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Spekker O.: Evaluation of endocranial bony changes in relation to tuberculosis in the Robert J.
Terry Anatomical Skeletal Collection (Washington, DC, USA). Despite significant advances in
the fight against tuberculosis (TB), it still presents a global health emergency. Therefore, a
renewed interest and funding to the research of the disease and of its aetiological agents, including
the palaeopathological diagnostics for TB, has sparked since the late 20th century to eliminate or
at least control TB in the future. Traditionally, the palaeopathological diagnosis of TB relies on the
identification of pathological lesions in the skeleton. Although a number of endocranial bony
alterations, namely abnormally pronounced digital impressions (APDIs), periosteal appositions
(PAs), abnormal blood vessel impressions (ABVIs), and granular impressions (Gls) have been
attributed to TB in the palaeopathological literature, the diagnostic value of these lesions has more
recently been questioned, as their precise aetiology is still a matter of controversy, and similar or
even the same morphological features can be found in non-TB-related cases. In the last three
decades, the Terry Collection has been used to define and refine palaeopathological diagnostic
criteria for TB, however, the possible TB-associated endocranial alteration types were beyond the
scope of the aforementioned research projects.

To expand our knowledge and understanding about the development of the four probable TB-
related endocranial alteration types and to improve their palaeopathological interpretation, as well
as to contribute to strengthening their diagnostic value in the identification of TB in human
osteoarchaeological material, a detailed investigation was performed on all individuals recorded
to have died of TB in the Terry Collection (TB group), and on a control group consisting of
randomly selected specimens from the remaining skeletons of the Terry Collection, identified to
have died of causes other than TB (NTB group). The evaluation of the selected skeletons focused on
the macromorphological characteristics and on the frequencies of the possible TB-associated
endocranial alteration types, as well as of their co-occurrence with each other and with non-
endocranial bony changes probably related to TB.

All the examined endocranial alteration types, as well as their association with each other and with
non-endocranial lesions occurred significantly more frequently in the TB group compared to the
NTB group; therefore, all of them can be used as diagnostic criteria for TB in the
palaeopathological practice, especially when they simultaneously occur with each other and/or
with probable TB-related non-endocranial bony changes. Our findings fit in with those of previous
studies concerning the specificity of the examined lesions: APDIs, PAs, and ABVIs cannot be
considered as pathognomonic features of TB and have a weaker diagnostic value compared to Gls,
which are TB-specific alterations. In summary, our results contribute to facilitating the
establishment of a more reliable and accurate palaeopathological diagnosis of TB.

Keywords: Palaeopathology; Tuberculous meningitis;  Endocranial bony changes;
Macromorphological analysis; Terry Collection.
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Bevezetés

A tuberkulozis (tbc) az egyik leg6sibb fert6z6 megbetegedés, amely mar évezredek
oOta sujtja az emberiséget és az allatvilagot (Palfi és mtsai 1999, 2015, Roberts és Buikstra
2003, Galagan 2014). A tbc-t a Mycobacterium tuberculosis komplexbe (MTBC) tartozé
patogén baktériumfajok okozzdk, amelyek f6 terjedési modja a cseppinfekcid, igy a
betegség elsddleges lokalizacioja a tiid6 (pulmonalis tbe; Gagneux 2012, Bafiuls és mtsai
2015, Pai és mtsai 2016). Azonban az MTBC tagjai hematogén vagy limfogén szoras
eredményeként a szervezet mas szerveit, igy a koOzponti idegrendszert és a
csontvazrendszert is megtamadhatjak, amely kiilonbdzé extrapulmonalis tbe-formak (pl.:
tbc-s agyhartyagyulladas és csont-iziileti tbc) kialakulasahoz vezethet (Golden és Vikram
2005, Vanhoenacker és mtsai 2009, Mohapatra és mtsai 2011, Fuentes Ferrer és mtsai
2012, Pai és mtsai 2016, Held és mtsai 2017).

