellatott mintak mellé létrehoztunk
egy elektronikus adatbdzist, amelyben a kutatdsi adatok statisztikai feldolgozasra alkalmas
formaban keriiltek archivalasra. A kialakitott maine coon biobankban dupla kédolast hasznaltunk,

ami azt jelenti, hogy a DNS mintak és az adott mintdhoz tartozé adatokat mas koddal lattuk el.

A maine coon fajtat érintd egyik leggyakoribb orokletes megbetegedés a feline hipertrofids
kardiomiopatia (fHCM), mely a szivkamra megvastagodasat jelenti. A betegség hatterében a
MYBPC3 gén két mutaciojat azonositottdk (A31P ¢és A74T), melyek szerepe a tiinetek
kialakulasdban ma még nem teljesen ismert. A biobankban szerepld 158 egyednél elvégeztiik a két
mutécio sziirését, mely alapjan 30 egyednél azonositottuk az A31P-mutacid jelenlétét (18,9%), mig
34 egyednél az A74T-muticiot (21,5%). A vizsgalt 158 egyedbdl 63 esetében csak az egyik
mutacio hordozoésagat tudtuk kimutatni (39,8%). 1 egynél 1 kopiaban az A31P ¢és A74T mutécio
egylittes hordozosagat (0,6%) allapitottuk meg.

A kutatas kovetkezd 1épésében a mutaciot hordozo €s nem hordozo6 egyedek évenkeénti kardioldgiai
statuszdnak nyomon kovetését tervezziik. 7 csoportot kiilonitettiink el a vizsgalt egyedeken beliil:
(I) normal egyedek (mutéaciot nem hordozo6 egyedek), (II) mutaciot hordozé egyedek, melyen beliil
6 csoportot kiilonitettiink el a heterozigota és homozigdta mutans egyedek alapjan. Mivel a
biobankban szerepld egyedek dontden 2009 és 2011 kozott sziilettek, ezért a hordozok hosszu tava

nyomon kovetése alapvetd fontossagu.
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7.2. FUGGELEK

7-2-1. GENETIKAI KUTATAS BELEEGYEZO NYILATKOZATA

Belsd azonositd: MC /2011

“Magyar Maine Coon 4llomany genetikai egészségmegorzésének kialakitasa” cimii kutatashoz

ATULTOtt. .o kijelentem, hogy  Onkéntesen
vallalkozom arra, hogy a tulajdonomban 1€v0 ..., nevil Maine
Coon bioldgiai mintdjat a NAGY GEN Diagnosztikai és Kutatasi Kft. laboratériuméban taroljak, és
a tarolt DNS-b6l genetikai vizsgalatot végezzenek. Tudomasul veszem, hogy a beleegyezd
nyilatkozatomat barmikor visszavonhatom, a tulajdonomban 1évé macska DNS-ét irasbeli
kérésemre megsemmisitik. A Laboratorium fenntartdsaban részt vevd szakemberek gondoskodnak
réla, hogy ezt az anyagot csak a velem kozolt tudomanyos vizsgalat céljara hasznaljak fel. Sajat
adataimrol és arrdl, hogy a vizsgalatban részt vesziink, akaratomon kiviil senkit nem tudatnak.

Tulajdonos alairésa

1. tanu
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7.-2-2. GENETIKAI KUTATAS BELEEGYEZO NYILATKOZATA

Bels6 azonosito: MC /2011

“Magyar Maine Coon allomany genetikai egészségmegorzésének kialakitasa”cimi kutatashoz
Tisztelt Holgyem/Uram!

A magyar Maine Coon fajtara jellemz6 orokletes betegségek szlirése alapvetd fontossagu a fajta
rovid- és hosszutava védelmében. Napjainkban egyre tobb tudomanyos probalkozas torténik a
macska Orokitdanyag alaposabb megismerésére.

A vizsgalat menete:

A DNS tarolasahoz és a génvizsgalat elvégzéséhez sejtekre van sziikség a kutatasba bevont allatbol.
A szajnyalkahartya-minta levétele semmilyen szakértelmet sem igényel, barhol elvégezhetd. A
mintavételi tdjékoztatoban tajékozddhatnak a mintavétel pontos menetérdl.

Kockazatok, kellemetlenségek:
A szajnyalkahartya-mintavétel semmilyen kockézattal nem jar, sebzést nem okoz, fajdalommentes.
A vizsgalat elényei:

Onnek személyesen eldnye szarmazik abbél, hogy a tulajdonaban 1évé macskat bevonja a kutatasba.
A vizsgalat eredményei hozzédjarulhatnak a hazai Maine Coon fajta védelméhez. On dont arrol,
hogy kivanja-e a tudni a genetikai vizsgalatanak az eredményét.

Titkossag:

Az On személyazonossagat ¢és részvételét a vizsgalatban a NAGY GEN Kft. szigortan bizalmasan
kezelik. Amennyiben masképp nem rendelkezik, csak a vizsgélatot irdnyitdé Dr. Nagy Zsolt fér
hozza. Ont kddszam szerint azonositjak. Az On kodszamat a lap tetején olvashatja.

Részvétel:

On teljesen onkéntesen dont arrdl, hogy részt kivan-e venni ebben a kutatdsban. Részvétele esetén
ala kell irnia a beleegyezd nyilatkozatot. Beleegyezését barmikor visszavonhatja anélkiil, hogy
ellatadsanak mindsége karosodna, vagy Ont barmilyen mas hatrany érné.

