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OSSZEFOGLALAS

Jelen tanulmanyban a szerz8k a doxiciklin &s moxidektin kombinacios terapia hatékony-
sagat vizsgaltak magyarorszagi kutyak szivférgességének (Dirofilaria immitis) kezelésére.
A terapias protokoll soran az allatok az elsé 30 napban doxiciklintartalmd tablettat
kaptak szajon at, emellett havonta, legfeljebb 2 éven keresztll, moxidektintartalmu
racsepegtetd oldatos kezelésben is részeslltek. A kezelés sikerességének ellendrzésére
3 havonta mdodositott Knott-tesztet, valamint két klilonb6zé gyartétdl szarmazo antigén-
gyorstesztet végeztek el vérmintakbdl. Az eredmények azt mutatjak, hogy a 12. hénapra
a vizsgalatba bevont, minden fert6zott allatbol szarmazé minta vizsgalati eredményei
negativnak bizonyultak D. immitis okozta fert6zottségre nézve.

SUMMARY

Background: The spread of Dirofilaria immitis is a global issue nowadays.
Recommended treatment of heartworm infestation is difficult, complex and
expensive, and can even have severe adverse effects. For those cases when using
melarsomine dihydrochloride is contraindicated because of the animals’ condition, or
when the owner rejects the recommended treatment protocol, other effective and safe
treatment alternatives should be advised, like doxycycline and moxidectin combination
treatment.

Objectives: The aim of the study was to evaluate the efficacy of a doxycycline and mox-
idectin combination treatment protocol in confirmed D. immitis infested dogs in Hungary.
Materials and Methods: During the two years study period 86 naturally infected dogs
were involved in the study that met the eligibility criteria ((i) confirmed infestation with
D. immitis, (ii) having mild or moderate clinical signs, and (iii) therapy with melarsomine
was rejected by owner). In the first 30 days doxycycline tablet was given orally to the
animals (6-10 mg/kg twice daily (BID)). Beside doxycycline, moxidectin spot on (2.5 mg/
kg) was administered externally every month for two years. To assess the efficacy of
the treatment protocol, blood samples were taken (in EDTA tubes) from the dogs every
third month. Modified Knott test, and two antigen tests (Witness Dirofilaria test, Zoetis;
Bionote Canine Heartworm test, Bionote) were performed from the samples. Dogs were
considered cured if all tests were negative in two consecutive time points.

Results and Discussion: From the study population, as a result of the treatment
9 dogs were considered cured by the sixth month, further 50 were cured by the ninth
month, further 21 were cured by the twelfth month and the last animal was cured by
the fifteenth month. Four animals had to be excluded from the study because of not
showing up on the appointment, and one dog died because of reasons not related to
heartworm disease. There was no animal with persistent D. immitis infestation, therefore
the doxycycline and moxidectin treatment protocol was considered to be an effective
alternative option for certain heartworm cases.
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A kutyak szivférgességét okozd Dirofilaria immitis, amelynek elsé autochton
fertzését Magyarorszagon 2007-ben irtak le [1], szamos allatban idéz el6 enyhe
vagy sllyos megbetegedést, nem ritkdn elhullast is. Annak ellenére, hogy jelen-
leg szamos, igazoltan biztonsagos allatgydgyaszati készitmény elérhetd a fer-

t6zés megelbzése céljabdl, a kérokozd tovabbra is terjed vilagszerte, és olyan A Dirofilaria immitis
terlleteken is megjelenik, ahol korabban nem volt jelen [2]. A parazita a kutyak elsé autochton fert6zését
mellett mas fajokat is képes megfertézni, beleértve a macskakat, vadon él4 Magyarorszagon
hisevBket és az embert is, gyakran tUnetmentes, de radioldgiailag diagnoszti- 2007-ben irtdk le

zalhato fertbzést okozva [3]. A féreg életciklusa soran a bioldgiai koztigazdaban,
azaz a valddi szinyogokban (Culicidae) kétszer vedlik, ezdltal mikrofilaridabdl L3
stadiumu, fertézbképes larva lesz. Ezek az alakok a szlnyogok taplalkozasa soran
kialakitott szUrdsi csatorndkon at bejutnak a végleges gazdaba (hisevdkbe), ahol
tovabbi két vedlés utdn kifejlett (adult) férgek lesznek. A kifejlett férgek elérik a
tUdd artériadit, parosodnak és a fert6z8dést kdvetd 6-9. hénapban mikrofilaria-
kat Uritenek [4]. A mikrofilaridkat a szinyogok vérszivassal felveszik, ahol ismét
megindul a fejlédésmenet.