1993-ban (World Health Organization 1994) az Egészségiigyi Vilagszervezet (WHO)
globdlis egészségligyi vészhelyzetté nyilvanitotta a tuberkuldzist. A WHO 2017-es
(World Health Organization 2017) jelentése alapjan 2016-ban kb. 10,4 millio Gj tbc-s
esetet regisztraltak, és a betegséghez kothetd haldlesetek szama meghaladta az 1,7 millio
fot. Emiatt a tuberkulozis napjainkban a tiz vezetd halalok egyike, és a leghalalosabb
fert6z6 megbetegedés a vilagon (World Health Organization 2017). A tbe altal képviselt
globalis egészségiigyi krizis miatt az utobbi évtizedekben ismét megélénkiilt az
érdeklédés a betegség és az azt okozd baktériumok kutatasa (pl.: az MTBC tagjainak
irant, hiszen az emlitett kutatdsok eredményei nagyban hozzajarulhatnak a
tuberkulézissal szemben folytatott kiizdelem eredményességéhez, a betegség jovObeni
eliminaciojahoz (Pai és mtsai 2016, World Health Organization 2017). A tbc
paleopatologiai kutatdsa, amely elsésorban a betegség makromorfologiai diagndzisanak
felallitasan alapul, felbecsiilhetetlen értékii adatokkal szolgalhat arrél, hogy a kiilonb6zd
torténeti népességekben a tuberkuldzis hogyan manifesztalodott, valamint arrdl, hogy a
tbc milyen hatassal volt az emberi mortalitasra és morbiditasra (Maczel 2003, Santos és
Roberts 2006, Palfi és mtsai 2015).

A paleopatologusok retrospektiv. moédon, a modern orvosi szakirodalom alapjan
kisérelik meg a tbc diagnosztizalasat a torténeti embertani leleteken azaltal, hogy a
betegség kiillonb6z6 formaival Osszefliiggésbe hozhaté csontlézidkat — példaul tbe-s
csigolyagyulladasra vagy a nagy terhelésnek Kkitett iziiletek tbc-s gyulladasara utald
elvaltozasokat — azonositanak az egykor ¢élt emberek maradvanyain (Aufderheide és
Rodriguez-Martin 1998, Santos és Roberts 2001, 2006, Ortner 2003, Roberts és Buikstra
2003, Matos és Santos 2006, Palfi és mtsai 2012, Mariotti és mtsai 2015). Azonban a thc
modern diagnosztikai kritériumai nem feltétleniil alkalmazhatok a paleopatologiai
gyakorlatban, mivel a recens esetekben megfigyelheté tbc-s eredetii csontléziok
kiilonbozhetnek a torténeti embertani leleteken talalhatod elvaltozasoktdl tobbek kozott
azért, mert antituberkulotikus szereket is hasznalnak a tbc kezelésében, amelyek
klinikai esetekben a csontok nem vizsgalhatok kozvetleniil makroszkdpos modszerekkel,
csak orvosi képalkotd eljarasokkal (pl.: rontgen, komputertomografia, magneses
rezonancia képalkotas), amelyek segitségével azonban a nagyon enyhe, kisméreti
csontlézidk sok esetben nem észlelhetdk (Roberts és mtsai 1994, Santos és Roberts 2001,
Maczel 2003). Ennek kovetkeztében a tbc-hez kothetd minor csontelvaltozasok — habar
hasznos elemei lehetnek a tuberkuldzis paleopatologiai diagnosztizaldsanak — nem
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feltétleniil keriilnek emlitésre a modern orvosi szakirodalomban, mivel nem relevansak a
betegség jelenkori diagndzisanak felallitasaban (Santos és Roberts 2001, 2006, Matos és
Santos 2006). Emellett a tbc prevalenciajanak becslése oszteoarcheologiai széridkban
korabban csak a csont-iziileti tbc-re utald 1ézidk (pl.: tbc-s csigolyagyulladas és a nagy
terhelésnek kitett iziiletek tbc-s gyulladdsa) eléfordulasi gyakorisdga alapjan tortént
(Roberts és mtsai 1994, Santos és Roberts 2001, Palfi és mtsai 2012). Azonban a csont-
iziileti tuberkul6zis napjainkban az aktiv tbc-ben szenvedé betegek kevesebb, mint 2%-at
érinti, és a becslések alapjan a betegség prevalencidja a torténeti idékben sem haladhatta
meg a 3-5%-ot (Roberts és mtsai 1994, Santos és Roberts 2001, Maczel 2003). Ennek
kovetkeztében jelentésen alabecsiilhetjiik a tuberkulozis el6fordulasi gyakorisagat az
egykor élt népességekben, ha csak a fent emlitett, csont-iziileti tbc-re utald diagnosztikai
kritériumokat vesszilkk figyelembe a betegség paleoepidemiologiai kutatasa soran
(Roberts és mtsai 1994, Maczel 2003, Palfi és mtsai 2012).

