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Ujhelyi Imre levéli szobra

»Megyek a parasztjaim koézé!” — hangzott UJHELYI IMRE valasza a ha-
gyomany szerint, amikor tanartarsai vasarnap délutani kvaterkazasra
invitaltak az évari kavéhazba. Egyike volt azoknak, akik a parasztsag
széles tomegeinek felemelésében |attak a haza fejlédésének zalogat.
Egészen akadémiai igazgato koraig kerékparral jarta a kornyék falvait.
Tudta, hogy csak a sikeres példak bemutatasaval, meggydzéssel, ok-
tatassal és személyes hitelével tudja megnyerni a gazdak bizalmat, és
vasarnap volt az egyetlen nap, amikor raértek, hogy meghallgassak.
UJHELYI IMRE 150 évvel ezeldtt szlletett. A magyardvari Gazda-
sagi Akadémia utan a M. kir. Allatorvosi Tanintézetet is elvégezte,
sdt allamtudomanyi stidiumokat is folytatott. Sokrétl tanulma-
nyai is mutatjak, hogy mar ekkor tisztaban volt azzal, hogy cél-
janak eléréséhez valamennyi tényezd szikséges: a legel8gaz-
dalkodas, a takarmanyozas, valamint a szarvasmarha-allomany
javitasa, a belterjes termeléshez igazodd fokozatos atalakitas, az
dllategészségligy (gimdkér-mentesités), a tartasi és fejési tech-

noldgia korszer(sitése, a tejgazdalkodas és -értékesités megol-
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hanem azt a realista és koncepcidzus megkozelitést is, amelyre
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in equine exercise
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A kortizolhormon sportélettani
szerepe lovakban

Irodalmi osszefoglald

SUMMARY

In the following review article the authors illustrate the complexity of the hor-
mone cortisol, and discuss the relevance of the hormone in exercise physiology.
Several conditions may induce a cortisol release, the effect of this hormone is
diverse throughout the body. Researchers investigating the cortisol response to
different stressors, reach often contradictory conclusions. Exercise is a unique
and complex stress factor, which means physical and psychical challenge at the
same time. Anticipatory stress response is a well-known phenomenon in sport
psychology, which means increased serum cortisol level before exercise, even
without any physical strain. Therefore the correlation between exercise and cor-
tisol production remained to be unclear so far.

Some researchers have found cortisol relevant for measuring the workload,
while others have used the cortisol measurements for assessing the current
fitness level of the horse. There are also numerous studies that failed to prove
the usefulness of cortisol measurements in equine exercise physiology because
the production of the hormone is influenced by several confounding external
and internal factors. The exact trigger for the cortisol increase during exercise
is also questionable. Results of the comparison of cortisol responses between
different types of exercises suggested that the duration of the physical activity
is @ more relevant trigger than the intensity of the exercise. Although opposite
opinion can also be found in scientific literature.

The aim of the authors is to overview the scientific evidence in this topic available
today. In the article the possible causes of the existing contradictions are high-
lighted, and a practical approach for the use of cortisol measurement is provided.



A lovakban a legfonto-
sabb gliikokortikoidok:
e a kortizol

e a kortizon

« a kortikoszteron

A valds biolégiai hatd-
sokért kizarélag a
szabad kortizol a felelés

Kiemelt stresszhatds a
fizikai munkavégzés

A KORTIZOLHORMON SPORTELETTANI SZEREPE LOVAKBAN

A KORTIZOL

A kortizolhormon igen sokoldall mediatora a szervezetnek. A hormon szerveze-
ten bellli hataskore is igen tag, és a kortizolelvalasztast el8idézd tényezbk sora is
meglehetdsen hosszl. SELYE JANOS 1956-ban irta le el8szor a »stressz” fogalmat,
amely 6sszefoglald névvel fejez ki minden olyan kdrnyezeti hatast, amely fel-
boritja a szervezet anyagcsere-egyensUlyat, és kortizolelvalasztast eredményez
(51). A kdzponti idegrendszer érzékeli a fizikai vagy pszichikai stresszor jelenlétét,
és a hipotalamusz-hipofizis—mellékvesekéreg-tengelyen (HPA-tengely) keresz-
tUl serkenti a kortikotropint felszabadité (releasing) hormon (CRH), ezaltal az
adrenokortikotrop hormon (ACTH) és végsd |épcsBként a glikokortikoidok terme-
|ését. Lovakban a harom legfontosabb glikokortikoid a kortizol, a kortizon és a
kortikoszteron, amelyek 16 : 8 : 0,5 aranyban vannak jelen a vérplazmaban. Mind-
harom glukokortikoid-molekula prekurzora a koleszterin, termelésikért a mel-
|ékvesekéreg zona fasciculata és a zona reticularis sejtjei felelnek. Mivel a leg-
nagyobb aranyban jelen 1év$ és ezaltal legfontosabb glikokortikoid emberekben
és lovakban is a kortizol, igy a legtdbb tudomanyos kutatas és jelen 6sszefoglald
is a tovabbiakban ezzel foglalkozik. A felszabadult kortizol 1%-a valtozatlan for-
méban a vizelettel Urll, 20%-a a vesében a 11-hidroxi-szteroid-dehidrogenaz
hatasara kortizonnéa alakul. A kortizon nagy része és a maradék kortizol a majban
inaktivalodik, tovabb metabolizalédik, majd mint 11-oxi-17-ketoszteroid, szabad
forméaban vagy glukuronsavval, ill. kénsavval konjugéalva a vizelettel Urdal.

A kortizoltermelés szabalyozasaval kapcsolatban fontos megemliteni tovabba,
hogy emberekben és lovakban is (2, 27) a hipofizis hatulsé lebenyében (neuro-
hipofizis) termeléd8 vazopresszin (ADH) szintén jelent8sen befolydsolja az ACTH
termelését. A végtermékként felszabaduld kortizol, a kdézvetlen negativ vissza-
csatolas elvén hat a hipotalamuszra és csokkenti a CRH termelését. A ndve-
keds kortizolkoncentracié okozta negativ hatasra a neurohipofizis érzékenysége
azonban lényegesen kisebb, igy az ADH-termelés nem csdkken olyan intenziven,
ami a tovabbi ACTH- és kortizoltermelést nagyban befolyasolhatja.

Tobb kutatas is vizsgalta a kllonbozs stresszorok hatasara fellépd altalanos
stresszreakcid folyamatat emberekben és lovakban is. Human kisérletek tobb
esetben is azt talaltak, hogy a stresszreakcido mértéke fligg a stresszor jellegétdl,
szamottevd mellékvesekéreg-aktivitast csak Gj (50), kiszdmithatatlan (40) vagy
veszélyes (6, 14) hatasok valtottak ki. Mindemellett fontos tényez8, hogy a kor-
tizol nagyobb része a vérben egy specialis fehérjéhez (transzkortin - CBG) vagy
albuminhoz kotve kering. Minddssze az dsszkortizol 5%-a taldlhaté meg sza-
bad kortizolként, a valds bioldgiai hatasokért azonban mégis kizardlag a szabad
kortizol felelds (1). Egy lovakon végzett kisérletben kimutattak, hogy a szociélis
stressz csokkenti a kortizol CBG-hez vald kétddési hajlamat. Vagyis a kortizol-
hatds er8sdédhet valtozatlan 6sszkortizol-koncentracié mellett is (1). Tovdbba a
kortizoltermelés |6ban (és egyéb fajokban is) stresszhatasoktél fiiggetlenil is
napi ingadozast mutat (8), amely szerint reggel nagyobb, mig este kisebb korti-
zolszint mérhetd.

A FIZIKAI MUNKAVEGZES MINT STRESSZOR

A lehetséges stresszhatasok palettajan kiemelt helyen szerepel a fizikai munka-
végzés. A szervezetet kllsé ingerként éri mar 6nmagaban a fizikai igénybevétel
mint élettani folyamat. Emellett azonban minden esetben szamolni kell egy
pszichikai hatassal is, amely az aktualis kedvtdl, a felkészUltségtdl, a munka-
végzés tipusatdl és még szamos mas kllsé és belsd tényez4tdl is figg. Egy
edzés tulajdonképpen élettani, szocialis, pszicholdgiai és kdrnyezeti stresszorok
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tokban vesz részt

A kortizol fokozza az
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egylittese (30). Eppen a folyamat ilyen mérték{i dsszetettsége teszi a kortizol
sportélettani szerepének vizsgalatat a tudomanyag egyik legizgalmasabb terU-
letévé. Noha lovakon tobb kisérlet nyoman is szlletett mar kdézlemény a jelzett
témakorben, egyetértés minddssze annyiban alakult ki, hogy fizikai munkavégzés
hatasara lovakban is emelkedik a kortizol koncentracidja. A kortizolszint-emelke-
dés pontos kivaltd okardl, mértékérdl vagy Utemérdl végleges allaspont egyelSre
nincs.

A KORTIZOL SPORTELETTANI SZEREPE

A kortizolhormon hatésugara a szervezetben szinte hatartalan. Katabolikus,
antianabolikus és anabolikus folyamatokban egyarant részt vesz (1. tdbldzat).

A fizikai munkavégzés soran a kortizol kozponti feladata a fehérjefelhaszna-
las serkentése és a rendelkezésre allé glikogén takarékos beosztasa. Anaboli-
kus hatasa, hogy az izommunkaval felhasznaldodé ATP pétlasdhoz szubsztratokat
(f6ként szabad zsirsavakat és szénhidratokat) mozgdsit, fokozza a glikoneoge-
nezist. A sportélettanban tobb terlleten is megjelend ,Ujraeloszlasi folyamatot”
is megfigyelhetlnk kortizol hatasra. Mig munkavégzés soran a novekvd szimpa-
tikus és csokkend paraszimpatikus ténus az erek 6sszehlzddasa altal a nagyobb
igény( szovetek felé irdnyitja a vért (7), addig a kortizol ehhez hasonldéan egyes
szovetek glikdzfelhasznalasdnak csdkkentése arén is biztositja a kdzponti ideg-
rendszer vércukorellatasat. A hormon legfontosabb katabolikus hatasa az elér-
hetd szabad aminosavak mennyiségének novelése. Az elagazd lancl szabad
aminosav megfelel§ energiaforras, ha a vércukor mar nem elegendd az oxidativ
folyamatokhoz. A terhelés végeztével, az (n. alkalmazkodasi idészakban pedig
a felgylUlemlett nagy mennyiségl szabad aminosav lesz a fehérjeszintézis leg-
fontosabb alapanyaga (42, 52). Ennek a jelentéségét emeli ki egy patkanyokon
végzett kisérlet. Patkanyokban kimutattadk ugyanis, hogy az alkalmazkodasi idG-
szakban torténd RNS-szintézis mértéke kdzvetlen kapcsolatban van a teljesité-
képesség novekedésével (60). Terhelés soran a kortizol tovabbi fontos feladata a
katekolamin-el83allitds tamogatasa (41), ill. a gyulladadscsdkkentd és immunszup-
resszans hatas (22, 43).