A szivférgesség kezelése és megelbzése egyarant Osszetett. A makrociklikus
laktonok (ML) haszndlata a szivférgesség megeldzése céljabdl bizonyitottan
hatékony és biztonsagos maddszer, amennyiben az elbirdsoknak és iranyelveknek
megfelelden alkalmazzak azokat [4, 5]. A ML hatbanyagok mint az ivermektin, moxi-
dektin, milbemicin-oxim és a szelamektin hatdsosak a szivférgesség kialakulasanak
megelbzésében, mivel képesek elpusztitani a D. immitis L3 stadiuma larvait [6].
Osszehasonlitva a ML hatéanyagokat, a moxidektin a leghatékonyabb az egy, kettd
és harom hdnapos féreglarvakkal szemben [6]. A ML-ok megel&z6 alkalmazasat
kiegészitheti a szUnyogokat tavol tartd, azaz repellens hatasl szerek hasznalata,
mint amilyenek a piretroidok csoportjaba tartozé hatbéanyagok. Fert6zott allatok-
ban a kifejlett szivférgek ellen az AHS (American Heartworm Society), az ESCCAP
(European Scientific Counsel Companion Animal Parasites) és a ESDA (European

A kifejlett szivférgek Society of Dirofilariosis and Angiostrongylosis) &ltal javasolt terapia jelenleg a
ellen a melarzomint melarzomint is magaba foglald komplex terapias protokoll [4, 5, 7], amely soran a

is magdba foglald szerves arzéntartalmU melarzomin-dihidrokloridot harom alkalommal kell im. adni a
komplex terapids fertézott allatoknak [8]. Mivel ez a hatdéanyag kifejezetten toxikus, egyéb kiegészitd
protokoll az elsédleges kezelésekkel (glukokortikoidok, doxiciklin, moxidektin, antihisztamin, klopidogrél,
vdlasztas majvédelem, gyomorvédelem), meghatarozott protokoll szerint kell tdmogatni

az allatok szervezetét a terdpia soran [4]. Olyan esetekben, ahol a melarzomint is
magaba foglalé komplex terapia valamilyen okbdl kifolydlag nem megvaldsithato,
hatékony és biztonsagos alternativat szukséges biztositani a fertdzott allatoknak.
llyen ok lehet, ha az allat sGlyos maj- vagy veseelégtelenségben szenved, ha az
allattartd elhatarolédik a melarzomin hasznalatatdl (anyagi vonzat, mellékhatasok-
tol vald félelem), vagy az adott egyed esetében nem megvaldsithatd a kezelést
kovetd szigorl mozgaskorlatozas [3, 6]. Az irdnyelvek szerint nem elsédlegesen
javasolt, de adulticid kezelésként alkalmazhatd ezekben az egyedi esetekben az
Ggynevezett ,slow kill” terapia. A ,slow kill” soran 30 napig tartd doxiciklin és havi
rendszerességl ML (moxidektin, ivermektin) egylttes hasznalatat értjik [9]. A tetra-
ciklinek kozé tartozé doxiciklin a szivféreg endoszimbionta baktériuma, a Wolbachia
pipientis eliminalasaért felelds, amely baktérium jelent8s szerepet jatszik a
D. immitis fejlédésmenetében, szaporodasaban és tllélésében [3]. Tovabbi elény a
doxiciklin alkalmazasa soran, hogy antibakterialis aktivitasa mellett gyulladascsok-
kentd hatasa is van, ami mérsékelni tudja az adulticid hatdanyagok alkalmazasa
soran kialakult mellékhatasokat [6, 8]. A kifejlett férgek ellen, bar még nem iga-
zolt, de valdszinlileg a moxidektin a leghatékonyabb, mivel jobb farmakokinetikai
tulajdonsagai vannak, mint az ivermektinnek. A milbemicin-oxim és a szelamektin
pedig kevésbé hatékony adulticid szerek, mint az ivermektin [6]. A ML hatéanyagok
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alkalmazéasa a »slow kill” terapiaban azonban nem kivant kdovetkezményekkel is
jarhat. Mivel az ilyen protokollokban a ML hatbanyagokat hosszan, tobb hénapig
kell alkalmazni, megnd a kockazata a rezisztencia kialakulasanak vellik szemben,
kUlonésen 6nalld alkalmazasuk esetén [10]. Emiatt a ML hatdanyagok 6nélld alkal-
mazasa adulticid szerként nem javasolt és kerllendd. Jelenleg nem ismert a pontos
hatadsmechanizmus a doxiciklin és ML egyUttes alkalmazasa mogott [6], azonban
MENOzzI és mtsai tanulmanyukban azt taldltdk, hogy a Wolbachia baktériumok
elpusztitasaval bizonyos esetekben 8-10 hénap alatt eliminalhaték maguk a szivfér-
gek is az allat szervezetébdl [11]. Ezen tdimenden a D. immitis elélése kdvetkeztében
fellépé komplikaciék megjelenése is minimalis a ML és doxiciklin kombinacids tera-
pia soran, de ennek alkalmazasa tovabbra is csak specialis esetekben javasolt [8].