A mult szdzad vége oOta szdmos paleopatologiai és paleomikrobioldgiai vizsgalatot
(Ménard 1888, Kelley és Micozzi 1984, Schultz 1993, 1999, 2001, 2003, Roberts és
mtsai 1994, Templin és Schultz 1994, Teschler-Nicola és mtsai 1994, 2015, Jankauskas
és Schultz 1995, Winland és mtsai 1997, Rothschild és Rothschild 1998, 1999, Baker
1999, Jankauskas 1999, Haas és mtsai 2000, Santos és Roberts 2001, 2006, Hershkovitz
és mtsai 2002, Maczel 2003, Matos és Santos 2006, Giacon 2008, Palfi és mtsai 2012,
Mariotti és mtsai 2015, Masson és mtsai 2015, Molnar és mtsai 2015, Schmidt-Schultz és
Schultz 2015) végeztek torténeti embertani széridkon és dokumentalt oszteoldgiai
gyljteményeken, amelyek eredményei alapjan osszefliggésbe hoztak a tuberkul6zis egyes
formait (pl.: csont-iziileti tbc, tiid6tbc és/vagy tbc-s mellhartyagyulladas, tbc-S
agyhartyagyulladas) kiilonboz6 minor nem-endocranialis (pl: felszini
csigolyaelvaltozasok, bordaléziok, és diffuz, szimmetrikus hosszucsont-periostitisre utalo
nyomok) ¢és endocranialis (fokozott godorkézettség (abnormally pronounced digital
impression = APDI), periostealis Gjcsontképz6dmények (periosteal apposition = PA),
rendellenes érbenyomatok (abnormal blood vessel impression = ABVI) és granularis
benyomatok (granular impression = GI)) csontelvaltozasokkal. Az emlitett tanulmanyok
nagymértékben hozzajarultak ahhoz, hogy a korabbinal pontosabban ¢s megbizhatdbban
allithassuk fel a tuberkulézis paleopatoldgiai diagnozisat és relevansabban becsiilhessiik
meg a betegség prevalencidjat az egykor élt népességekben. Ugyanakkor a tbc-S
meningitis-szel Gsszefiiggésbe hozott endocranialis elvaltozasok diagnosztikai értékét a
kozelmultban tobben megkérddjelezték (Lewis 2004, Roberts és mtsai 2009, Janovic és
mtsai 2015), mivel a pontos etiologidjuk jelenleg nem ismert, és a tbc-S
agyhartyagyulladas mellett tobb mas megbetegedés (pl.: bakteridlis meningitis €s
epiduralis haematoma) is felelds lehet a kialakulasukért.

A preantibiotikus érabdl szarmaz6, ismert halalozasi oku egyének csontvazaibol allo,
jol dokumentalt oszteologiai gylijtemények (pl.: Hamann—-Todd Human Osteological
Collection, Robert J. Terry Anatomical Skeletal Collection, Coimbra Identified Skeletal
Collection) felbecsiilhetetlen értékkel birnak a killonb6z6 betegségek, igy a tbe
paleopatologiai  gyakorlatban  is  alkalmazhatdé  diagnosztikai  kritériumainak
meghatarozasaban, mivel a tbc-ben elhaldlozott és antituberkulotikus szerekkel nem
kezelt egyének maradvanyain olyan, a tbc-vel Osszefiiggésbe hozhatod csontelvaltozasok
azonosithatok, amelyek a torténeti népességekben is megfigyelhetdk (Santos és Roberts
2001). Emellett a dokumentalt oszteologiai gyiijteményekben Orzott csontvazleletek
kozvetleniil makroszkopos modszerekkel is vizsgalhatok, és a nagyon enyhe, kisméreti
csontelvaltozasok is észlelheték rajtuk (Maczel 2003, Mariotti és mtsai 2015). Az 1980-
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as évek ota tobb vizsgalatot (Roberts és mtsai 1994, Winland és mtsai 1997, Rothschild
és Rothschild 1998, 1999, Palfi és mtsai 2012) is végeztek a Terry Collection-ben a thc
paleopatologiai gyakorlatban alkalmazhat6é diagnosztikai kritériumainak meghatarozasa,
finomitasa céljabol, azonban a thc-s agyhartyagyulladassal Osszefiiggésbe hozhato
endocranialis 1éziok nem képezték az emlitett kutatasi projektek targyat.

Célkitiizések

PhD értekezésem f6 célja a paleopatologiai szakirodalomban korabban tbe-s
meningitis-szel ~ Osszefiiggésbe hozott endocranialis  elvaltozasokkal (fokozott
godorkézettség  (APDI), periostealis  ujcsontképzddmények (PA), rendellenes
érbenyomatok (ABVI) és granularis benyomatok (GI)), valamint az azok kialakulasaval
kapcsolatos ismereteink bovitése, tovabba a fent emlitett 1ézidok mint a tbe paleopatologiai
diagnosztizalasa soran alkalmazhat6 kritériumok diagnosztikai értékének megerdsitése.