AKUT TERHELES HATASA A KORTIZOLKONCENTRACIORA

Az ACTH és a kortizol koncentraciéja megerdltetd és hosszan tartd fizikai mun-
kavégzés hatasara is emelkedik. Az emelkedés mértékére hivatalos referencia

1. TABLAZAT. A kortizolhormon legfontosabb hatdsai fizikai terhelés esetén

TABLE 1. The most important cortisol effects in exercise

Kortizolhatas fizikai terheléskor

Katabolikus hatas

Antianabolikus hatas Anabolikus hatas

elagazd lancl szabad aminosav

mennyiségének novelése
NZ

egyes szovetek glikdzfelhasznalasat glikoneogenezis,
gatolja szabadzsirsav-mobilizacid
N N

energiaforras terhelés alatt, fehérje-
szintézis alapanyaga az alkalmazkodasi
id6szakban

energiaforrast ,sporol” a kézponti
idegrendszer szamara

energiaforras termelése
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nincs, de nagy intenzitasd, am rovid ideig tartd ter-
helés végére lovakban tobb kutatas is a szérumban
25-40% koriuli kortizolkoncentraciéo-emelkedést ir le
(11, 20, 39). Hosszabb ideig tarté szubmaximalis ter-
helésre akar 2-3-szoros kortizolszint-emelkedés is
kialakulhat (43). A témaval foglalkozd vizsgalatok soran
nem minden esetben taldltak kdzvetlen Osszeflig-
gést az ACTH és a kortizol névekedési Uteme kozott
(44), amely tény csak tovabb er8siti a munkavégzés
specialis stresszor szerepét. Szintén kérdéses, hogy
a kortizolkoncentracié emelkedése fligg-e egyaltalan
a terhelés mértékétdl (24, 44). Egy Ugetdkon végzett
kisérlet soran a terhelés intenzitasa és az elért vénas
plazma laktatkoncentracidja sem mutatott szignifi-
kadns 6sszefliggést a kortizolszint-emelkedéssel (24).
Sajat, még nem publikalt vizsgalataink soran telivé-
rekben szintén nem volt kimutathatd szignifikans kor-
relacié az adott tavon futd lovak sebessége és a kor-
tizolszint-emelkedése k6z6tt. Emellett a bemelegités
alatt pl. szinte valtozatlan laktadtkoncentracié mellett
is, mar a munka ténye jelentds kortizolszint-emelke-
dést okozott. Ebben a kisérletben a lovak alaptermé-
szete tlint az egyik legerdsebb befolyasold tényezdnek
az edzés altal kivaltott stresszreakcié mértékében.
Human kisérletekben, fokozott mellékvesekéreg-akti-
vitdst csak anaerob munkavégzés soran (59) vagy leg-
aldbb a maximalis oxigénfelvevd képesség 60%-anak
elérése utadn (29) mutattak ki. Méas vizsgalatokban

FIGURE. Blood sampling at the racetrack lovaknal és embereknél is azt talaltak, hogy a szérum-

Megfigyelték, hogy

a lovak kortizolszintje a
fizikai terhelés végzeté-
vel tovabb emelkedik

ban a kortizolkoncentracié emelkedése sokkal inkabb

figg a munkavégzés idétartamatdl, mint a terhelés
intenzitasatdl (13, 24, 26, 28, 33, 44, 45, 54, 58). KEDzIERSKI és mtsai tavlovak és
versenylovak értékeit hasonlitottdk 6ssze. A tavlovak vérének kortizolkoncent-
raciéja magasabbra emelkedett a munka végére (26).

VALBERG €s mtsai Ugetdket vizsgaltak futdpadon. Ugyanazon lovakban a kor-
tizol koncentracidja kevésbé emelkedett meg gyors, de rovid ideig tartd galop-
pozéas kdzben, mint 55 perc lass( Ugetés alatt (58). Kimutattak emellett, hogy
a kortizolszint nem a munka legvégén tetézik, hanem a terhelés végeztével
tovabb emelkedik. Ugyanezt allapitottak meg futdopadon vizsgalt telivérekben
is. A kortizolszint 10-15 perccel a munkavégzés utan volt a legnagyobb (34).
Sajat vizsgalataink soran erds intenzitasld munkat végzd galopplovakban terepi
korilmények kozott is az edzés végezte utan fél 6raval tetdzott a kortizol kon-
centracibdja, azonban az aerob energianyerés fazisaban galoppozd lovak mar
az edzés végére elérték a kortizolszint-emelkedés cslcsat. Ugyanakkor mikor
Ugetlket vizsgaltunk enyhe munkavégzés alatt, mar a bemelegités végére
15%-0s kortizolszint-emelkedést mértink, majd tovabbi kortizolszint-valtozas
nem volt kimutathatd. Sajat eredményeink, ill. a fent hivatkozott, mar publikalt
vizsgalatok alapjan az feltételezhetd tehat, hogy egy adott mértékl terhelés-
hez adott mennyiségl kortizol elvalasztasa szlikséges, amelynek elGteremté-
séhez a kdnnyen aktivalhatd kortizolraktarak (mellékvesekéreg, inaktiv kortizon
aktivalasa, albuminhoz gyengén kotott kortizol levalasa stb.) kimerilése utan
a szervezetnek id8re van sziksége. Igazan erds igénybevétel esetén (anaerob
galoppmunka) tehat a szervezet nem képes az edzés ideje alatt elérni a kivant
kortizolkoncentracidt, a stresszhatas igy a munka végezte utan tovabbra is
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kihat. Kozepes intenzitasnal (aerob galoppmunka) a munka végére mar felsza-
badul a kivant mennyiségd kortizol, igy tovabbi novekedés nem mérhetd, mig
enyhe edzés soran (aerob Uget8munka) mar a munkavégzés kezdeti fazisa-
ban kialakul az igénybevételhez szikséges kortizolszint. Ugyanezt az elméle-
tet igazolja az a vizsgalati eredménylnk is, miszerint nagyobb induld kortizol-
koncentracid mellett egy adott edzés kisebb kortizolszint-emelkedést valt ki.
Vagyis a szUkséges kortizolkoncentraciét hamarabb eléri az az egyed, amelyik-
ben a kiindulé vér kortizolszintje valamilyen okbdl (izgatottsag, alaptermészet
stb.) nagyobb volt. Mas vizsgalatok szerint a kortizolkoncentricié tet6zésének
idépontja mindezek mellett figg a 16 koratdl és tapasztaltsagatdl is (18, 36, 37).

A KORTIZOL ES AZ EDZETTSEG OSSZEFUGGESE

A fizikai aktivitds soran a szérumban kialakulé kortizolkoncentraci6é-valtozast

Nincs egységes véle- nem csak az adott terhelés tikrében érdemes megvizsgalni. Habar a legtobb
mény a 16 teljesitéké- vizsgalat arra jutott, hogy a kortizol a munkavégzés intenzitasanak kdzvetlen
pessége és a kortizol- meghatarozasara nem hasznéalhatd, a 16 vagy sportold edzettségi allapotanak
vdlasz k6z6tti felmérésében fontos lehet. Szamos kisérletet végeztek annak felderitésére,
6sszefliggésrol milyen hatassal van egy hosszU tavl edzésprogram a kortizolelvalasztasra

akar nyugalomban, akar a munka soran. Az eredmények ebben a téméaban
sem egyeznek. Human vizsgalatokban a rendszeres edzés nyoman l|étrejovd
alkalmazkodasi folyamat hatasara a HPA-tengely aktivitdsa a mellékveseké-
reg érzékenységének csokkenése altal visszaesett. Vagyis ezekben a sportlo-
vakban munkavégzés utan magasabb ACTH mellett mérték ugyanazt a korti-
zolszintet, mint a kontrollcsoportban (15). J6l edzett lovakban ezzel szemben
éppen valtozatlan ACTH mellett mértek kisebb terhelés utani kortizolszintet,
mint edzetlen tarsaikban (38). Szintén lovakban egy maésik vizsgalat nem talalt
kUlonbséget a kortizolértékek kozott az edzett és edzetlen csoportban, de a
jol edzett lovakban munka utdn a kortizolszint gyorsabb Utemben csdkkent,
mint a kontrolllovakban (53). MaLINOwWSKI és mtsai Ugetdket vizsgaltak 21 hetes
edzésprogram soran (36). A munkavégi kortizolérték nem valtozott a teljesitd-
képesség novekedésével. PETRUSE és mtsai kilonboz8 edzettségi szinten 1évd
telivérek véreredményeit vetette 6ssze, és arra jutott, hogy a tapasztaltabb,
régebb 6ta munkaban |évd telivérekben kisebb a munkavégzés okozta kortizol-
szint-emelkedés mértéke, mint Gjonc tarsaikban (47). Bar tobb kutatas is arra
jutott, hogy a 16 teljesitGképessége felmérhetd a kortizolvalasz alapjan, a sok
ellentmondd eredmény miatt még nem terjedt el ez a mddszer. A valddi hasz-
nalhatésaghoz, esetleges referenciak felallitasahoz tovabbi vizsgalatok szlk-
ségesek (2. tablazat).

2. TABLAZAT. A terhelésre adott kortizolvdlasz és a munkavégzés egyéb mutatdinak ésszefiggése

TABLE 2. The relationship between the changes of cortisol and other parameters during exercise

Kortizol és munkavégzés

Nincs szignifikans 0sszefliggés Van szignifikans 0sszefliggés

. kortizol + edzettségi fok (15, 38, 47)

. kortizol + a 16 alaptermészete (10)

. kortizol + az terhelés idGtartama
(13, 24, 26, 28, 33, 44, 45, 58)

. kortizol + ACTH (44)
. kortizol + laktat (10, 24)
. kortizol + munkaintenzitas (24, 44)
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A VERSENYSPORT PSZICHES HATASA

Ahogy arrél mar koradbban is szé volt, a fizikai terhelés kitlintetett helyzetben
van a stresszorok kozott, hiszen az élettani, fizikalis hatasok mellett emocionalis
szempontok is felmerllnek. Versenysportok esetén ez hatvanyozottan igy van.
Human és lovas kisérleteket is végeztek mar a versenyhelyzet fizikai és pszichi-
kai hatasainak elkilonitése céljabal.

BECKER-BIRCK és mtsai a nyal kortizol koncentracidjat vizsgaltak ugrd- és dijlo-
vakban egy haromnapos verseny soran (5). A kortizolszint napi ritmusat nem
befolyasolta a versenyhelyzet, de kozvetlenll a versenyszam eldtt a nyal korti-
zolkoncentracidjanak emelkedése volt mérhetd mindkét sportag lovaiban. Egy
masik kisérletben a vér kortizolszintjének emelkedése nem kUlénbozott verse-
nyen és edzésen, de versenyen lassabban csdokkent vissza az eredeti értékre a
terhelés utan (12). Szintén méasok 6sszehasonlitottak ugré- és dijlovak mellékve-
sekéreg-aktivitasat versenyen és otthoni kdrilmények kozott. Mindkét sportag
lovaiban nagyobb volt a munka végén kapott kortizolérték versenyen, mint nyu-
godt kornyezetben, sét dijlovakban mar a verseny eldtt is emelkedett érték volt
mérhetd (10). A versenytapasztalat pozitiv hatdsa is kimutathatd volt lovakban
(10, 33), de leirtak olyan eredményt is, ahol nem kilonbozott a tapasztaltabb
ugrélovak kortizolkoncentracidja az Gjoncokétdl (17). LEwINskI a lovak és a lovasok
stresszreakcidjat is vizsgalta nyilvanos szereplés alkalmaval és nyugodt kérnye-
zetben (32). Nem talalt kilonbséget az értékek kozott. P6I6 pdnikban a verseny
utani kortizolkoncentracié csak 22 °C kdornyezeti hémérséklet folott kilonbozott
az atlagos edzés utani értéktdl (35).

A kortizolkoncentracid osszefliggéseirdl Iényegesen kevesebb irodalom érhetd
el versenylovak esetében, mint sportlovaknal, holott a I6versenyzés kdztudottan
jelent8s stressznek teszi ki a lovakat. MARTINEZ és mtsai ugyan vizsgaltak a teli-
vérek verseny utani biokémiai paramétereit, de nem hasznaltak nyugodt korul-
mények kozott dolgozd kontrollcsoportot. A kortizolszint 25%-kal emelkedett a
futam végére (39). Sajat vizsgalatunkban Ulgetd lovakban hasonlitottuk &ssze
a megszokott edzésnapon és a verseny napjan mért kortizolkoncentracidkat.

A kortizolszint méar a verseny reggelén nagyobb volt, mint az edzésnapon bar-
mikor. Verseny sordn nem is volt kimutathatd tovabbi emelkedés, a kortizolérték
folyamatosan emelkedett volt. Ez a jelenség a human sportoldékban is jol ismert
Un. anticipacidos stresszreakcid, vagyis a verseny kozeledte olyan erds pszichés
hatassal van a versenyz8re, hogy mar az kivaltja a stresszreakciét (16, 48, 55).

TULEDZETTSEG

Ha a fizikai aktivitast mint stresszhatast elemezzlk, feltétlenul szot kell ejteni
a tlledzettség jelenségrdl is. De mi is az a tlUledzettség? A fizikai terhelés,
ahogy azt eddig is taglaltuk, stresszreakcidt valt ki, és ezzel felboritja a szer-
vezet anyagcsere-egyensllyat. A munka végeztével a homeosztazis helyreall,
st an. tdlkompenzacid jon létre, ez eredményezi az egyre javuld teljesitményt.
J6 esetben nem torténik Ujabb megterhelés, amig a tulkompenzéacié befejezd-
dik, vagyis amig az alkalmazkodasi id&szak tart (30). Rossz esetben azonban az
alkalmazkodasi id6szak vége eldtt Gjabb megterhelésnek teszik ki a szervezetet,
amely hiba, ha rendszeressé valik, tlledzettséghez vezet. Kezdeti fazisban ez
csak teljesitményromlast és erds faradtsagérzetet okoz. Ez az allapot megfe-
lel6 pihenés mellett 12 hét alatt elmulik, ezutan ismét megfelel§ adaptacids
valaszt fog kivaltani a testmozgéas (21). Ha azonban tovabbra is aranytalanul rovid
pihendiddt hagyunk a regeneralédasra, sejtszintl metabolikus zavar 1ép fel, ami
mar megbetegedést okoz. Ez a megbetegedés az Un. tUledzettség, angol nevén
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overtraining syndrome (OTS). A tlUledzettség leggyakoribb tiinetei lovakban a
romld teljesitmény mellett az étvagytalansag, a testtomeg csokkenése, a letar-
gia, viselkedészavarok és az immunrendszer gyengilése miatt a betegségekre
val6 fogékonysag fokozddasa (30).