Osszességében, bar nem els8dlegesen javasolt, bizonyos egyedi esetekben
alkalmazhaté az Ggynevezett ,slow kill” terdpia, de annak egységes elfogadott,
pontos protokollja jelenleg még nincs.

ANYAG ES MODSZER

A vizsgalatunk célja volt, hogy megallapitsuk a moxidektin és doxiciklin kom-
binaciés kezelés hatékonysagat és annak optimalis id8tartamat szivférgesség
kezelésére magyarorszagi kutyadkban. Ennek érdekében az orszag tobb térsé-
gébdl kértlink fel allatorvosokat, hogy amennyiben szivférgességben szenvedd
kutyak diagnosztizédlnak a praxisukban, vonjak be azokat a vizsgalatba, ameny-
nyiben megfelelnek a bevalogatasi kritériumoknak. A bevalogatasi kritériumok
kozott szerepelt, hogy a kutyanak igazoltan D. immitis fert8zottnek kellett
lennie PCR (polymerase chain reaction) vizsgalat, vagy két klulonboz8 gyarto-
t6l szarmazd antigéngyorsteszt (immunkromatografia, ELISA, enzyme-linked
immonosorbent-assay), vagy képalkotd vizsgalat (szivultrahang) eredménye
alapjan. Tovabbi szempont volt, hogy csak azokban az esetekben vontuk be
az allatot a vizsgalatba, ahol a kutyak tulajdonosai elhatarolddtak, vagy az
allat egészséglgyi allapota miatt nagy kockéazatot jelentett volna a melar-
zomint is magaba foglalé komplex terapia elvégzése. Mindezek mellett csak
az enyhe vagy kdzepes stadiumu szivférges esetek kerlilhettek a vizsgalatba,
mivel a harmadik klinikai stddiumba (stlyos szivférgesség) sorolt, vagy a vena
cava szindromas eseteket jelen teréapias protokollal kezelni kontraindikalt. A
vizsgalat id6tartama soran 86 kutyat vontunk be a kisérletbe, amelybdl négy
allat az id§ elérehaladtaval nem jelent meg a kért idépontokban, valamint egy
3llat id8kozben (szivférgességgel 6ssze nem fuggd okbdl) elhullott, igy ezek
kizarasra kerultek.