Dolgozatom elsé fele a tbe-vel kapcsolatos modern orvosi és paleopatologiai
szakirodalmat tekinti at, kiilonos tekintettel a betegséghez kothetd csontelvaltozasokra.
Az értekezés masodik része a Terry Collection csontvazain végzett makromorfologiai és
statisztikai elemzések eredményeit mutatja be, amelyek — a fent emlitett dokumentalt
oszteologiai gylijteményen végzett paleopatoldgiai vizsgalatok koziil elséként — a thc-s
agyhartyagyulladashoz kotheté négyféle endocranialis 1éziotipus makromorfologiai
jellegzetességeire, gyakorisagara, egyiittes el6fordulasara, valamint a tbc-vel
Osszefiiggésbe hozhatd nem-endocranialis elvaltozdsokkal vald asszocidcidjara
fokuszaltak. A vizsgalatok soran a Terry Collection-ben talalhato 302 tbc-ben
elhalalozott egyén csontvaza mellett 302 véletlenszeriien kivalasztott, nem tbc-ben
elhaldlozott egyén csontvazat is kiértékeltem. Fontos megjegyezni, hogy a boncolasi
jegyz6konyvon és/vagy halotti bizonyitvanyon feltiintetett halalok mellett a vizsgalt
egyének mas megbetegedésekben is szenvedhettek a halaluk idején, amelyek szintén
hozzajarulhattak a csontvazaikon megfigyelhetd 1éziok kialakulasahoz.

PhD értekezésem célkitiizései a kovetkezok voltak:

1) A Terry Collection kivalasztott csontvazainak makromorfologiai elemzése a
négyféle tbe-s meningitis-hez kotheté endocranialis 1éziotipus, valamint azok egyiittes
megjelenése és a tbe-vel Osszefliggésbe hozhatd nem-endocranialis elvaltozasokkal valo

.....

2) A négyféle vizsgalt endocranialis 1éziotipus, valamint azok egyiittes megjelenése
és a tbc-hez kothetd nem-endocranialis elvaltozdsokkal vald asszociacidja
gyakorisaganak dsszehasonlitasa a tbc-ben, illetve mas betegségben elhalalozott egyének
korében a nemiség és az elhalalozasi életkor figyelembevételével.

3) A négyféle vizsgalt endocranialis 1éziotipus makromorfologiai jellegzetességeinek
(fokozott godorkézettség: kifejezettség; periostealis ujcsontképzodmények, rendellenes
érbenyomatok és granularis benyomatok: elhelyezkedés, kiterjedtség és 1éziok szama az
érintett koponyacsontokon) kiértékelése.

4) A négyféle vizsgalt endocranialis 1éziotipus legfontosabb makromorfologiai
jellegzetességeit mutatd, a Terry Collection-bdl szarmazoé példaesetek bemutatasa.

5) A négyféle vizsgalt endocranialis 1ézidtipus mint a tbc paleopatologiai
diagnosztizalasaban alkalmazhato kritériumok diagnosztikai értékének elemzése.
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Vizsgalati anyag és modszerek

A Robert J. Terry Anatomical Skeletal Collection-ben végzett, a tuberkuldzissal
Osszefiiggésbe hozhatdé endocranialis (fokozott godorkézettség (APDI), periostealis
ujcsontképzédmények (PA), rendellenes érbenyomatok (ABVI) és granularis
benyomatok (GI)) és nem-endocranialis (pl.: felszini csigolyaelvaltozasok ¢és
bordaléziok) csontelvaltozasok azonositasara fokuszalo makromorfologiai vizsgalatok
soran a gyljtemény 302 tbc-ben elhaldlozott egyéne mellett 302 véletlenszeriien
kivalasztott, nem tbc-ben elhaldlozott egyén csontvazanak kiértékelését végeztem el. A
604 vizsgalt egyén koziil 179-et késébb kizartam az elemzésekbdl: 177 esetben a
koponyat nem fiirészelték fel a preparalas soran, ezzel akadalyozva a koponya belsé
felszinének makromorfologiai vizsgalatat, tovabbi 2 esetben pedig ismeretlen volt a
pontos elhaldlozasi életkor, ezzel hatraltatva az adatok statisztikai kiértékelését. A
fennmarad6 427 csontvazat — amelyeknél a koponyat a horizontalis sikban €s esetenként
a nyiliranya kozépsikban is felflirészelték — két vizsgalati csoportba soroltam a
feljegyzett halalozasi ok alapjan: 234 tbe-ben elhaldlozott egyén keriilt a tbe-s csoportba,
193 nem tbc-ben elhalalozott egyén pedig a nem thc-s csoportba.