A tlledzettség megallapitasa igen nagy kihivast jelent még tapasztalt vizs-
galénak is, féként lovakban, ahol a jellegtelen tlnetek még kevesebb tampon-
tot adnak a romlé teljesitmény hatterének felderitésében. Eppen emiatt keres a
sporttudomany olyan diagnosztikai modszert, amely segitségével nagy bizton-
sdggal megallapithatd az OTS. igy kerilt a figyelem kdzpontjaba a kortizol megha-
tarozasa, ugyanis tobb kutatas is arra jutott, hogy tlledzettség tulajdonképpen a
hipotalamusz-hipofizis—-mellékvesekéreg-tengely mikodési zavara (3, 4, 31).

Korabbi vizsgalatok azt mutattak, hogy az egyszeri terhelés okozta kortizol-
szint-nodvekedés - valdszinlileg a mellékvesekéreg érzékenységének csdkkenése
miatt - szignifikdnsan kisebb tldledzett lovakban (19, 23, 46, 56, 57). Statiszti-
kailag igazolt vizsgalati eredmények ellenére azonban, a korabban részletezett
egyéb befolyasold tényez8k miatt, a vald életben kevéssé hasznalhatd ez a diag-
nosztikai mdédszer. Ezt felismerve fordult a tudomany a human sportolékban
egyre inkabb bevalni 14tsz6 vizsgalati protokoll felé (25, 49). A vizsgalat soran
egy nap alatt, tobb egymast kdvetd intenziv munka alatt figyelik a kortizolter-
melést. Ugy tlnik, hogy az egymas utani edzések megfeleld pihenés nélkul fel-
erlsitik a stresszreakcidt, igy a tlUledzett lovak csokkent kortizolvalasza kdny-
nyebben elkllonithetd. A vizsgalat pontos menetének kidolgozasa, a terhelések
optimalis mértékének és slrlségének meghatarozdsa azonban lovakban még
varat magara. Addig is lovakban megkonnyitheti a vizsgalatot, ha a vena facialist
kanUlaljuk be a vénas mintavételhez, ugyanis igy kozvetlenil a hipofizis porta-
lis rendszerébdl nyerhetlnk vért, ami human sportélettani kisérleteknél kivite-
lezhetetlen (2). igy lovakban egyszeri terhelés mellett is némileg felerdsitett
CRH-, ADH- és ACTH-valasz lathatd, amely részletesebb informéacidval szolgal a
hipotalamusz-hipofizis-tengely aktualis aktivitasardl, igy kovetkezményesen a
kortizolelvalasztasrol is. Tlledzettség gyanUja esetén emellett ACTH stimulacios
tesztet is végezhetlink, azonban a vizsgalati eredmények itt sem egyértelmdiiek.
Tobb kutatés is kimutatta, hogy tlledzettség esetén az ACTH-teszt soran - a
mar emlitett mellékvesekéreg-érzékenység csokkenése miatt — az egészséges
lovakhoz mérten csokkent kortizolszint-emelkedés tapasztalhatd (19, 38, 46).
Eldrehaladott OTS-nél azonban az ACTH-injekcidéra - a mellékvesekéreg érzé-
kenységének csokkenése ellenére - erlteljesebb kortizolvalaszt is kaphatunk
(9). Ennek magyarazata a hipofizis érzékenységének csokkenése. Az emelkedd
ACTH- és kortizolkoncentracid negativ visszacsatolds elvén egészséges I6ban
leallitja a tovabbi ACTH- és kovetkezményes kortizoltermelést, mig tlledzett
I6ban ez a negativ feedback joval lassabban és gyengébben alakul ki, igy ugyan-
olyan mennyiség( ACTH tovabb stimulalja a mellékvesekéreg kortizoltermelését.

Osszességében elmondhatd tehat, hogy fizikai aktivitdskor a vérplazma kor-
tizolkoncentracidjanak emelkedése fligg a terhelés id8tartamatdl és intenzi-
t4satdl is. Rovid, intenziv terhelésre 20-40%-0s, mig hosszabb alléképességi
terhelésre akar 2-300%-o0s kortizolszint-emelkedés is mérhetd. A munka utani
kortizolcsUcs altalaban a terhelés vége utan 15-30 perccel kdvetkezik be, de ez
is nagyban fligg a terhelés mértékétdl, a |6 tapasztaltsagatdl, edzettségétdl és
koratél is. J6 edzettségi allapot esetén a terhelés utani kortizolkoncentracié a
mellékvesekéreg érzékenységének enyhe csokkenése miatt kisebb, azonban
ugyanez mar a tlledzettség jele is lehet. T4l nagy munka utani kortizolérték
jelentheti az adott terhelés tllzott mértékét, de szintén kialakulhat korai fazisu
tlledzettség okan is. Az ACTH-stimulaciéra ugyanigy a fokozott és a csdkkent
kortizolvalasz is OTS-gyanUt ébreszthet. A kortizolelvalasztast mindemellett
nagyban befolydsolja a 16 mentalis allapota. A versenyhelyzet vagy csupan
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3. TABLAZAT. A terhelésre adott kortizolvdlaszt vizsgdlé legfontosabb kutatdsok eredményei egészséges és tuledzett lovakban

(TE = terhelés el6tt; TE% = a terhelés eltti érték hdany %-os emelkedése, ugrd: dijugratds, taviov: taviovaglds)

TABLE 3. The results of the most important researches testing the cortisol response during exercise in healthy and overtrai-

ned horses (TE = before exercise; TE % = the rise in % of the value before exercise, ugré: jumping, tdvlov: endurance)

Referencia

(legfontosabb
korulmények)

GOLLAND et al. 1996.
(futépad)

Terhelés utan Terhelés utan . 2 Terhelés
a 2 . P Terhelés elott <
Terhelés elott (max.15 perc anaerob (min.15 perc, féként R Eace utan
(TE)/(nmol/L) terhelés) (nmol/L aerob terhelés) esetén) 9 (tiledzettség
vagy TE%) (nmol/l vagy TE%) esetén)

209,5 £ 16,8 321+ 20,5 190,8 + 23,5 245 £ 17,0

DESMECHT et al. 1996.
(versenyen)

ugré: 61,3 + 11,9
military: 106,3 + 9,1
lgetd: 97,2 = 11,0
galopp: 77,6 £ 5,5
tavlov.: 99,1 £ 13,2

urgd: +72 £ 19 %
military: +78 £ 14 %
ligetd: +109 + 28 %
galopp: +147 + 18 %

tavlov.: + 176 = 41%

JIMENEZ et al. 1998.
(futépad)

kb. 200-260 +26 %

HAaMLIN et.al. 2002.
(Ugetd)

187 300 128 224

10 p munka utan:
edzés:160,84 + 21,65

(galopp)

edzes: verseny:
. :
Commn o 2000, TS| g s
g Y 99.66 + 1\5/‘78 30 p munka utan:
DS edzés: 140,28 £ 19,01
verseny:127,58 t 27,27
KEDzIERSKI et al. 2014. 249 + 83,4 335 + 88,5

KeEDzIERSKI et. al. 2014.
(galopp vs. tavliovag-
14s)

galopp: 218 £ 14,43

taviov. (60 kim): tavlov. (60km):

380,88 £ 19,87

+ : +
/235,15 t 43,6 galopp: 325 + 15,24 taviov. (120km):
tavlov. (120km): 499.56 + 77.3
276 * 57,68 e

BoHAK et al. 2016.
(Liget8 edzés vs.
verseny)

edzés: 96,72 £ 19,59
verseny: verseny: 175,81 £ 26,0 | edzés: 128,19 + 22,76
169,31 £ 23,04

BoHAK et al. 2016.
(galopp edzés)

80,97 + 17,98 111,39 £ 15,95

BoHAK et al. 2013
(nyugalmi vér)

Nyugalmi kortizol reggel (10:00): 102,91 + 27,59
Nyugalmi kortizol este (22:00): 37,24 + 24,831

a |6 idegesebb alaptermészete megemelheti a nyugalmi kortizolszintet de
feler8sitheti a terhelésre adott kortizolvalaszt is. OTS-diagnosztikaban a ter-
helésre adott kortizolvalasz mérése, ill. az ACTH stimulacids teszt kiegészité
vizsgalatként tampontot adhat - f6ként ha 6sszehasonlitasképpen az adott 16
egészséges idGszakbdl szarmazé vizsgalati eredményei is rendelkezésre alinak.
Ellenkezd esetben a referenciaértékek meghatarozasa a rengeteg befolyasold
tényezd és az egyedi kUlonboz8ségek miatt nehézkes. Tampontul a 3. tabld-
zatban felsoroljuk az elmult évek legfontosabb kutatdsainak vizsgalati eredmé-
nyeit, amelyek alapul szolgalhatnak hasonlé vizsgalatok esetén.
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szaporasagi mutatoi és szaporodas-
biologiai menedzsmentje

SUMMARY

Background: The reproductive performance of the Hungarian dairy cattle popu-
lation has been continuously declining since the early '80s.

Objectives: The aim of our study was to survey the reproductive management prac-
tices and performance in Hungarian dairy herds in order to assess the current situation.
Materials and Methods: A survey was carried out in 34 large-scale dairy herds
from all the statistical regions in Hungary between 22 May and 6 November 2015.
Altogether 25,672 cows were surveyed in these herds, which cover 14.6% of the total
Hungarian milk recorded Holstein-Friesian cow population. The average herd size
was 755 dairy cows (291-2,502) and the average 305-day milk yield was 10,014 kg
(8,330-12,541). In each herd a questionnaire was used to collect the data. Firstly,
the farm manager and/or the veterinarian were personally interviewed about the
reproductive management practices in their herd, and secondly, the relevant data
were gathered from the farm management computer programs.

Results and Discussion: The average calving interval was 435 days (392-490),
average first service conception rate was 26.52% (11.26-51.40%), and average
services per conception (cows only) was 4.04 (2.56-6.16), respectively. The breed-
ing interval was 31.38 days (22.00-56.03), and the proportion of reproductive
culling was 31.68% out of all premature disposals (7.57-69.70%), on average.
A voluntary waiting period after calving was applied in 26 herds (76.47%), with
an average length of 50.23 days (30-80). Visual oestrus detection (30 herds;
88.24%) was the predominant method of searching for cows in heat, activity
monitoring devices were used in 23 herds (67.65%). In 27 farms (79.41%) oestrus
synchronization was performed, mostly OvSynch (20 herds; 58.82%). The aver-
age time of the first pregnancy check was 35.06 days (27-60) after insemination,
which was performed via ultrasound in 23 herds (67.65%) and by laboratory PAG
test in 2 herds (5.88%). Daily milk production was the most prevalent criterion in
reproductive culling decisions (32 herds; 94.12%).



SZARVASMARHA NAGY LETSZAMU TELEPEK SZAPORODASBIOLOGIAl MENEDZSMENT)E

A hazai tehenészetek szaporodasbioldgiai teljesitményében igen jelentls tar-
talékok rejlenek, amelyek egy része jobb menedzsmenttel kihasznalhaté lenne.
Azonban az optimalisnal joval gyengébb reprodukcié a szarvasmarha-tenyész-
tésiink egyik sllyos és régdéta megoldatlan problémaéja is (20). Magyarorsza-
gon az allomanyszintl megbetegedések kozUl a szaporasagi zavarok okozzak
a legnagyobb veszteséget, ami atlagosan 40-80 ezer Ft-os tehenenkénti kart
jelent évente, és egy 1000 tehenes gazdasagban évi 40-80 millid Ft-os veszte-
séggel egyenld (22). Ez egy hazai telep arbevételének akdr 9-11%-at is kiteszi.
A tehenészetek dontéshozdi specialis berendezések és a menedzsment intéz-
kedések révén igyekeznek javitani a termelés hatékonysagat, ezaltal a telep
jovedelmez8ségét (2). Kutatasunk célja az volt, hogy felmérjik a magyarorszagi
tejeld szarvasmarhatelepek Iényeges reprodukciés mutatéit és az alkalmazott
szaporodasbiolégiai menedzsment fobb jellemzdit. Kézleménylinkben kizardlag
a tehenek mutatdival és menedzsmentjével foglalkoztunk.