A vizsgalatba bevont allatok mindegyike moxidektin és doxiciklin kombinacids
terdpiaban részesilt. A kisérlet pontos elrendezését az 1. dbra szemlélteti. Ennek
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Bionote antigen test) over
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soran az 1. naptdl a 30. napig doxiciklintartalmu tablettakat (Doxytab vet. izesitett
tabletta kutydknak A.U.V. CP-Pharma, Németorszag) kaptak az allatok szajon at,
6-10 mg/ttkg dbézisban, naponta kétszer (BID). Mivel a doxiciklin hepatotoxikus
lehet, a kezelés megkezdését kdvetd 7-10. napban javasolt volt egy ellendrzd
vérvétel az esetleges majkarosodas feltardsa érdekében. A doxiciklin mellett
ugyancsak az 1. naptél kezdve havi rendszerességgel, racsepegtetd oldatként
moxidektin tartalmua készitményt (Prinocate rdcsepegtetd oldat kutyadk részére,
KRKA, Magyarorszag) kellett alkalmazni az allatokon 2,5 mg/ttkg dézisban 24 hdna-
pon keresztll. Mivel az elfogadott és javasolt terapias protokoll a melarzomint is
magaba foglald komplex terapia, a vizsgalat soran a7. és 12. hénapban felajanlasra
kerllt a melarzomin injekcids kezelés, amennyiben az allat antigéntesztjei még
pozitiv eredmény(ek voltak.

A gybgykezelés sikerességének ellendrzéséhez a kezelt allatokbdl haromha-
vonta vérvétel tortént. A 2 ml mennyiségl vérmintak EDTA-s vérvételi csdvekbe
kerUltek, amelyekbdl az allatorvosok a rendelében médositott Knott-tesztet és
két kilonboz8 gyartdtdl szarmazd antigéngyorstesztet (Witness Dirofilaria teszt,
Zoetis, USA, valamint Bionote Canine Heartworm teszt, Bionote, USA) végeztek el
a gyartd hasznalati Gtmutatdjanak megfelelen. A kezelést sikeresnek tekintettik,
amennyiben két egymast kovetd vérvételi idépontban elvégzett mindharom teszt
eredménye negativ lett.

EREDMENYEK

A tobb, mint két éven at tarté vizsgalatba dsszesen 86 allatot vontunk be, amelyek
megfeleltek a bevalogatasi kritériumoknak. A 86 allatbdl 6t kizarasra kerult, mert
egy kutya szivférgességgel dssze nem fliggd okbél kifolydlag elhullott, valamint
négy allat nem jelent meg a kért vizsgalati idépontban. A fennmaradd 81 allatbdl
ot kutya (6,2%) tinetmentes volt, 72 kutya (88,9%) enyhe tlneteket mutatott,
mig négy kutya (4,9%) kozepes klinikai stadiumba volt sorolhatd a vizsgalat kez-
detén. Az allatok atlagos életkora 6,1 év (+/-3,1 év), median életkora 6 év volt. A
kutyak testtdmege atlagosan 27,8 kg (+/-12,0 kg) volt, mig a testtomegek medianja
27,6 kg volt. A kezelést megkezdését kovetben, a vizsgalat 3. hdnapjara az allo-
many 29,6%-a lett negativ modositott Knott-teszttel, mig a negativ eredményd
antigéntesztek arédnya ebben az id6pontban minddssze 17,3% (Witness) és
13,6% (Bionote) volt (2. dbra). A 6. hénapra minden kutya mddositott Knott-tesztje
negativ lett, ahogy az a moxidektin alkalmazéasa soran varhaté volt. Az antigéntesz-
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tek mar mindkét gyartd esetében a 6. hdnapban 75,3%-ban (Witness és Bionote)
negativak voltak (2. dbra). A 9. hénapra a Knott-teszt minden kutyanal negativ lett,
és az antigéntesztek esetében is minddssze egy allat mutatott pozitivitast (1,3%).
A 12. honaptdél minden allat minden tesztje negativ volt. Gyégyultnak tekintettlk
azokat az allatokat, amelyek negativ eredménnyel rendelkeztek mindharom teszt
soran, két, egymast kovetd, harom hdénapos idSkildnbséggel elvégzett vérvé-
teli idépontban. Ennek alapjan a kizart esetektdl eltekintve a hatodik hdnapra
9 (111%), a kilencedik honapra tovabbi 50 (61,7%), a tizenkettedik hdnapra tovabbi
21 (26,0%), és a tizenotodik hdnapra az utolsé egy (1,2%) kutya is gyégyultnak
bizonyult (3. dbra). A tanulmany sordn nem volt olyan allat, amely a kezelés ellenére
pozitiv teszteredménnyel rendelkezett, azaz fennallt volna tovabbra is a fertézés
12 hdénapot kdvetSen. A tanulméanyba véglegesen bevont 81 allat egyikénél sem
kerUlt alkalmazasra a melarzomin kiegészitd kezelés, egyik felajanlott idépont-
ban sem (7. és 12. hénap). A kezelésben részesilt allatoknal nem tapasztaltunk
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MEGVITATAS