A makromorfologiai kiértékelés soran minden egyén esetén részletes irdsos és
fényképes dokumentaciot készitettem a megfigyelt tbc-vel Osszefiiggésbe hozhatod
csontelvaltozasokrol egy erre a célra kifejlesztett adatfelvevé lapon. Az APDI
kifejezettségét egy haromfokozatu (1: nagyon enyhe, 2: enyhe és 3: kifejezett) skala
alapjan osztalyoztam. A PA, az ABVI és a GI esetén a megfigyelt 1¢zidk lokalizacidja
(melyik koponyacsont érintett) és szama (az érintett koponyacsonton unifocalis vagy
multifocalis formaban jelennek meg) mellett az elvaltozasok kiterjedtségét (az érintett
koponyacsont belsé felszinének mekkora részét érintik (1: kevesebb, mint egynegyedét,
2: tobb, mint egynegyedét, de kevesebb, mint felét, 3: tobb, mint felét, de kevesebb, mint
haromnegyedét és 4: tobb, mint haromnegyedét) is kiértékeltem. A négy vizsgalt
endocranialis 1ézidtipus mellett a tbc-vel Osszefiiggésbe hozhatd nem-endocranialis
elvaltozasok meglétét is feljegyeztem.

A részletes makromorfologiai vizsgalat utan a kapott adatok statisztikai elemzésére
keriilt sor: a tbc-s és nem tbc-s csoportban is meghataroztam a négy vizsgalt
endocranialis 1éziotipus, valamint egyiittes megjelenésiik és a tbc-hez kothetd nem-
Ezt kovetéen y?-probat hajtottam végre a két vizsgalati csoport kozott tapasztalt
kiilonbségek szignifikancia szintjének megallapitasara.

Vizsgalati eredmények és értékelésiik

1) A négyféle tbc-hez kothetd endocranialis 1ézidtipus koziil legalabb egyféle
jelenlétét a Terry Collection-ben vizsgalt csontvazak mintegy kétharmadanal figyeltem
meg. A leggyakoribb elvaltozastipusnak a fokozott godorkézettség (APDI) bizonyult.
Periostealis ujcsontképzddményeket (PA), rendellenes érbenyomatokat (ABVI) és
granularis benyomatokat (GI) a fokozott godorkézettséghez képest kisebb, de egymashoz
hasonld aranyban jegyeztem fel. A négyféle vizsgalt endocranialis 1ézidtipus egyiittes
megjelenését, valamint a tbc-hez kotheté nem-endocranialis elvaltozasokkal vald

2) Mind a négy vizsgalt endocranialis 1ézidtipus el6fordult a tbc-s és a nem tbe-S
csoportban is, ugyanakkor valamennyi elvaltozastipus gyakoribb volt a tbc-ben
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elhaldlozott egyének korében: az APDI és a PA mintegy kétszer, az ABVI harom és
félszer, a GI pedig csaknem tizszer gyakrabban fordult eld a tbc-s csoportban, mint a nem
tbc-s csoportban. Emellett a négyféle vizsgalt endocranialis 1ézidtipus egyiittes
gyakoribb volt a thc-ben elhalalozott egyének korében: mig az eldbbi kozel hatszor, az
utobbi mintegy haromszor gyakrabban fordult el6 a tbe-s csoportban, mint a nem tbc-s
csoportban. A y2-préba alapjan a két vizsgalati csoport kozotti kiilonbség mind a négy
vizsgalt endocranialis 1ézidtipus, valamint azok egylittes eléfordulasa €s a tbc-hez kdthetd
ami — a korabbi tanulmanyok eredményeihez hasonléan — arra utal, hogy van osszefiiggés
az APDI, a PA, az ABVI, valamint a GI és a tbc kozott, igy a fent emlitett elvaltozasok
valéban alkalmazhatok diagnosztikai kritériumokként a tbc paleopatologiai
diagnosztizalasa soran. Habar tobbségiik nem tekinthetd tbc-specifikus elvaltozédsnak,
mivel mas etiologiai tényezdk (pl.: egyéb bakteridlis meningitis, trauma, skorbut és
epiduralis haematoma) is szerepet jatszhatnak a kialakuldsukban, megfeleld
koriiltekintéssel alkalmazva valamennyi [éziotipus hasznos eleme lehet a tbc
paleopatologiai diagnosztizalasanak.