A macska tulajdonosanak a nyilatkozata:

Ennek a nyilatkozatnak az alairasaval én (tulajdonos neve)
......................................................... elismerem, hogy tajékoztattak a vizsgalatrol, a
kockazatokrol, kellemetlenségekrdl és elonyokrdl, amelyek a vizsgdlat soran eldfordulhatnak.
Kijelentem, hogy a tulajdonomban 1évé Maine Coon torzskdnyvi lapjdnak masolatat a biologiai
mintaval egyiitt eljuttatom a kutatds vezetdjének. Igazolom, hogy elegendé id6 allt
rendelkezésemre, hogy a fenti informéciok elolvasasdhoz és megértéséhez.
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Megerdsitem, hogy a leirasban hasznalt technikai nyelvezetet elmagyaraztak nekem és kérdéseimre
valaszt kaptam. Igazolom azt is, hogy a beleegyezd nyilatkozat egy példanyat részemre atadtak.
Megértettem, hogy barmikor szabadon visszavonhatom a beleegyezésemet anélkiil, hogy annak
barmikor szdmomra elonytelen kdvetkezményei lennének.

Szabadon, fenntartdsok nélkiil egyezem bele abba, hogy a klinikai vizsgalatban részt veszek.

A tulajdonos alairasa

DAtUIMN: e

42



NGO~

NAGY GEN Diagnosztikai és Kutatasi Kft.

NAGY GEN Diagnosztikai és Kutatasi Kft.

Levelezési cim: 1364 Budapest Pf. 99.

Adoszam: 13934743-1-42

7-2-3. GENETIKAI KUTATASI ADATLAP

. , ’ . . r 4 r” r o7 . r,r »
“Magyar Maine Coon dllomany genetikai egészségmegdrzésének kialakitdsa

Bels6é azonosité: MC /2011

Datum:

Allat neve:

Fajta: Maine Coon

Torzskonyvi szam / Chip szam

Sziiletési hely, id6:

Tulajdonos neve és cime:

Tulajdonos elérhetdsége:

Macska ivara:

Testhossz:

Suly:

Szorszin:

Szemszin:
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Nostény esetén:

Vemhességek szama:

Elve sziiletek utédok szima:
Halva sziiletett utodok szama:
Els6 vemhesség:

Hany paroztatasbol sikeriilt az els6 vemhesség:

Torzskonyvi masolatot csatoltam az adatlaphoz: IGEN NEM

Biologiai mintavétel tipusa:  szdjnyalkahartya-mintavétel vérvétel

Biologiai mintavétel helye, idépontja:

Mintavételt végzo személy neve:

Alairasommal igazolom, hogy a megadott adatok a valésagnak megfelelnek, a megnevezett genetikai
vizsgalat elvégzésébe beleegyezem.

Tulajdonos alairasa
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7-2-4. fuggelék Sziiletési hely (n=110)

m A fika

O Ahlen (MNémetorsza )
OBalatonaladi

W Balatonboglar

O Balatonlelle

W Belgium
OBiatorbagy

W Budadrs

W Csardg

OFbes

OEger

mErd

W Freital (MNémetorszag)
m Gadald

B Horvatorszg

@ Jaszh erény
OKalocsa

OKapuwvar

O Kadowy Vary (Csehorszag)
OKistelek

O Krakow({Lengyelorszg)
O Erupka, Csehorsmg
OLandes Bergen (TN

B Lengyelorszag

EMaglad

O WAl

ONiskole

Onlogyorod

W Meretorsmg

B Crhottyan

EPécs

M Poni-Finland

B Schwannenstadt

H Zolt

W Sdskait

M Ztara Lubovna (Sdowilda)
B Szalkszentrrdton

W Czeged

W “zentendre

W Szentes

0O Szigethalom

W Szikezd

@ 3zlovakia, Hostice, Gerrersla

Dechtine
W Tatabanya

OTljkigyas

B Voerde (M émetorszag)

7-2-5. dbra Fuggelék Magyarorszagi sziiletési helyek megoszlasa (n=87)
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7.3. NYILATKOZAT

Alulirott, Rzepiel Andrea a Szent Istvan Egyetem MezOgazdasag- és Kornyezettudomanyi Kar
Allattenyészté6 mérnok BSc. szak nappali/levelezé tagozat hallgatdja nyilatkozom, hogy a
tudomanyos didkkori dolgozat sajat munkam, melynek elkészitése soran a felhasznalt irodalmat
korrekt mdodon, a jogi és etikai szabalyok betartdsaval kezeltem. Hozzdjarulok ahhoz, hogy a
tudomanyos didkkori dolgozatom egyoldalas 0Osszefoglaloja felkeriiljon a Kar /Intézet/Szak

honlapjara.

A tudomanyos didkkori dolgozat allam- vagy szolgalati titkot tartalmaz: igen nem.

G06dollo, 2011. november

hallgato alairasa

A dolgozat készitdjének konzulense nyilatkozom arrdl, hogy a tudomanyos didkkori dolgozatot
attekintettem, a felhasznélt irodalmat a hallgatd korrekt modon, a jogi és etikai szabalyok

betartasaval kezelte.

A tudomanyos didkkori dolgozat allam- vagy szolgalati titkot tartalmaz: igen nem.

Godolls, 2011. november 2.

témavezeto alairasa
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7.4. KOSZONETNYILVANITAS

Szeretném megkoszonni témavezetdimnek dr. Horvainé dr. Szabd Maria egyetemi docensnek
(Szent Istvan Egyetem, Mezégazdasagi és Kornyezettudomanyi kar, ASBHTT) és Dr. Nagy Zsolt
igyvezetének (NAGY GEN Diagnosztikai és Kutatasi Kft.) a szakmai és emberi segitséget,

amellyel hozzajarultak ahhoz, hogy elkésziiljon a dolgozatom.
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