A szivférgesség megfeleld kezelése napjainkban is nagy kihivast jelent. A jelen-
leg elsbdlegesen javasolt, melarzomint is magaba foglald komplex terapia nem
minden esetben kivitelezhetd, annak mellékhatasai, technikai feltételei, anyagi
vonzata vagy a szigorl mozgaskorlatozas igénye miatt. Az ilyen esetekben Iénye-
ges mas, hatékony és biztonsdgos gydgykezelési opcidt ajanlani és biztositani
az allat tulélésének érdekében. llyen alternativa lehet a ML és doxiciklin kom-
bindcids kezelés. Jelen tanulmanyban a moxidektin és doxiciklin kombinacids
terapia hatékonysagat vizsgaltuk igazoltan szivférges kutyak esetében. A tobb,
mint két évig tartd vizsgalat sordn a kisérletbe véglegesen bevont 81 kutya (kizart
esetektdl eltekintve) kozil a 6. hdnapra minden allat negativ lett mddositott
Knott-teszttel, azaz mikrofilaridak nem voltak detektalhatdk bennlk. A két kilon-
b6z8 gyartdtdl szarmazd antigénteszt esetében a 9. hdnapra 98% feletti volt a
negativ teszteredmények aranya, mig a 12. honapra minden egyed negativ tesz-
teredménnyel rendelkezett, azaz adult szivférgeket mar nem tudtunk kimutatni a
szervezetikbdl. Szamos tanulmany foglalkozott a moxidektin és doxiciklin kombina-
cibs terapia hatékonysagaval természetesen fert6z8dott [6,12-17] és mesterségesen
megfertdzott kutyak esetén [18] (Tdbidzat). PATERSON és mtsai 30 természetesen
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TABLAZAT. Osszefoglalé tdbldzat a moxidektin és doxiciklin terdpidt alkalmazé tanulmdnyokrdl
T: természetes, M: mesterséges, BID: naponta kétszer, SID: naponta egyszer, K: mbdositott Knott-teszt,
A: antigénteszt, AH: hdkezelt antigénteszt, h: hénap

TABLE. Summary of studies using moxidectin and doxycycline therapy

Doxiciklin 28 napig

5. 130
10 mg/ttkg BID 5. ho‘.. 130/0
15 ! : 12.h6: 73%
Moxidektin 2,5 mg/ttkg havonta 2. 0,
p . 18.h6: 92,9%
PATERSON havonta P a 9. hdnapig;,
. . 9 hdénap :
és mtsai majd 3 havonta
Melarzomin 2x im. injekcid K és A teszt 6.h6: 57%
15 2,5 mg/ttkg 12.h6: 86%
24 h id8kulonbséggel 18.hé: 100%
Doxiciklin 30 napig 10 mg/ 9.h6: 93%
ttkg BID havonta 2 0
14 o onta. 12.n6: 100%
Moxidektin a 9. hénapig, 18.hé: 100%
GENCHI 2,5 mg/ttkg havonta 9 héna majd a o
és mtsai P 12.,18. és 24.
Melarzomin 3x im. injekcié honapban 3.h6: 17%
6 2,5 mg/ttkg K es A teszt 6.h6: 100%
1., 30., és 31. napon 18.h6: 100%
Doxiciklin 30 napig
10 mg/ttkg BID, 6 havonta 2. 290
BENDAS 29 ismételve 18-24 héna hat havonta K, 162'2%" %75$0
és mtsai Moxidektin P A és AH teszt 18 iwé'.’IOO%
2,5 mg/ttkg havonta, e
negativ eredményig
Doxiciklin 15 napig 90.;, 120., 150.
12-16 mg/ttkg SID napon A és 6.h6: 32%
AMES 39 Moxidektin 701 na AH teszt, majd 12.hé: 86%
és mtsai 2,5 mg/ttkg 15 naponta B 60 naponta 18.h6: 95%
a 90. napig, majd havonta, negativ 24.hé: 95%
negativ eredményig eredményig
Doxiciklin 30 napig
10 mg/ttkg BID, 6 havonta .. £e0
ALBERIGI 20 ismételve 27 héna hat havonta K, 1621;%" Sgsoé;O
és mtsai Moxidektin 6 havonta P A és AH teszt 27 hé: 100%
0,5 mg/ttkg sc., negativ S
eredményig
1., 2.4 3., 6.
Doxiciklin 28 napig r?érg'b/laSn 3.hé: 28%
BRIANTI o8 10 mg/ttkg BID 12 héna K teizt 6.h6: 64%
és mtsai Moxidektin P 3.6.9.12.18 9.hé: 93%
4 6.9, 12, 18. .. 0
2,5 mg/ttkg havonta R 12.h6: 100%
A teszt
Doxiciklin 30 napig
10 mg/ttkg SID 5. 600
10 Moxidektin 3 pg/ttkg po. 9.h6: 60%
havonta
Doxiciklin 30 napig
. 10 mg/ttkg SID . o anO
Ciuca és 10 Moxidektin 9 hénap havonta K és A 9.h6: 80%
mtsai 2,5 mg/ttkg havonta teszt
Doxiciklin 30 napig
10 mg/ttkg SID
10 Moxidektin 2 alkalom, 9.hé: 90%
6 hénap kulonbséggel
0,5 mg/ttkg sc.
Doxiciklin 30 napig
SAVADELIS €s 8 10-14 mg/ttkg BID 10 hénap négy hetente K, 10.h6: 96%