3) A négyféle vizsgalt endocranialis 1éziotipus makromorfoldgiai jellegzetességeit
tekintve elmondhatd, hogy a Terry Collection-ben vizsgalt egyének maradvanyain
feljegyzett APDI kifejezettsége az esetek mintegy kétharmadaban nagyon enyhe volt. A
PA, az ABVI ¢és a GI lokalizacidjara vonatkozo megfigyeléseim alatdimasztjak a témaban
megjelent korabbi publikaciok eredményeit: a PA és az ABVI a homlokcsonton és a
falcsontokon, a GI pedig a nyakszirtcsonton és a halantékcsontokon fordult eld
leggyakrabban, ¢és az utdbbi lézidtipus eloszlasi mintdzata nagyfoka hasonlosagot
mutatott a tbc-s meningitis patogenezise soran az agyhartyakon kialakuld tbe-s giimék
eloszlasi mintazataval. Mig a megfigyelt PA-k és ABVI-k tobbsége az érintett
koponyacsontok endocranialis felszinének kevesebb, mint felét boritotta, addig a leirt GI-
k altal boritott teriilet kiterjedtsége csak ritkdn Iépte tul az érintett koponyacsontok
endocranialis felszinének egynegyedét. A Terry Collection kivalasztott csontvazain talalt
PA-k, ABVI-k és GI-k tobbségét multifokalis 1ézioként jegyeztem fel.

4) Doktori értekezésemben szamos, a fokozott godorkézettség (APDI), a periostealis
ujcsontképzédmények (PA), a rendellenes érbenyomatok (ABVI) és a granularis
benyomatok (GI) legfontosabb makromorfoldgiai jellegzetességeit mutatd, a Terry
Collection-b6l szarmazd példaesetet ismertettem. A példak révén nagyobb betekintést
nyerhetiink a négyféle vizsgalt endocranialis 1ézidtipus makromorfoldgiai megjelenési
formaiba, emellett nagyobb megbizhatosaggal és pontossaggal allithatjuk fel a tbc-S
meningitis diagnoézisat olyan torténeti embertani leleteknél, amelyek a példaesetekben
megfigyeltekhez hasonld endocranialis elvaltozasokat mutatnak.

5) A Terry Collection kivalasztott csontvazain végzett makromorfoldgiai és
statisztikai elemzések eredményei alapjan mind a négy vizsgalt endocranialis 1ézidtipus
alkalmazhato diagnosztikai kritériumként a tbc-s agyhartyagyulladas paleopatologiai
vizsgalata soran, ugyanakkor az egyes elvaltozastipusok diagnosztikai értéke kiilonb6z6.

A legkisebb diagnosztikai értékkel a PA rendelkezik. Bar mintegy kétszeres
gyakorisaggal fordult el6 a tbc-ben elhalalozott egyének kdrében, a y2-préba alapjan a PA
és a tbc kozotti Osszefiiggés gyengébb, mint a masik harom endocranialis 1éziotipus
esetén. Az APDI annak ellenére, hogy a PA-hoz hasonldéan mintegy kétszer gyakrabban
fordult elé a tbc-s csoportban, mint a nem thc-s csoportban, a x>-proba alapjan erésebb
Osszefiiggést mutat a tbe-vel, mint a PA. A PA-hoz és az APDI-hoz viszonyitva az ABVI
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még erdsebb diagnosztikai értékkel rendelkezik, mivel harom és félszer gyakrabban
fordult €l8 a tbc-ben elhalalozott egyének korében, és a y?-proba alapjan az APDI-hoz
hasonléan erds 6sszefiiggés van a 1ézi6 eléfordulasa és a tbe kozott.

Mind a harom endocranialis 1ézidtipus el6fordult a nem tbc-s csoportba tartozd
egyének korében is (PA: ~10%, APDI: ~30%, ABVI: ~6%), ugyanakkor ezen esetek
mintegy felében a PA, az APDI vagy az ABVI mellett mas tbc-vel &sszefiiggésbe
hozhaté endocranialis elvaltozastipust és/vagy nem-endocranialis 1éziot is megfigyeltem
a maradvanyokon. A Terry Collection részét képezd egyének boncolasi jegyzokdnyvén
és/vagy halotti bizonyitvanyan szereplé haldlozasi ok mellett az egyének mas
megbetegedésekben, igy tbe-ben is szenvedhettek a halaluk idején, emiatt a fent emlitett
esetekben a megfigyelt endocranialis és nem-endocranialis 1ézidk tbc-s eredete sem
zarhat6 ki (Roberts és mtsai 1994, Santos és Roberts 2001). Azonban az is lehetséges,
hogy — azokhoz az esetekhez hasonloan, ahol a PA-n, APDI-n vagy ABVI-n kiviil
semmilyen mas tbc-vel Osszefliggésbe hozhaté endocranialis 1éziotipust vagy nem-
endocranialis elvaltozast sem taldltam — nem a tbc, hanem mas megbetegedések alltak a
leirt PA-k, APDI-k vagy ABVI-k kialakulasa hatterében.