ANYAG ES MODSZER

A kutatds sordn 34 nagy 2015 majusa és novembere kdz6tt 34 nagy |étszamd magyarorszagi holstein-friz
létszdmu hazai tehenészet fébb szaporasagi mutatdit és szaporodasbioldgiai menedzsment-
holstein-friz tehenészet jét mértiuk fel kérdd8iv segitségével személyes interjl keretében a 2014-es évre
szaporasdgi mutatéit vonatkozdan. A felmért tehenészetek Osszesitett nyitd tehénlétszama 25 672
és szaporoddsbiolégiai volt 2014 januarjaban, ami a termelésellenérzott (,A” méddszer szerint) hazai
menedzsmentjét holstein-friz tehénallomany 14,6%-at tette ki (18). Minden statisztikai régidbdl
vizsgdltak legalabb két tehenészet részt vett a kutatasban, ezért az eredmények orszago-

san reprezentativnak tekintheték (1. dbra). A tehenészetek szaporodasbioldgiai
menedzsmentjérdl a telepi gyakorlatot jol ismerd telepvezetdt, az dgazatvezetslt
vagy az allatorvost kérdeztlk, mig a szamszer( adatokat a telepiranyitasi szoft-
verekbdl gyljtottik ki. A kérdéseink a korcsoportonkénti [étszamadatokra, a féGbb
termelési és szaporodasbioldgiai mutatdkra, az ivarzd allat keresésére és ivar-
zasszinkronizalasra, a termékenyitésre, a vemhességvizsgalatokra, az elletésre,
tartdsra és takarmanyozasra vonatkoztak. Hét telep esetében (6337 tehén) a

Az eredmények orsza- szaporodasbiolégiai menedzsmentet még részletesebben megvizsgaltuk, kilo-
gosan reprezentativnak nos tekintettel az elletGi menedzsmentre. Az eredményeket Microsoft Excel®
tekintheték (Microsoft Corporation, WA, USA) segitségével értékeltik.

EREDMENYEK ES MEGVITATAS

A FELMERT TEHENESZETEK FOBB TERMELESI ES SZAPORODASBIOLG-
GIAI MUTATOI

A vizsgalt tehenészetek 1étszam-, fébb termelési és szaporodasbioldgiai adatait
a Tdblazat mutatja.

A felmért tehenészetek adllomanymérete a 2014. januari orszagos atlagnal (380
tehén/tehenészet) jéval nagyobb volt, és ezek standard laktacidés tejhozama is
meghaladta a hazai holstein-frizek tejtermelését (9240 kg-os 305 napra korrigalt
tejhozam). A vizsgalt tehénalloméanyok atlagos laktacidszama és két ellés kozotti
ideje megfelelt az orszagos atlagnak [atlagos laktacidszam: 2,2; két ellés kozotti
id&: 439 nap (1, 18)].

A tehénselejtezés intenzitasaban a felmért telepek kozott oriasi, négyszeres
kilonbséget talaltunk (min.: 11,2%, max.: 44,7%), mig a nyité tehénlétszamra
vetitett ellésszadmban tobb mint 40 szdzalékpontos volt a kilénbség (min.:
90,9%, max.: 133,3%). A vetélések elSforduldsi ardnydban megfigyelhetd szélsé-
séges eredményeket a telepek ko6zotti valds klldnbségeken tal az is okozhatja,
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1.’ABRA. ’A felmért teh?— ﬁ_‘r :vizsgéit tﬂhénlétsza‘m
nészetek és tehenek szama -

régiénként ,_' : vizsgdlt telepek szdma

FIGURE 1. The number of

surveyed herds and cows
by region

TABLAZAT. A felmért tehenészetek Iétszém-, f6bb termelési és szaporoddsbiolégiai adatai 2014-ben

TABLE. Herd size and the major production and reproductive parameters of the surveyed herds in 2014

Mintaszam Atlag Minimum  Maximum SD'
Nyitd tehénlétszam
(2014. 01. 01.) 34 755 291 2502 470
305 napra korrigalt tejhozam? (kg) 34 10 014 8330 12 541 965
Atlagos laktaciészam 34 2,2 1,8 2,6 0,2
Tehénselejtezési %3 (nyitélétszamra vetitve) 32 29,5 11,2 44,7 8,2
Nyité tehénlétszadmra vetitett ellésszam* (%) 33 106,4 90,9 133,3 9,3
Atlagos két ellés kozotti id6 (nap) 32 435,2 392 490 23,7
Vetélés (a megallapitott vemhességek %-aban) 12 3,25 0,1 12,9 3,75
?zaporodas:blolog_lal O,kb00| s’eIeJtezett tehenek az 2 31,68 7,57 69,70 16,48
dsszes tehénselejtezés %-aban
Termékenyitési index
(csak tehenek) 32 4,04 2,56 6,15 0,72
Eolso termékenyitésre fogamzottak aranya 3 26,52 11,26 51,40 9,41
(%, csak tehenek)
Két termékenyités kozotti id8 (nap) 13 31,38 22 56,03 9,83

1 SD: sz6ras (standard deviation); 2 els8borjasok és tobbszor ellettek egylitt; 3 vagas és kényszervagas osszesen; * tehén- és

Uszbellések 6sszesen

hogy mit tekintenek vetélésnek, ill. az egyes telepeken a vetéléseket eltérd pon-

Minden harmadik tehe- tossaggal tartjak nyilvan. A szaporodasbioldgiai okbdl térténd selejtezések az
net szaporoddsbioldgiai dsszes selejtezés 31,68%-at tették ki atlagosan, de a megfigyelhetd kilencszeres
okokbdl selejteztek kilénbségekben (min.: 7,57%, max.: 69,70%) a valds eltéréseken tul itt is szere-

pet jatszhat a kiUlonbozd nyilvantartasi gyakorlat. A két termékenyités kozotti
id6t nemcsak az ivarzasmegfigyelés hatékonysdga, hanem az ivarzasszinkro-
nizalé programok és a korai vemhességdiagnosztikai mddszerek hasznalata is
jelent8sen befolyasolja (3).
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NAGY LETSZAMU TELEPEK SZAPORODASBIOLOGIAl MENEDZSMENT)E

Az eredményekbdl az is vilagosan latszik, hogy a sokszor alkalmazott szaporo-
dasbioldgiai iranyszamok idejétmultak [két ellés k6zotti idd: 365-395 nap, elsé ter-
mékenyitésre fogamzottak aranya: 50-60%, termékenyitési index: 1,5-2,2 (7, 30)],
mivel tobbnyire még a legjobb szaporasagi mutatdkkal rendelkezd tehenészetek
sem tudtak ilyen j6 eredményeket elérni. Egy 2001-ben végzett hazai felmérés
sordn az orszag 33 kiemelkedd tejtermelés( (&tlagos 305 napra korrigalt lakta-
ciés tejhozam: 9416 |) tehenészetének szaporodasbiolégiai adatait vizsgaltak: a
két ellés kozotti id6 432 nap volt, a tehenek termékenyitési indexe 3,22, az elsd
termékenyitésre vemhesilt tehenek aranya pedig 30,3% volt atlagosan, amelyek
kicsivel jobbak az altalunk felmért tehenészetek mutatdinal (21, 32). A magyaror-
szagi termelésellendrzott tehenészetek atlagos két ellés kozotti ideje 2011-ben
437 nap (ez 9 vizsgalt ICAR-tagorszag kozil a legrosszabb eredmény volt), 2012-
ben pedig 443 nap, a termékenyitési index pedig mindkét évben 3 folotti volt.
A tehenészetekben atlagosan 30-35% (egyes tehenészetekben akar 50% !) volt a
selejtezési arany, ennek negyede tortént szaporodasbiolégiai okbdl (15, 16).

IVARZO ALLAT KERESESE, IVARZASSZINKRONIZALAS ES TERMEKENYITES
Ellés utan a tehenészetek tdbb mint hdromnegyede (76,47%) alkalmaz Gn. 6nkén-
tes varakozasi idét (voluntary waiting period, VWP), ami azt az idStartamot jeldli,
amig a teheneket ellés utdn nem termékenyitik Gjra (2. abra). A VWP alkalmazasa-
val a fogamzasi arany novelhetd azaltal, hogy az ellést kdvetd elsd termékenyitésig
visszatéréséhez (14). Ennek id8tartamaban jelentés kildnbségek vannak az egyes
tehenészetek kozott (3. dbra). Az egyik vizsgalt tehenészetben az egyszer ellett
tehenek esetében 50 napos, a tobbszor elletteknél 80 napos VWP-t alkalmaz-
nak. Kimutathatd, hogy szamos tehenészetben nem tartjak be a meghatarozott
VWP-t, vagyis még ennek lejarta eldtt termékenyitik a teheneket (8). A gazdasagi
szempontbdl optimalis VWP tehenenként klilonbozik, tartama flgg tobbek kdzott

lvarz6 allatok keresésére tobbnyire egynél tobb mddszert alkalmaztak a tehe-
nészetek: 12 telep (35,29%) egyféle mddszert (alapvetSen ivarzdsmegfigyelést),
17 tehenészet (50,00%) kétféle mddszert (dltaldban ivarzasmegfigyelést és akti-
vitdsmérS berendezést), négy tehenészet (11,76%) haromféle modszert, egy
telep (2,94%) pedig négyféle mddszert hasznalt az ivarzok felderitésére. A tehe-
nészetekben ivarzdkeresésre, ill. ivarzasszinkronizalasra hasznalt mbédszereket a
4. dbra mutatja.

A legelterjedtebb ivarzdallat-keresési modszer a vizualis ivarzasmegfigyelés
volt (30 telep, 88,24%), aktivitdsmérd berendezéseket a tehenészetek kéthar-
mada hasznalt (23 telep, 67,65%). Aktivitasmérd berendezés alkalmazasaval
szignifikdnsan nd az adott iddtartamon belll termékenyitett egyedek szama,
ezaltal a vemhesulési arany (Pregnancy Rate, PR) is (19). A farokkrétazas az ivarzé
allat keresésének gazdasagos és hatékony mabdszere, ennek ellenére Magyaror-
szdgon egyel8re sokkal kevésbé elterjedt, mint pl. az USA-ban (4, 26).

A tehenészetek tobbsége (27 telep, 79,4%) hasznélt valamilyen - legalabb egy-
féle - ivarzasszinkronizalasi programot, ami az esetek kdzel haromnegyedében
OvSynch volt (20 telep a 27-bdl, 74,07%). Abban a hét tehenészetben (20,6%),
ahol ivarzasszinkronizalast nem alkalmaznak, prosztaglandinkészitménnyel indu-
kaljdk az ivarzast. GABORrR és mtsai (2004) arra a kovetkeztetésre jutottak, hogy az
ivarzasindukcios, ill. —szinkronizacids programok segitségével a szaporodasbiol6-
giai eredmények javithatok, viszont hatékonysaguk tehenészetenként eltérd, és
fligg a naprakész nyilvantartasok meglététdl és az ivarzokeresés hatékonysagatol
(12). T6TH és mtsai (2006) haroméves kisérletik soran ivarzasszinkronizacioés pro-
tokollt és ultrahangos korai vemhességvizsgalatot vezettek be egy magyarorszagi
tehenészetben, ezaltal a két ellés kozotti idGt 20 nappal, a termékenyitési inde-



MAGYAR ALLATORVOSOK LAPJA | 2016. NOVEMBER

2. ABRA. A szaporoddsbiolégiai menedzsment egyes f6bb elemeinek elterjedtsége a felmért tehenészetekben (n = 34)

FIGURE 2. The presence of some major elements of the reproductive management in the surveyed herds (n = 34)
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xet 0,8-del csbkkentették annak ellenére, hogy id6kbzben az éves tejhozam 600
kg-mal nétt. Vizsgalatukban a szaporodasbiolégiai menedzsment fejlesztésére
forditott tobbletkdltség kb. tizszeresen megtérilt (31).