mtsai

Moxidektin 10 hénapig
2,5 mg/ttkg 4 hetente

A és AH teszt

T: natural infection, M: experimental infection, BID: twice daily, SID: once daily, K: modified Knott test,
A: antigen test, AH: pre-heated antigen test, h: month
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fert6zott kutyan vizsgaltdk a moxidektin és doxiciklin kombinaciés kezelés
hatékonysagat, dsszevetve a két melarzomin injekciés kezelést (2,5 mg/ttkg,
24 éra kuldnbséggel) magéaba foglald terdpidval [12]. A kilenc hénapig tarté keze-
Iés soran 28 napig doxiciklint adtak szajon at 10 mg/ttkg dézisban napi kétszer,
kiegészitve moxidektinnel, amelyet havonta racsepegtetd oldatként alkalmaztak
2,5 mg/ttkg ddézisban. Az elvégzett antigéntesztek eredményei alapjan a moxi-
dektin és doxiciklin csoportban minddssze egy allat maradt pozitiv, amelyet végll
melarzominnal is kezeltek. Hasonl6 elrendezésl vizsgalatot végeztek GENCHI és
mtsai, ahol az ugyancsak 9 hdénapig tarté moxidektin és doxiciklin kombinacios
terapia eredményeként az 1. hénapra 10 allat lett mikrofilaraemiara negativ a tizen-
négy kutyabdl és a 4. honaptdl mar negativ antigéntesztek is voltak, a 9. hénapra
pedig minddssze egy allat maradt antigénpozitiv (7,1%) [13]. Ezen tapasztalatok
0sszhangban vannak a sajat eredményeinkkel, mivel antigén negativitast mar mi
is tapasztaltunk a 3. hénaptdl, és a 9. hénapra még nem volt 100%-0s az antigén
negativitas. A 12. hénapra mar minden allat negativ teszteredménnyel rendel-
kezett. BENDAS és mtsai kisérletében idében kés8bb és kisebb ardnyban kaptak
antigénnegativitast a moxidektin (2,5 mg/ttkg havonta) és doxiciklin (10 mg/ttkg
BID, 30 napig) kezelés hatasara [14]. Ez az ellentmondéas azzal magyarazhatd,
hogy kisérletik sordn a nyomonkdvetésre a negativ antigénteszttel rendelkezd
kutyakbodl vett vérmintakat hékezelték, hogy az esetlegesen képz3d6 immunkomp-
lexekbdl felszabaditsak az antigéneket. Ebben a vizsgalatban a kezelés hatasara
a 18. hénapra minden vizsgalt allat negativ lett D. immitis antigénre nézve és a
24. hénapra minden allatot gyégyultnak mindsitettek. AMES és mtsai a moxidek-
tin (2,5 mg/kg 15 naponta 90 napig, majd havonta) és doxiciklin (12-16 mg/ttkg
naponta egyszer [SID]) kombinécids kezelés hatékonysaganak vizsgalata soran
ugyancsak igénybe vették a hdkezelést a negativ eredmény( antigénteszteknél
[6]. Az altaluk végzett vizsgalat soran 22 természetesen fertdzott kutyabdl egy
éven belll 19 allat lett antigénnegativ (86,4%), tovabbi kettd méasfél éven belll
(91%), mig egy allat a vizsgalat végére is pozitiv maradt, amit terapiarezisztensnek
nyilvanitottak. ALBERIGI és mtsai a moxidektint elnyUjtott felszabadulasd, ezaltal
hosszU hatdsl injekciéként (0,5 mg/ttkg sc., 6 havonta) alkalmaztak a doxiciklin
mellett (10 mg/ttkg BID, 30 napig, 6 havonta) [15]. A természetesen fert8z8dott
20 kutya kozul a 150. napra mindegyik negativ lett mikrofilariakra nézve. Negativ
antigénteszttel 180 nap utdn mindossze 11 allat (55%), 360 nap utan tovabbi hét
(35%), 540 nap utan pedig tovabbi egy (5%) kutya rendelkezett. Az utolsd allat
csak a kezelés megkezdését kovetd 810. napra lett D. immitis negativ, amely
odsszességében lassabb eliminacidt jelent az el6z8 tanulmanyokhoz képest, ahol
a moxidektint racsepegtetd oldatként alkalmaztak. BrRIANTI és mtsai 28 D. immitis