A négyféle vizsgalt endocranialis 1éziotipus kozill eredményeim alapjan a GI-K
bizonyultak a legerdsebb diagnosztikai értékiinek, mivel ezek a 1éziok mintegy tizszer
gyakrabban fordultak el6 a tbc-ben elhalalozott egyének korében, és az APDI-hoz és az
ABVI-hoz hasonléan a y?-proba is erds Osszefiiggést mutatott a GI és a tbc kozott.
Tovabba a PA-val, az APDI-val és az ABVI-val ellentétben a GI a nem tbc-ben
elhalalozott egyének esetében csak elenyész6 szamban fordult eld, és egy eset kivételével
a Gl-n kiviill mas tbc-hez kothetd endocranialis 1€zidtipust és/vagy nem-endocranialis
elvaltozast is megfigyeltem a csontvazakon. Fontos megjegyezni, hogy a nem tbc-S
csoportba tartozd egyének — annak ellenére, hogy boncolasi jegyzokonyviikon és/vagy
halotti bizonyitvanyukon nem a tbe-t jeldlték meg elhaladlozasi okként — a halalukat okozo
megbetegedés mellett tbc-ben is szenvedhettek (Roberts és mtsai 1994, Santos és Roberts
2001). Ebbdl kifolydlag a fent emlitett esetekben a megfigyelt endocranialis és nem-
endocranialis 1éziok nagy valoszinliséggel tbc-s eredetre vezethetdk vissza.

Osszegezve, a periostealis jcsontképzédmények (PA), a fokozott gddorkézettség
(APDI) és a rendellenes érbenyomatok (ABVI) nem tekinthetdk patognomikus tbc-S
csontelvaltozasnak. Azonban megfeleld koriltekintéssel mindharom endocranialis
1ézidtipus  alkalmazhatdo  diagnosztikai  kritériumként a tbc  paleopatologiai
diagnosztizalasa soran, kiilonosen azokban az esetekben, ahol egymassal és/vagy tbc-hez
kothetd nem-endocranialis elvaltozasokkal egyiitt fordulnak el az egykor élt emberek
maradvanyain. A granularis benyomatok (GI) tbec-specifikussagara vonatkozdan
értekezésem eredményei fontos bizonyitékot szolgaltatnak. A Terry Collection ismert
halalozasi okt csontvazain végzett vizsgalatok tantsaga alapjan azokban az esetekben,
ahol GI figyelhet6 meg a torténeti embertani leleteken, nagy biztonsaggal allithaté fel a
tbc-s meningitis paleopatologiai diagnézisa.

Kovetkeztetések

Az elmult évtizedekben az egykor élt emberek maradvanyaibdl kinyert bioldgiai
korokozd-maradvanyokat (pl.:  DNS, fehérjék, lipid biomarkerek) vizsgald
paleomikrobiolédgiai kutatasok (Spigelman és Lemma 1993, Salo és mtsai 1994, Arriaza
¢és mtsai 1995, Haas és mtsai 2000, Donoghue és mtsai 2005, Zink és mtsai 2007, Chan és
mtsai 2013, Hershkovitz és mtsai 2015, Schmidt-Schultz és Schultz 2015) fontos
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kapcsolatban egyarant. Mindazonaltal szamos, a kozelmultban megjelent, torténeti
embertani széridkon végzett paleoepidemiologiai vizsgalat (Masson és mtsai 2015,
Molnar és mtsai 2015, Posa és mtsai 2015) bizonyitotta a paleomikrobiologiai és a
hagyomanyos, makromorfologia-alapi paleopatologiai vizsgalatok komplementer
jellegét: egyiittes alkalmazasuk révén ugyanis megbizhatobban és pontosabban allithatd
fel a tbc diagndzisa és relevansabban becsiilheté meg a betegség prevalenciaja az egykor
¢lt népességekben (Stone ¢s mtsai 2009, Donoghue és mtsai 2015, Minnikin és mtsai
2015, Palfi és mtsai 2015).