Szexalt sperméat 3 telepen (8,8%) hasznalnak a tehenek termékenyitéséhez,
amit mindhadrom tehenészetben szigorl egyedi elbiraladshoz kdtnek - figyelembe
veszik az ellésszamot (tobbnyire els8borjas), az ivarzasi tineteket (,jél ivarzd”,
nem szinkronizalt), a tejtermelést (nagyobb tejhozamu), a termékenyitések sza-
mat (els6-masodik termékenyitésre), de akadr az évszakot (inkabb télen) is. Szexalt
termékenyitéanyag hasznalataval gyorsabb genetikai elGrehaladas érhetd el, és
az allomanyok mérete is hatékonyan novelhetd. Pénzigyi szempontbdl nagyobb
kockazatot jelent a konvencionalis (hem szexalt) sperma alkalmazasahoz képest,
mivel érzékenyebb a fertilitdsi mutatdkra, viszont nagyobb haszonnal is jarhat (6).

VEMHESSEG, ELLETES

A vizsgalt tehenészetek kétharmada (67,6%) végez ultrahangos vemhesség-
vizsgalatot, mig laboratériumi (vér- vagy tejmintabdl végzett) vemhességdiag-
nosztikat csupan 2 telep (5,9%) alkalmaz. Az elsé vemhességvizsgalat legko-
rabbi idépontja a termékenyités utan 35,06 nap volt atlagosan (min.: 27 nap,
max.: 60 nap, SD: 8,53 nap), amelyet aztan atlagban 1,56 alkalommal ellendriznek
Ujra. Vemhességvizsgalatot atlagosan heti 1,83 alkalommal végeznek, azonban
nagyon eltérd gyakorlat figyelhetd meg az egyes tehenészetekben (5. dbra).
Két telepen (5,88%) az elsd vizsgalatot kdvetSen nem ellendrzik Ujra a vehem
megmaradasat. A vemhességet egy alkalommal Gjraellenérzd tehenészetekben
(16 telep, 47,06%) ezt alapvet8en az apasztaskor teszik meg, ahol két alkalommal
(11 telep, 32,35%), ott altaldban 60 naposan és apasztaskor, mig azon az 5 tele-
pen (14,71%), ahol haromszor er8sitik meg a vemhességdiagndzist, ez tdbbnyire
a 60-63. napon, a 100-120. napon és apasztaskor torténik.

Fobor és mtsai (2016) szerint az ultrahangos szaporodasbiolégiai vizsgéala-
tok a gyorsabb vemhesilésnek kdszonhetSen kozel 15 ezer Ft tobbletjovedel-
met eredményeztek a rektalis tapintasos vizsgalatokhoz képest tehenenként
(9). Egy széles kor( 2012-es hazai felmérés szerint 398 vélaszadd tehenészet
kozul 287 (72,11%) tapintdsos moédszerrel végezte a vemhességvizsgalatokat,
ultrahangot erre a célra csupan 67 tehenészet (16,83%), egyéb mddszert pedig
44 telep (11,06%) hasznalt (17). GABor és mtsai (2008) hidrom tehenészetben
végzett kutatadsa szerint a 30-36. napon végzett korai vemhességvizsgalat és a
60. napon végzett ellendrzd vizsgalatok kozott az egyes tehenészetekben 14,0%
és 18,3% kozotti volt a vehemvesztés el6fordulasi aranya (dtlagosan 16,3%) (11).
SZELENYI és mtsai (2012) a termékenyitést kdvetd 70-80. napon javasoljak az ellen-
6rz6 vemhességvizsgalatok végzését, ezaltal - megfeleld ivarzasmegfigyelés-
sel kiegészitve - az embrié-/magzatvesztést szenvedett egyedek hatékonyan
kiszlrhetdk (28).

Vemhességdiagndzist hasonld aranyban végeznek inszeminatorok és allator-
vosok (70,6%, ill., 61,8%), ,egyéb” inszeminalast végz8d személyt nem jeldltek
meg a valaszaddék. A nem vemhesild tehenek selejtezésénél leggyakrabban (32
telep, 94,1%) a tehén napi tejtermelését veszik figyelembe a valaszaddk (6. dbra).

A felmért tehenészetekben a kiscsoportos elletés fordul el8 leggyakrabban (21
telep, 61,76%). Az ellet8i vizsgélatok soran az erre vonatkozd kérdésre valaszolé 33
tehenészetbdl 32 tehenészetben (96,97%) végeznek rektalis, 11 tehenészetben
(33,33%) huvelyi vizsgalatot. A teheneket az elletébdl tébbnyire egylittes méh-
és t8gyvizsgalatot kovetSen engedik ki: tégyvizsgalatot 29 telepen (87,88%),
méhvizsgalatot 27 telepen (81,82%) végeznek, két tehenészetben (6,06%) méh-
és tégyvizsgalatot sem végeznek az elletébdl torténd kiengedés elbtt, egy tehe-
nészet pedig nem valaszolt erre a kérdésre. A termelS egyedek kozé kienge-
dett tehenek dllapotat szinte teleprdl telepre kiildnb6z6 idGpontokban ellendrzik
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5. ABRA. A vemhességvizsgdlatok gyakorisdgdnak megoszidsa a felmért tehenészetekben (n = 33)

FIGURE 5. Frequency of pregnancy diagnosis in the surveyed herds (n = 33)
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FIGURE 6. Distribution of the surveyed herds by the person involved in pregnancy diagnosis and by culling criteria of open
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(pl.: invollciés vizsgalatok). Az ellés utani méhelvaltozasok korjelzésére, gydgy-
kezelésére és megel8zésére szamos moddszer all rendelkezésre (29).

ELLETOI MENEDZSMENT

A hét telepen (6sszesen 6337 tehén), amelyeknél az ellet8i menedzsmentet rész-
letesebben is vizsgaltuk, négy esetben (57,14%) 12 6ras miszakban, két esetben
(28,57%) 8 6ras miiszakban, egy tehenészetben (14,29%) pedig 24 6ras miszak-
ban dolgozik az elletés. Hat tehenészet (85,71%) elletds flzetben dokumentalja
az ellést, harom (42,86%) egyedi munkalapot alkalmaz erre a célra, egy tehe-
nészet (14,29%) pedig a tehén egyedi tablajan rogziti az ellés adatait. Az elletdi
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vizsgalatokat négy telepen (57,14%) invollcids fizetben, hdrom tehenészetben
(42,86%) egyedi munkalapon, két tehenészetben (28,57%) pedig szamitogépes
telepiranyitasi programban (is) dokumentaljak. A magzatburok eltdvozasat csak
6t telep (71,43%) esetében rogzitik. Az elletdi tejet a hét tehenészet tébb mint
felében (4 telep, 57,14%) nyersen adjak a borjaknak, csak harom tehenészet-
ben (42,86%) paszt8rozik itatds elStt. A focstej mindségét négy telepen (57,14%)
refraktométerrel, egy telepen (14,29%) pedig laboratériumban vizsgaljak, két
tehenészetben (28,57%) viszont egyaltaldn nem ellendrzik ezt. A focstejet 6t
telepen (71,43%) vodorbdl itatjdk meg az Gjszulott borjakkal, egy-egy tehené-
szetben (14,29%) kapjak meg szondan keresztil, ill. cumibdl. A borjak védekezé-
képességét meghatarozé focstejellatottsagot (a focstej felvételét) négy telepen
(5714%) vizsgaljak, harom tehenészet (42,86%) viszont nem végez vérvizsgala-
tokat az ellenanyagszint ellendrzésére.

EGYEB, A SZAPORODASBIOLOGIAVAL SZOROSAN OSSZEFUGGO TARTASI
ES TAKARMANYOZASI TENYEZOK

A felmért tehenészetek tdbb mint felében (18 telep, 52,94%) egyéltaldan nincs
legeltetés. A szarazonalldkat 12 tehenészetben (35,29%) legeltetik, egy tehené-
szetben (2,94%) pedig az apasztas el8tt all6 csoport is legel.

Mivel az allatok labvégéallapota jelentésen befolyasolja a szaporoddképességl-
ket, a labvégek egészségében nagy szerepet jatszd kormozések gyakorisagara is
rakérdeztiink: a telepek tllnyomé tébbségében (30 telep, 88,24%) félévenként
kormozik a teheneket, 18 tehenészetben (52,94%) akkor (is), amikor santa tehe-
neket taldlnak az allomanyban, két tehenészetben (5,88%) kb. haromhavonta,
harom allomanyban (8,82%) pedig egyéb gyakorisaggal (pl.: ellés utan, aztan 120
napos vemhesen). FOURICHON és mtsai (2000) szdmos korabbi kutatas alapjan
metaanalizissel vizsgaltak az egyes betegségek szaporodasbioldégiai mutatdkra
gyakorolt hatasat, eredményeik szerint a mozgasszervi megbetegedések atla-
gosan 12 nappal késleltetik a vemhesUlést, de az eredmények kutatdsonként
igen eltéréek (10).

A telepeken tobbnyire legaldabb egyféle mddszerrel védekeznek a hdstressz
ellen (7 dbra). Minden vizpermetez8 berendezést m(ikodtetd tehenészet-
ben (22 telep, 64,7%) egylttal ventildtort is alkalmaztak a tehenek h(itésére

7. ABRA. Egyes, h8stressz elleni és takarmdnyozdsi intézkedések eléforduldsa a felmért tehenészetekben (n = 34)

FIGURE 7. The presence of some management implementations regarding heat stress and feeding in the surveyed herds (n = 34)
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a termel8istallékban. Az allomanyok kozel felénél (16 telep, 47,1%) egyéb véde-
kezési mddokat is bevetnek a hdstressz elleni védekezés céljabdl, pl. ventila-
tort hasznalnak a fejéhazi elévarakozdban, a termeldistalléban van leengedhetd
oldalsé fuggodny, ill. médositjak a takarmany Osszetételét. Egy hazai tehené-
szetben végzett kutatads sordn a hdstressz napi masfél-két literrel csokkentette
a tehenenkénti tejtermelést (23). A hdstresszes napok szadma az el8rejelzések
szerint ndvekedni fog a kovetkezd évtizedekben Magyarorszagon, kllondsen az
orszag keleti és déli terliletein, emiatt a tehenészetekben is nagyobb hangsllyt
kell majd fektetni a héstressz elleni védekezésre (25).

A takarmanyozas megfeleld menedzsmentje alapvetd a j6 szaporodasbiold-
giai mutatdk elérése szempontjabdl, ezért erre vonatkozdan is tettink fel kér-
déseket. Dicsérendd az az eredmény, hogy minden egyes felmért telepen (34
telep, 100,0%) rendszeresen vizsgaltatjak a tehenek takarmanyanak beltartalmi
paramétereit. A rendszeres kondiciépontozas viszont az allomanyok tébb mint
felében (18 telep, 52,94%) hidanyzik, ezekben egyedi elbiralads alapjan a sovany
tehenek kezelése jellemzd (egy tehenészet nem vélaszolt). A rendelkezésre all6
tapanyagokat elsdsorban a létfenntartasra és a tejtermelésre forditja a tehén
szervezete (fiatalabb tehenek esetében még a ndvekedésre is), csak ezt kdveti
a »fontossagi sorrendben” a szaporoddkészség (26). A negativ energiamérleg
(negative energy balance, NEB) tartama és mértéke jelent8sen befolydsolja a
fertilitast, pl. azaltal, hogy az a tisz8 (és benne az a petesejt), amitsl a miha-
marabbi Gjravemhesilést reméljik, hosszU idén keresztil a NEB alatt fejlédik,
emiatt ezek karosodnak, ami rontja az Gjrafogamzas esélyét (13). A takarmanyo-
zas megfeleld kivitelezése legalabb olyan fontos, mint a beltartalmi paraméte-
rek megfelel6sége: a hozzaférés idGbeli korlatozasa, ill. a tdlzsGfoltsag noveli a
takarmanyért folyd versengést a tehenek kozott, ami csokkenti a vemhesUlési
ratat (5, 24).

Arra a kérdésre, hogy mi a célkitlizésuk a kovetkezs 5 évre a tehénlétszamot
illetéen, 15 telep (44,12%) valaszolt Ggy, hogy ndvelni szeretné az allomanymé-
retet, 16 telep (47,06%) szinten kivanja tartani a jelenlegi Iétszamot, egy telep
(2,94%) csokkentené a teheneik szamat, mig egy-egy telep (2,94-2,94%) nem
tudja (a piaci helyzettdl teszi fuggdvé), ill. nem valaszolt.