fert8zott kutydban alkalmazta a moxidektin és doxiciklin kombinéacids terapiat
[16]. A protokoll alapjan az els négy hétben a doxiciklint 10 mg/ttkg napi kétszeri
dézisban adtak, mig a moxidektint radcsepegtetd oldatként, 2,5 mg/ttkg/hdénap
dbézisban hasznaltak 12 hdnapon keresztlul. Eredményeik szerint a kutyak az elsé
hoénapban 76,5%-ban, mig a masodik hénaptdl 100%-ban rendelkeztek negativ
Knott-teszttel. Az antigéntesztek alapjan a pozitiv egyedek szdma az iddvel
folyamatosan csdkkent. A 3. hénapban 20 (71,2%), a 6. hénapban 10 (35,7%), a
9. hénapban mér csak 2 (71%) kutya volt pozitiv, mig a 12. hénapra minden allat
negativ teszteredménnyel rendelkezett. Ez az eredmény dsszhangban van az
altalunk végzett kutatassal, amely szintén azt igazolja, hogy a kezelés hatasara a
12. hdénapban mar minden egyed antigéntesztje negativ. Cluca és mtsai a moxidekt
in kildnbozd formait hasonlitottdk 6ssze D. immitis okozta fertbzés esetén [17].
Vizsgalatukban a 30 napig tartd doxiciklin (10 mg/kg SID) kezelés mellé a moxi-
dektint szajon at (havonta egyszer), racsepegtetd oldatként (havonta egyszer) és
injekcids formaban (6 havonta) alkalmaztak. A 9 hdnapig tartd vizsgalat eredmé-
nyeként a 2. hdnapra mindharom csoport 10-10 egyede negativ lett modositott
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Knott-teszttel, mig az antigéntesztek csak 90%-o0s (szajon 4t), 60%-0s (rdcsepeg-
tetd oldat) és 80%-o0s (injekcid) ardnyban lettek negativak. Ezek az eredmények
az idd el8rehaladtaval feltételezhetben javultak, amennyiben a moxidektin kezelés
tovabb folytatédott, de errél nincs publikalt adat. Az altalunk végzett vizsgalatban
is egy allatnak még pozitiv volt az antigéntesztje a 9. hdnapban, azonban ez a
12. hdnapra mar negativ lett, amely tovabb erdsiti ezt a feltételezést. SAVADELIS és
mtsai 16, mesterségesen fertézott kutyan vizsgaltak a moxidektin és doxiciklin
kombinaciés terapia hatékonysagat D. immitis ellen [18]. Harminc nappal az adult
férgek belltetése utan a kezelt csoportnak (8 kutya) doxiciklint (10 mg/ttkg BID)
és moxidektint (2,5 mg/ttkg havonta, 10 hdénapig) adtak. A kezeletlen kontroll
csoportban a 10. hénapot kdvetden, a kdrbonctani vizsgéalat alapjan 10-12 kifejlett
szivférget taldltak. A kezelés hatdsara ez a szam &tlagosan 0,6 féreg/kutya volt,
azaz a kezelés hatékonysaga 95,9%-nak tekinthetd. A mikrofilaraemia a kezelés
hatasara a 21. napra megszUint, mig az antigének mennyisége a 3. hdnaptdl kezdett
el csokkenni és a 6. hdnaptdl valt szignifikdnsan kisebbé a kontroll csoporthoz
képest. A kezelési protokollunk alapjan a 6. hdnapra az allatok 11,1%-a tekinthetd
gyégyultnak, mig a 9. hdnapra ez az ardny mar elérte a 72,8%-ot, a 12. hdnapra
98,8%-0t és a 15. hdnapra minden allat gyogyultnak volt tekinthetd. JacoBson
és mtsai 6sszefoglaléjukban arra a kdvetkeztetésre jutottak, hogy a moxidektin
és doxiciklin kombinacios terapia hossza nagymértékben flgg a protokolltol [8].
Altalanossagban elmondhaté, hogy korilbelil 9-10 hénap utan éri el azt a szintet,
mint a melarzomint is magaba foglald komplex terapia. Azt ellenben nem szabad
elfelejteni, hogy ez a kezelési protokoll csak alternativ lehetdség, az elsédlegesen
javasolt és valasztando terapia a melarzomint is magaba foglald komplex terapia.