Az emlitett modszerek széleskori makromorfoldgiai ismereteket igényelnek, amely
felértékeli a Terry Collection-ben végzett kutatasi projekt jelent6ségét, hiszen annak
eredményei szilardabb alapot biztositanak a paleopatologusok szamara a tbc
diagnosztizalasdban és a betegség prevalencidjanak becslésében a kiilonbozd régészeti
korokbol szarmazo torténeti népességekben. Ugyanakkor a jovében tovabbi, a
preantibiotikus érabol szdrmazod, ismert haldlozasi okt egyének csontvéazaibol allo, jol
dokumentalt oszteologiai gytjtemények vizsgalatara is sziikség van ahhoz, hogy
megero6sitést nyerjenek a Terry Collection-ben végzett makromorfologiai és statisztikai
elemzések soran kirajzolodott trendek. A makromorfolégiai diagnosztikai kritériumok
finomitasa és paleopatologiai gyakorlatban valé alkalmazasa 0j perspektivakat nyithat
meg a tbc paleoepidemioldgiai és evolucios kutatasaban is.

Végezetiil, PhD dolgozatom eredményei hasznos informacidkkal szolgalnak a modern
orvosi gyakorlat szamara is, mivel felhivjak a figyelmet arra, hogy a tuberkulozisban
szenvedd betegek korében viszonylag gyakran fordul elé a kdzponti idegrendszer
érintettsége. Szakirodalmi adatok (Garg 1999, Bernaerts és mtsai 2003, Katti 2004,
Gauba és Varma 2005, Bill 2006, Myers 2007, Rock és mtsai 2008, Thwaites és mtsai
2009, Cherian és Thomas 2011, Christensen és mtsai 2011, Bano és mtsai 2012, Thwaites
2013, Bini és Hernandez Pando 2014, Daniele 2014, Taheri és mtsai 2015, Tyagi és mtsai
2016, Chaudhary és mtsai 2017, Vita és mtsai 2017) alapjan a tbc-s agyhartyagyulladas —
a kozponti idegrendszer tuberkul6zisos érintettségének leggyakoribb (70-80%) formaja —
az aktiv tbc-s betegek kevesebb, mint 1%-anal fordul csak elé, és a betegség
szempontjabol legveszélyeztetettebb csoportot az 5 év alatti gyermekek képviselik. Habar
a Terry Collection sajatos 0sszetétele miatt gyermek csontvazak nem alltak rendelkezésre
a makromorfologiai kiértékeléshez, a tbc-s agyhartyagyulladassal 6sszefliggésbe hozhatd
négyféle endocranialis 1ézidtipust, valamint azok egyiittes el6fordulasat és a tbc-hez
figyeltem meg a vizsgalt, tbc-ben elhaldlozott serdiillokorua és felnbtt egyének
maradvanyain. Fontos megjegyezni, hogy a boncolasi jegyzokonyvek és/vagy halotti
bizonyitvanyok alapjan az emlitett egyének dontd tobbsége tiidétuberkuldzisban halt
meg, mig a tbc-s meningitis csak két egyénnél szerepelt haladlokként.

PhD értekezésem eredményei megerdsitik a recens, tiiddétuberkuldzisban elhalalozott,
neurologiai tiineteket nem mutatd betegeken végzett boncolasok megfigyeléseit, ugyanis
az emlitett vizsgalatok soran szamos esetben talaltak tbc-s giimoket a kozponti
idegrendszer teriiletén, amely szintén arra utal, hogy a kdzponti idegrendszer érintettsége
viszonylag gyakori a tiidGtuberkuldzisban szenvedd betegek korében. A dolgozat
eredményei €s a recens megfigyelések alapjan az olyan tiidétuberkul6zisos betegeknél is
hasznos lehet a kozponti idegrendszer érintettségének kivizsgalasa, akik nem mutatnak
neurologiai tiineteket, hiszen a tbe-s agyhartyagyulladas korai €s pontos diagnozisanak
felallitasa, valamint gyors és megfelelé kezelésének megkezdése kulcsfontossagu a

72



rendkiviil magas mortalitdsu és morbiditasu betegség kimenetele szempontjabol (a tbe-s
meningitis-ben szenveddk kozel egyharmada meghal, a talélék mintegy felénél pedig
stlyos idegrendszeri sz6védmények maradnak vissza; Thwaites és mtsai 2002, Gauba és
Varma 2005, Garg 2010, Christensen és mtsai 2011, Marx és Chan 2011, Brancusi és
mtsai 2012, Bini és Hernandez Pando 2014, Daniele 2014, Rajashekar és mtsai 2014,
Ramirez-Lapausa és mtsai 2015, Vita és mtsai 2017).
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