KOVETKEZTETESEK, JAVASLATOK

A felmért tehenészetek szaporodasbioldgiai mutatdit vizsgalva igen kilonbo6zé
eredményeket taladltunk. Még a legjobb eredményeket mutatd tehenészetek is
csak ritkan érték el a mérvaddénak tekintett iranyszamokat. A tobbletraforditast
igényl6 eszkdzok és protokollok (aktivitasmérs, ivarzasszinkronizalas, szaporo-
dasbiolégiai ultrahangvizsgalatok stb.) kiterjedt hasznéalata alatdmasztja, hogy a
tehenészetek dontéshozdi tébbnyire hajlanddak befektetni a szaporodasbioldgi-
adba akkor, ha befektetésik varhatéan megtéril.

Javasoljuk a tehenészetek szaporodéasbiolégiai menedzsmentjének atfogd,
szamos szaporodasbioldgiai mutatdén alapuld rendszeres elemzését, amelytdl
az er6sségek és a gyenge pontok, valamint a termelés eredményességét veszé-
lyeztetd korllmények felderitése, kovetkezésképp a forrasok célzott felhaszna-
lasa és a befektetések minél jobb megtérilése varhaté.

KOSZONETNYILVANITAS

A szerzGk koszonetiket fejezik ki a felmérésben részt vevd allatorvosoknak, telepi
vezetbknek és dolgozdknak, akik nélkll ez a kutatds nem johetett volna létre.
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A szerz8k 6sszesen 193 sertésen végeztek vizsgalatokat kétpontos elektromos
kabitasanal a kabitd aram frekvenciaja és a kabitads hatékonysaga kozotti dssze-
fliggés megismerésére. A kabitast kovetben, a szUrast megelSzGen és a szlrast
kovetben azt vizsgaltak, hogy a kabité aram frekvenciajanak valtozasa befolyasol-
ja-e az ilyenkor kivanatos tudattalan és fajdalommentes allapot kialakitasat és
fenntartasat. Az allatokon észlelt jeleket egy pontozasos rendszerrel értékelték.
Az ebbdl kapott eredmények statisztikai elemzése szerint a kabitd aram frekven-
cidjanak a kabitas hatékonysagaban van szerepe, a narkdzis fenntartasaban mar
nem. A kabitashoz alkalmazott aram frekvenciaja 150 Hz korul megfeleld, de 300
Hz vagy ennél nagyobb értéken mar nem biztosit hatékony kabitast.
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Az allatjolléti méréseket két f6 csoportra oszthatjuk: kdrnyezeti mérések és allat
alapl mérések (12). A kornyezeti mérések a targyi és személyi eréforrasok meg-
Iétének ellendrzését jelentik, és legtobbszor kdnnyen megvaldsithatdk, valamint
megbizhatd és ismételhetd eredményt adnak, azonban keveset mondanak el
az allat valdés allapotardl. Az allat alapl mérések ezzel szemben egyedi vagy
dlloméanyszintl diagnosztikat jelentenek (9). Hatranyuk, hogy sokszor nehezen
valésithaték meg, vagy kevésbé megbizhatdk, mert nem ismételhet8k (pl. vagé-
hidi kdbitds hatékonysaganak ellenérzése), de kodzvetlen, valds informacidkat
szolgéaltatnak az allatokrdl. Az allatjolléti mérések tarhaza rendkivil széles, és
mindig az adott cél és a megvaldsithatdsag donti el, hogy e tarhazbdl melyik
mérések elvégzésére van mdd a gyakorlatban (8, 9).

1. ABRA. Kébité berendezés

FIGURE 1. Stunning device

Avagosertések életének utolsd momentuma kiemelt jelentéségd a jollétik valto-
zasa miatt. A jollét kérdése az élet kioltdsa kapcsan ellentmondasnak tlnik, ezért
szUkséges tisztazni, hogy a vagoéhidi kabitas célja az, hogy a kabitds megkezdé-
sétdl a halal bealltaig olyan allapotot idézzen el6 az allatban, amelyben nem érzi
a fajdalmat és nem tudatosulnak a negativ érzések (1). A tudat és a fdjdalomérzet
kikapcsolasat a sebészet narkézisnak nevezi. Ebben az allapotban az akaratlagos
mozgasok hidnyoznak, az izomtdénus jelentdsen lecsdkken, a reflexek nagyrészt
hidanyoznak, az egyedet mechanikai ingerekkel nem lehet felébreszteni (14).

A vagohidi gyakorlati korlilmények k6zott azonban a kérdés forditva merul fel.
Mik azok a technikai paraméterek, amik befolyadssal vannak a hatékony kabitas
kialakitasara és fenntartasara, és milyen értékekre kell azokat beallitani, hogy
az elkabitott allatok jolléte ne romoljon. Sertéseken haromféle kabitasi mdodot
alkalmaznak Magyarorszagon: penetrativ rogzitett zavarzatl pisztoly, elektromos
kabitas, szén-dioxidos kabitas. Ezek kozul leggyakrabban kétpontos elektromos
kabitasi mdodot alkalmaznak, ezért jelen dolgozat erre a teriletre koncentral.

Az elektromos kabitasi mdodszert mar tobben vizsgaltak, és megprobaltak a
szikséges fizikai paramétereket meghatarozni (6). Igy példaul tanulmanyoztak az
dramerdsség (11), a feszlltség, a frekvencia és hulldmforma (2), tovabbé a hulldm
alakjanak (10), a kdbitévilla helyzetének (3), valamint a fej elektromos ellenélldsa-
nak (16) hatdsait. A kdbité aram megfelel8 frekvencidjat gyakorlati korialmények
kozott még nem vizsgalta senki, ezért erre a célra alli-
tottunk be egy vizsgalatsort (6).

Egy magyarorszagi vagéhidon végeztink méréseket 6
kilonbo6zs6 alkalommal a megszokott napi munka folya-
man. Az allatok kabitasa és levagasa nem kisérleti célra
tortént, hanem a vagohid megszokott napi tevékeny-
sége keretében élelmiszer-eldallitasi céllal. A vagohi-
don valamennyi esetben fejen alkalmazott kétpontos
kabitasi modszert hasznaltak. A kabitadst megelbzben
a sertések fejét nedvesitették. A kébitast végzd sze-
mélyzet a kabitd villa fogdit Ggy helyezte el, hogy azok
mindkét oldalon a szemek és a fulté kozé kerilljenek,
vagy pedig az egyik elektrédat a szem kornyékére, a
masikat az allkapocs tajékara helyezték.

A vizsgalatokba az adott napon levagasra kerulé vala-
mennyi sertést bevontuk. Néhany esetet, amelyben a
kabito villat a fulek mogott a nyak két oldalara helyezték
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vagy esetleg a tUrékarimara, és a kabitast végzd személy nem korrigalta a villa
felhelyezését, kizartunk a jelen tanulmanybdl, mert ezzel a mdbdszerrel az aram
nem haladt at megfeleléen az agyon (3).

A kabitast egy vagdhidi berendezések gyartasara szakosodott lzemben gyar-
tott, de egyedileg kialakitott k&dbité berendezéssel végeztik (1. dbra). A készi-
lék normal haldzati aramforrasrdl Uzemeltethetd. A beérkezd aram transzfor-
malast és egyeniranyitast kdvetden 20-2000 mA tartoméanyban tud kabitast
végezni, amely egyedi potenciométerrel szabadon bedllithatd. Az allatra valdban
kijutd kabitd dram az egyenfeszlltség pozitiv impulzusainak szélességétdl fligg,
amelyet az aramkorbe kerlld ellenalldsok, igy a fej impedanciaja is befolyasol.
A berendezés a kabitd aramot impulzusokkal moduldlja, amelynek frekvenciaja
allithatd 150 Hz - 300 Hz - 2000 Hz fokozatokban.

A készuléken kabitdéfeszlltség-mérd, kabitdaram-mérd, és kabitdfrekvencia-
kijelzG talalnatd, amelyekrdl a kabitas kozbeni értékek leolvashatok.

A kabitasok soran a frekvenciat valtoztattuk: a kabitasok egy részét 150 Hz, mig a
masik részét 300 Hz frekvenciara beallitott arammal végeztik. A 2000 Hz-es frek-
vencian megkisérelt kabitasok egyaltalan nem voltak hatékonyak, igy mivel a vaga-
sok nem kisérleti célra torténtek, ennek a frekvencianak a vizsgalatat kihagytuk.

Osszesen 193 sertést vontunk be az értékelésbe. Valamennyi esetben 80 és
130 kg k6zotti hizdkat vagtak. Egyedi testtémegmérésre nem kerllt sor, mert
a testtdémeg és a kabitas hatékonysaga kozott hizdk esetén korabbi vizsgalatok
alapjan nem volt dsszefliggés (15).

Minden egyes kabitds soran a kdvetkezd adatokat jegyeztik fel. Leolvastuk a
kabitd berendezés kijelz8jén megjelend aramerdsség (A) és feszlltség (V) ada-
tot. Rogzitettlk a beéllitott frekvenciat (Hz). Megmeértik egy egyszer{ stoppe-
rora segitségével a kabitds idStartamat (masodperc) és a kabitastdl a szlrasig
elteld id8t (masodperc).

A kabitas hatékonysagat és kovetkezményesen a narkdzis fennallasat harom
id8pillanatban vizsgaltuk: (1) kdzvetlenll a kabitast kovetéen; (2) kdzvetlenil a
szlrdst megeléz8en; (3) a szUrast kovetden az elvéreztetés alatt. A sertések alla-
potanak megitélésére allat alapl allatjolléti vizsgalatokat végeztink. A belgyd-
gyaszati diagnosztikai alapismeretek (13) és az 3llatjélléti vizsgalatokat feldleld
eszkoztar (4, 8) alapjan a vizsgalatok helyszinéil szolgdld vagdéhidon a kovetkezd
vizsgalati protokollt allitottuk dssze.

RN

. A légzés vizsgalata
A megfelelé elektromos kabitds azonnal |égzésleallast (apnoe) idéz elb.
A 1égzés hianyat megtekintéssel tudtuk vizsgalni.

2. A testtartas vizsgalata
A megfelel§ kabitas azonnali kollapszust idéz eld, amelynek meglétét meg-
tekintéssel ellendriztik.

3. A motoros tevékenység vizsgalata
Az elektromos impulzusok motoros izgalmi allapothoz vezetnek, amely
toniko-klonikus gdrcsék formajaban nyilvanul meg. Egy rovid tonikus fazis
(izomspazmus) utan klonikus gorcsok voltak megfigyelhet8k.

4. A fajdalomérzés vizsgalata
A turdkarima késheggyel torténd ingerlésére vagy a fll megUltésére adott
reakcié a tudat visszatérésének jele. Sajnalatos mddon az allatokhoz vald
hozzaférés a kabitast kovetben gyakorlati vagdohidi korilmények k6zott igen
korlatozott, ezért ezt a vizsgalatot ezen a vizsgalati ponton nem tudtuk a
protokoll részévé tenni.

5. A hangadés vizsgalata

Barmely hangadas a tudat visszatérésének jele, ezért ennek hianyat ellendriztik.
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6. A szem vizsgalata

A szemmozgasok vizsgalata soran a szem fixalt, enyhén felfelé iranyuld
4lldsat tudtuk ellendrizni megtekintéssel. Onkéntelen pislogas ebben a
fazisban jellemz8en nincs, ezért ennek ellendrzése nem képezte a proto-
koll részét. A pislogas provokalt kivaltasa a szaruhartya- vagy kotShartya-
reflex révén pedig azért nem, mert a kabitott sertés ekkor jellemz&en
a klonikus szakaszban volt, és kbzeli hozzaférés a gyakorlati vagdhidi korul-
mények kozott korlatozott volt. Hasonldképpen nem volt kivitelezhetd
a pupilla vizsgalata sem.

A leirt 6 kritériumbdl 5-bdl tudtuk a vizsgalatokat minden esetben elvégezni.
Minden vizsgalati szempontra 1 pontot adtunk, ha megfelelé volt és 0-at, ha
nem. A kabitast akkor tekintettlk teljesen megfelelének, ha mind az ot vizsgalati
szempont 1-es pontszamot kapott, igy a tudattalan allapot fennallt. Gyakorlati
szempontbél feldllitottunk egy még elfogadhatd szintet is, ha az 6tbdl legalabb
négy vizsgalati szempont szerint volt megfelelé a kabitads. Kovetkezésképpen a
kiértékelést elvégeztlk megfelels és elfogadhatd teljestlési szinten is. Megfe-
leld, ahol a kabitas 5 pontot kapott, elfogadhatd, ahol 5 vagy 4 pontot. Ez alatt a
kabitast mar semmiképpen nem tekintettlk elfogadhaténak.