A hdromhavonta végzett kontroll vérvizsgalatok a kisérletiink szempontjabdl
elfogadott, mégis limitald tényezdként emlithetd, mert igy kevésbé pontos a kép
a gyogyulas idépontjat illetéen, azonban eredménylink nagyon kozel all a korabban
részletezett tanulmanyokhoz. Ezen tilmenden az adult szivférgek szervezetbdl
valé eliminacidjat az antigéntesztek mellett képalkoté vizsgalattal is ki lehetett
volna egésziteni, amelyre jelen tanulméanyban nem volt lehetdség. A jovSben
érdemes lehet egy olyan vizsgalatot végezni, ahol az elsé 10-12 hdénapban havi
rendszerességgel vannak ellendrizve a kutyakbdl szarmazd vérmintak a pontos
kezelési id6 meghatarozasa érdekében, valamint ultrahangos képalkotd vizsga-
lattal is érdemes lehet a kezelés hatékonysagat nyomon kdévetni. Jelen tanulmany
ezek ellenére igazolja, hogy az altalunk alkalmazott moxidektin és doxiciklin kom-
binacids terapia hatékony a szivférgességben szenvedd kutyak szamara, amely
fontos kezelési opcid az olyan esetekben, ahol a melarzomint is magaba foglald
komplex terapia nem megvaldsithatd. Olaszorszagban egy 2022-ben végzett
felmérés alapjan a praktizald allatorvosok a D. immitis okozta fertézés kezelésére
a melarzomint is magaba foglalé komplex terapiat makrociklikus laktonnal és
doxiciklinnel 39,8%-0s ardnyban alkalmaztak [19]. Ezzel szemben az Ggynevezett
»slow kill” terdpiat (doxiciklin ivermektinnel, vagy moxidektinnel) melarzomin
nélkll az allatorvosok 59,1%-ban vették igénybe. Ez igazolja, hogy a moxidektin
és doxiciklin kombinacids terapia egy viszonylag gyakori kezelés protokoll szivfér-
gesség esetén, igy elengedhetetlen a hatékonysaganak és biztonsadgossaganak
vizsgalata és igazolasa a jovében is.

A szerz8k hatarozott véleménye, a jelenleg is érvényben |évSé AHS ajanlasok
alapjan, hogy amennyiben lehetséges, a melarzomint is magaban foglalé komplex
terapiat kell alkalmazni. A slow kill terapiadk veszélye ugyanis a betegség progredia-
lasa a kezelés id6tartama alatt, tovabba a jelentésen nagyobb esély a féregellenes
hatdéanyagokkal szembeni rezisztencia kialakulasara.
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