Ezekben a vizsgélati pontokban a narkdzis elmUlédsanak, azaz a tudat és a fajda-
lomérzés visszatérésének jeleit vizsgaltuk a kovetkezdk szerint:

1. A légzés vizsgalata
A ritmikus légzés visszatérése megfigyelhetd volt, amennyiben 3-4 légvé-
tel tortént azonos idGintervallummal.

2. A testtartas vizsgalata
FelfUggesztett sertésnél a normal testhelyzet visszanyerésére vald torek-
vés fej felemelési kisérletben mutatkozik meg, amelyet megtekintéssel
vizsgéltunk (2. dbra).

3. A motoros tevékenység vizsgalata
A fUl feszessége motoros aktivitdsra utal, ezért a ful feszes (3. dbra) vagy
ernyedt dllapotat megtekintéssel és tapintassal ellendriztlk. Motoros aktivi-
tasra utalhatnak toniko-klonikus gorcsok is, de ezek ellen8rzését a protokoll-
boél mar kihagytuk, mert a kisvagohidi kialakitasbol adéddan az elvéreztetést
megel6z6 felfliggesztéssel eltoltott legrévidebb id6 is 32 masodperc volt,
amely alatt ezek a tipusl gorcsok jellemzben megszinnek.

4. A fajdalomérzés vizsgalata
A fajdalomérzés visszanyerése esetén a szUras elbtt a turdkarima késhegy-
gyel t6rténd ingerlésére adott reakcid volt megfigyelhetd, a szlrast kove-
t8en pedig 6nkéntelen bélsar- és vizeletlrités.

5. A hangadés vizsgalata
Barmely hangadas a tudat visszatérésének jele, ezért ennek hianyat ellendriztik.

6. A szem vizsgalata
A szem vizsgalata soran a pislogas megléte vagy kivaltdsa megtekintéssel
és tapintasos vizsgalattal volt lehetséges.

Mind a 6 szempont vizsgalhatd volt a sz(ras elStt és utan is. Minden vizsgalati
szempontra 1 pontot adtunk, ha a narkdzis megfeleld volt, és 0-at, ha nem. Az
allatok allapotat akkor tekintettik teljesen megfelelének ezen a két vizsgalati
ponton, ha mind a hat vizsgalati szempont 1-es pontszamot kapott, igy a tudat-
talan és fajdalommentes allapot fennallt. Gyakorlati szempontbél felallitottunk
egy még elfogadhatd szintet is, ha a hatbdél legalabb 6t vizsgalati szempont
szerint volt megfelel§ a kabitds. Kovetkezésképpen a kiértékelést elvégeztlik
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3. ABRA. Feszes fiiltartds

FIGURE 3. Stiff ear

2. ABRA. Testhelyzet-visszanyerési kisérlet

FIGURE 2. Trial to regain posture

megfeleld és elfogadhatd teljesilési szinten is. Megfeleld, ahol a kabitas 6 pontot
kapott, elfogadhatd, ahol 6 vagy 5 pontot. Ez alatt a kabitast mar semmiképpen
nem tekintettik elfogadhatdnak.

A felvett adatokat statisztikai elemzésnek vetettik ala. Leird statisztikai elemzést
kovetSen logisztikus regresszidval vizsgaltuk azt, hogy a frekvencia valtoztatasanak
van-e hatasa a kabitas hatékonysagara. A szignifikancia szintje egységesen p = 0,05.

Azt vizsgaltuk, hogy fennall-e a narkdzis megfelel és elfogadhatd szinten a
kabitd aram frekvenciaja fuggvényében. Ezt a vizsgalatot harom idGpillanatban
végeztUk el: a kabitast kovetbSen, a szUras elbtt, valamint a sz(ras utan. Megvizs-
galtuk azt is, hogy a frekvencia mas paraméterekkel egyltt gyakorol-e hatast a
kabitas hatékonysagara.

193 egyed kabitasi adatait rogzitettik, amelybdl 159 alkalommal 133 Hz, 34 alka-
lommal pedig 291 Hz volt a kabitd aram kijelzén leolvasott frekvencidja. A beal-
litott és mért adat kdzti enyhe eltérés abbdl adddik, hogy az dramkorbe iktatott
ellenallas némileg maodosithatja a frekvenciat. Mindkét szinten a hatékony és
nem hatékony kabitasok esetszamat az 1. tdbldzat mutatja be, mig szazalékos
eloszlasai a 4-9. dbrdkon lathatok.

A kabitast kovets vizsgalatok soran megallapitottuk, hogy a magasabb frek-
vencian a hatékony kabitds szignifikdnsan ritkabb mind megfeleld, mind elfo-
gadhatd szinten (10-11. dbrdk). A sz(rés el8tt és a szUrds utan vizsgalva azonban
mar a frekvencia nem volt hatassal a narkdzis fenntartasara (12-15. dbrdk).
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6. ABRA. Hatékony és nem hatékony esetek ardnya a frek-
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FIGURE 6. Percentage of effective and non-effective cases
in relation to frequency on proper level before sticking
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5. ABRA. Hatékony és nem hatékony esetek ardnya a frek-
vencia figgvényében elfogadhatd szinten a kdbitds utan

FIGURE 5. Percentage of effective and non effective
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7. ABRA. Hatékony és nem hatékony esetek ardnya a frek-
vencia fliggvényében elfogadhaté szinten a szurds elbtt

FIGURE 7. Percentage of effective and non-effective cases
in relation to frequency on acceptable level before sticking
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FIGURE 8. Percentage of effective and non-effective cases
in relation to frequency on proper level after sticking
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10. ABRA. Hatékony kdbitds valésziniisége a frekvencia
figgvényében megfeleld szinten a kdbitds utdn

FIGURE 10. Probability of effective stunning in relation to
frequency on proper level after stunning
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9. ABRA. Hatékony és nem hatékony esetek ardnya a frek-

vencia fliggvényében elfogadhaté szinten a szurds utdn

FIGURE 9. Percentage of effective and non-effective
cases in relation to frequency on acceptable level after
sticking
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11. ABRA. Hatékony kdbitds valésziniisége a frekvencia
figgvényében elfogadhaté szinten a kabitds utdn

FIGURE 11. Probability of effective stunning in relation to
frequency on acceptable level after stunning
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12. ABRA. Hatékony kdbitds valészinlsége a frekvencia

figgvényében megfeleld szinten a szlrds eldtt

FIGURE 12. Probability of effective stunning in relation to
frequency on proper level before sticking
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14. ABRA. Hatékony kdbitds valészinlsége a frekvencia
figgvényében megfeleld szinten a szurds utan

FIGURE 14. Probability of effective stunning in relation to
frequency on proper level after sticking
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13. ABRA. Hatékony kdbitds valésziniisége a frekvencia

figgvényében elfogadhaté szinten a szurds eldtt

FIGURE 13. Probability of effective stunning in relation to
frequency on acceptable level before sticking
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15. ABRA. Hatékony kdbitds valészinlisége a frekvencia
figgvényében elfogadhatd szinten a szdrds utdn

FIGURE 15. Probability of effective stunning in relation to
frequency on acceptable level after sticking
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TABLAZAT. Hatékony és nem hatékony kdbitdsok esetszdmai

TABLE. Number of effective and non-effective cases

Kabitas utan

SzUrés elbtt

Sz(Qras utan

Kabitas utan

Szuras eldtt

Sz(réas utan

72 87 5 29
44 115 10 24
33 126 7 27
146 13 25 9
104 55 23 "
83 76 21 13

Logisztikus regresszidval megvizsgaltuk azt is, hogy a kétféle frekvencia mas
valtozokkal egyutt (Gramerdsség, kabitasi idd, kabitastdl a szUrasig eltelt id&)
eltérd hatassal van-e a kabitas hatékonysagara, valamint a narkézis fenntarta-
sara a szUras elbtti és a szUrads utani idészakban. Ilyen kapcsolatok nem alltak
fenn, a frekvencia mas valtozékkal egyltt nem mutatott hatast.

A frekvencia befolydsolja a kabitds hatékonysagat, mégpedig Ugy, hogy a
magasabb, 300 Hz koruli értéken mar kevésbé hatékony a kabitds, mint az
alacsonyabb, 150 Hz-re beéallitott kabitasoknal. Megallapitottuk, hogy a frek-
vencianak kizardlag a kabitas hatékonyséagara volt hatdsa, a narkdzis fenntar-
tasara nem.

Normal esetben az idegsejtekben egy akciés potencial néhany milliszekun-
dumig tart (5). Elektromos kabitaskor, ha megfeleld erésségli aram jelent inge-
riletet, akkor az idegsejtek folyamatos akcids potencialja, majd paroxizmalis
depolarizacids shift alakul ki. Ez az idegsejtek kimeruléséhez vezet, és eml&-
sokben grand mal epilepsziadt okoz (7). A grand mal epilepszidban az idegsej-
tek normal 6sszehangolt mikoédése sérll, ami tudatvesztést okoz. A grand
mal epilepszia sordn az idegsejtek kimerllnek, az utadna kovetkezd nyugalmi
szakaszban pedig nem ingerelhet8k, mert ekkor a hiperpolarizacié zajlik (7).
Ez okozza az érzékelés kikapcsolasat. A magasabb frekvencia nem alkalmas a
neuronalis gatlas megfeleld kialakitasara. Ennek feltehetéleg az az oka, hogy
az egyenaram egyes félhulldamai rovid ideig tartanak. A vizsgalatokra hasznalt
készuléken, 150 Hz-es allasban maximalis aramerésségnél egy hullamperiédus
6 ms, amelybdl 3 ms a pozitiv félhullam. 300 Hz-en pedig 3 ms a teljes peri6-
dus és 1,5 ms a pozitiv félperiédus. Ez az id6szak mar nem alkalmas arra, hogy
tartés depolarizaciot alakitson ki a neuronokban.

A hatékony kabitas kialakitasara alacsony frekvenciaji aramot érdemes
hasznalni. 300 Hz koruli frekvencia mar nem alkalmas a megfeleld kabitas
kialakitasara.
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Egy értékes hazai baromfifajtank,
a magyar parlagi gyongytyuk
(Numida meleagris) embrionalis
blasztodermasejtjeinek mély-
hitése génmegorzés céljabol

SUMMARY

Background: In the last 25 years, advances in the manipulation of the early
chick-embryo suggest that cryopreservation of blastodermal cells might offer
means to preserve the entire genome of poultry species. The deep-freezing
protocol of the embryonic cells of the Hungarian landrace Guinea fowl (Numida
meleagris) was elaborated within the framework of the “Elaboration of alterna-
tive biotechnological methods for development of the Hungarian poultry and
rabbit in vitro gene bank” project grant.

Objectives: The aim of the study was to conserve the whole genetic material in
the form of embryonic cells in the ex situ in vitro Poultry Gene Bank of the Centre
for Farm Animal Gene Conservation. Since germline chimeras can be produced
with frozen-thawed embryonic cells, the preserved genotype can be obtained
immediately in the F1 generation.

Materials and Methods: During the experiments the cells were collected at
different temperatures (+20°C, +4°C), using two combinations of cryo solutions
(10% DMSO, 10% FBS, 80% DMEM and 5% DMSO, 5% EG, 10% FBS, 80% DMEM
medium) in two types of cryocontainer (straw and ampoule). The viability of cells
was examined with Tripan Blue staining during the deep-freezing procedure.
Altogether 8 various protocols were tested.

Results and Discussion: Based on our investigations, the collection tempera-
ture plays a key role in the deep-freezing process of embryonic cells since the
cell collection at +4°C increases the proportion of live cells in the frozen-thawed
samples. Although, the cryopreservation in ampoules at any cryoprotectant
combination and at any cell collection temperature was better than in straws,
the differences were not significant. In summary, among the experimental pro-
tocols the cell collection at +4°C, using 5% DMSO and 5% EG cryoprotectant
combination in ampoules is the most efficient method (cell surviving 70.5%) for
long-term storage of Guinea fowl embryonic cells.



BAROMFI

A PARLAGI GYONGYTYUK BLASZTODERMASEJTJEINEK MELYHUTESE

Napjainkban egyre tobb szd esik a génmegdbrzésrdl és annak fontossagardl,
mivel az intenziv emberi tevékenységek és azok hatasai az élévilagra, kérnyeze-
tinkre egyre slirgetdbb feladatta teszik a kihal6félben levd névény- és allatfajok

védelmét és megmentését.

A fenntarthaté mezé-
gazdasdg fontos
célkitlizése az 6shonos
névény- és dllatfajok
Ujraintegrdldsa a mezé-
gazdasdgi termelés
nem intenziven
gazdalkodé teriileteire

Korai embriondlis sejtek
mélyhlitésével, felol-
vasztdsaval, majd ivar-
szervi kiméra eléallitd-
sdval megérizhetd

a teljes genom

Két gylijtési hmérsék-
letet, két krioprotektdns
kombindcidt és két kon-

ténertipust vizsgaltak
pGrhuzamosan a lassu
mélyhliités sordn

A fenntarthaté mez8gazdasag fontos célkitlizése a mara a gyakorlatbdl nagy
aranyban kiszorult dshonos névény- és allatfajok Ujraintegralasa a mezdgaz-
dasagi termelés azon terileteire, ahol az intenziv gazdalkodads nem alkalmaz-
hatd, hiszen a biztonsadgos génbankok és mintaallomanyok mellett szikséges a
kilonb6z6 gazdasagokban az adott fajta genetikailag minél valtozatosabb allo-
manyainak fenntartasa és bevonasa a mez8gazdasagi termelésbe.

Ex situ in vitro génmegbrzés keretében korai embrionalis sejtek mélyh(tésé-
vel, felolvasztasaval, majd ivarszervi kiméra el8allitasaval megdrizhetd a teljes
genom. Az altalunk itt bemutatasra kerll8 sajat vizsgalatok ezt célozzak meg
gyongytyUkfaj esetében.

A kimérak két vagy tobb eltérd genotipusu sejtvonalbdl allé szervezetek, ame-
lyek természetes Gton is |étrejohetnek, és mesterségesen is eléallithatdk (4, 12).
Baromfiban szomatikus és csiravonalas kimérdkat allithatunk elé a donor toja-
sok csirakorongjabdl nyert blasztodermalis sejtek recipiens tojasokba torténd
injektaldsaval. Amennyiben a megdrzendd (donor) sejtek az ivarszerv kialakita-
saban is részt vesznek, ivarszervi kimérakrol beszélhetlnk. Az ivarszervi kimérak
kétféle genotipusu ivarsejtet termelhetnek, tehat ha mindkét szUul6 ivarszervi
kiméra, akkor parositasukbdl tisztan a donor fajta genetikai allomanyaval ren-
delkezd utdédokat kaphatunk, amellyel megvaldsul a megdrizni kivant fajta gen-
otipusanak visszanyerése.

A HaGK-ban évek ota folynak kisérletek hazityUk embrionalis sejtek segitségé-
vel to6rténd csirke kiméra eldallitasara, igen jo eredményekkel. Az altalunk kidol-
gozott médszereket (1, 13, 14, 15, 16) szeretnénk gydngytylkra is adaptalni.

Ahhoz, hogy az adott fajta genetikai anyagat késdbb visszanyerhessik, szlk-
ség van az embrionalis sejtek mélyh(itésére (5). Hazityuk- (5, 9, 10, 11) és fiirj-
(6, 7) fajokban tobb kutatécsoport is beszamolt sikeres embrionédlis sejt mély-
h{tésrdl, de gydngytyldkfajban nem tudunk hasonld kutatasokrdl. Azért is szlk-
séges a lassi mélyh{tési mddszerek fejlesztése ebben az esetben, mert a
vitrifikacidval (8) eltett mintak génbanki taroldsa nem szerencsés, mivel a tarolt
anyag kozvetlenUl érintkezik a nitrogénnel.

ANYAG ES MODSZER

A KISERLET BEMUTATASA
A vizsgalatok soran az embrionalis sejteket két kilonbdzE hémérsékleten gylj-
tottuk ki (+20 °C, +4 °C), majd mindegyikkel 4 kisérletet végeztink el. Két kriop-
rotektans kombinaciét (10% DMSO, 10% FBS, 80% DMEM, ill. 5% DMSO, 5% EG,
10% FBS, 80% DMEM tépoldat) és két konténertipust (szalma, ampulla) vizsgéal-
tak parhuzamosan a lassi mélyh{tés soran, dsszesen 8 kisérleti elrendezésben
(1. téblazat).

Az é18 sejtek aranyanak valtozasat a kisérletek folyaman az 1. dbra, a mélyh(-
tott-felolvasztott korai embrionalis sejtek tulélését a klilonbozd kezelések hata-
sara a 2. dbra mutatja.

KISERLET!I ALLATOK
A kisérlet alapanyagaul szolgald termékeny gyongytylktojasok a godolldi HaGK-
ban fenntartott, génbanki allomanyt alkotdé magyar parlagi gyongytyukoktdl szar-
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maztak (3. dbra). A gyongytylkokat 1 : 1 ivararanyban telepitették le. Minden fél
6lhoz 1400 m? kifuto terllet tartozott. A takarmanyozas ad libitum granulalt tojé-
tappal tortént, folyamatos legelés és ivovizellatas mellett. A tenyészid8szakban
a tojasokat naponta kétszer gyljtotték és 15 °C-os tojastaroldban tartva taroltak.

A termékeny, X-XII. stddiumban (2) 1évé friss tojasok héjat alkohollal megtiszti-
tottuk, majd laminaris boxban a feltorést kdvetden elvalasztottuk a sargajat a
fehérjétsl. A termékeny tojasok sargdjat az elsé kisérletsorozatban (4 kisérlet)
szobah8&mérsékletl, a masodik kisérletsorozatban (szintén 4 kisérlet) jégen tar-
tott, +4 °C-os steril Petri-csészébe helyeztuk. A csirakorongra sz(répapirkoron-
got téve, a papirgylr(t csipesszel megfogva, steril olldval kérbevagtuk a vitellin
membrant (4. dbra). A ratapadt szik nagyobbik részét steril papirvattaval tavoli-
tottuk el, majd a sejteket fecskenddvel 10 ml mennyiségl 10% FBS-t tartalmazd
DMEM high glucose (Sigma-Aldrich) tapoldat keverékébe mostuk le. A tapolda-
tot az elsd kisérletsorozat esetében szobahémérsékleten, a masodik kisérletso-
rozat esetében +4 °C-on taroltuk a sejtkinyerés ideje alatt.

A csirakorongokat (kisérletenként 10-10 db) Pasteur-pipettaval, mechanikusan
szuszpendaltuk fel a tapoldatban.

A tapoldatos keveréket +4 °C-on, 3 percen keresztil, 2300 rpm fordulatszam-
mal centrifugaltuk, majd 7,5 ml fellllszdt eltavolitottunk. A maradék 2,5 ml oldat-
ban a lelilepedett embrionalis sejteket dvatosan felszuszpendaltuk, elvalasztva
a sargaja részektdl, majd a 2,5 ml szuszpenzidét ismét centrifugéaltuk. 1,5 ml
felllUszot eltavolitottunk, majd a maradékbdl mintat vettlnk, és tripankék fes-
téssel életképességet vizsgaltunk (5. dbra).

A sejtszuszpenzidt kettéosztottuk, majd hozzaadtuk a klilénbozd krioprotek-
tans kombinacidkat, ezutan ismét mintat vettink, majd életképességet vizs-
galtunk.

Mintavételt és életképesség-vizsgalatot végeztink a sejtek kinyerését és az elsé
centrifugalast kovetden, a véddanyagok hozzaadasat és a masodik centrifuga-
last kovetSen, majd a mintak felolvasztasa és Ujabb centrifugaladsa utan is.

A kisérletek soran a sejtek életképességének vizsgalatdhoz 10 pl sejtszuszpen-
zi6t tripankék festékkel megfestettik (1: 1). A tripankék festék athatol az elhalt
sejtek membranjan, és megfesti azokat. Az él6 sejtek membranjan nem képes
athatolni, azok nem festédnek, igy jol elkilonithetSek egymastél az é16 és a holt
sejtek (vo. 5. dbra). A festék hozzaadasa utan Makler-féle sejtszamlalé kamraban,
mikroszkop segitségével meghataroztuk az é16 és holt sejtek szamat. Egy min-
tanal minimum 200 db sejtet szamoltunk.

Az elkészitett sejtszuszpenzidt szalméakba és ampulldkba toltottik. Kisérleten-
ként 2 x 4 szalmat és 2 x 2 ampullat toltottink meg sejtszuszpenzidval az alkal-
mazott krioprotektans kombinacid tipusa szerint. A mélyh(itést programozhaté
h(itéberendezésben végeztik (PLANER CRYO 10, 6. dbra). A mélyh{tési prog-
ramot SAwicka és mtsai (11) protokollja alapjan allitottuk be. A h(ités +18 °C-on
indult. A h{itési rata 4 °C/perccel csokkent O °C-ig, O °C-on az equilibraciés idd
5 percig tartott. A hiités 1 °C/perc sebességgel folytatdodott -7 °C eléréséig, majd
0,3 °C/percre csdkkent -37 °C eléréséig, a legutolsd szakaszban pedig a hdmér-
séklet 30 °C/perccel csdkkent -130 °C eléréséig. A program lefutdsa utén a szal-
makat és ampulldkat a hitdberendezésbdl egy folyékony nitrogént tartalmazé
polisztirol dobozba szedtlk ki, klilénb6zd szinl mlanyag taroldkban helyeztik,
végll pedig a mintak a kriobank tartalyba keruUltek.
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3. ABRA. Magyar parlagi gyéngytyik 4. ABRA. Termékeny csirakorong eltdvolitdsa szirépapir-
(Készitette: DR. LEHOCZKY ISTVAN) gylrl segitségével

FIGURE 3. Hungarian landrace Guinea fowl FIGURE 4. Removing the fertile germinal disk with filter
(Photo: DR. ISTVAN LEHOCZKY) paper ring

5. ABRA. EI§ és elhalt embriondlis sejtek tripankék festés
utdn (fekete nyil: éI6 sejt, piros nyil: elhalt sejt)

FIGURE 5. Viable and dead embryonic cells after Tripan
Blue staining (black arrow: live cell, red arrow: dead cell)

6. ABRA. PLANER CRYO10
mélyh(té berendezés

FIGURE 6. PLANER CRYO10
programmable freezing
machine




TABLAZAT. A kisérlet menetének ésszefoglalé tabldzata

TABLE. Experimental design of the planned investigations
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LassU mélyh(ités SAWICKA és mtsai (2015) utan

Donor sejtek kinyerése +20 °C-on +4 °C-on

ﬁlékcailénl:azott krioprotektans kombi- DMSO DMSO + EG DMSO DMSO + EG

Koncentraciéjuk 10% 5-5% 10% 5-5%

Alkalmazott konténertipusok szalma ampulla szalma ampulla szalma ampulla szalma ampulla
Eletképesség vizsgalat

1. ABRA. Az él§ sejtek ard-
nyé@nak vdltozdsa a kisérletek
folyamadn (%)

FIGURE 1. Changing of
viable cells ratio during the
experiment (%)

2. ABRA. A mélyh(itstt -
felolvasztott korai embriond-
lis sejtek tulélése a kilén-
b6z6 kezelések hatdsara
(a-b: p £ 0,05; c-d: p £ 0,07;
e-f: p £ 0,05)

FIGURE 2. Survival of the
frozen-thawed early embryo-
nic cells resulting from the
different treatments
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A folyékony nitrogénben
tdrolt sejteket 27 °C-os
vizflirdében
olvasztottdk fel

A kapott eredményeket
statisztikai médszerekkel
értékelték

Az ampullds mélyhités
minden krioprotektdans
kombindcié és gylijtési
hémérséklet esetén vala-
mivel jobbnak bizonyult

A szobahémérsékleten
kinyert sejtek életképes-
sége minden esetben
szignifikdnsan rosz-
szabbnak bizonyult, mint
a +4 °C-on kinyerteké

A PARLAGI GYONGYTYUK BLASZTODERMASEJTJEINEK MELYHUTESE

AZ ALKALMAZOTT KRIOPROTEKTANSOK

A kisérlet soran krioprotektansként dimetil-szulfoxidot (DMSO) és etilén-glikolt (EG)
alkalmaztunk kildnboz8 toménységben és kombinacidéban (vo. 1. tablazat). Mind-
kettd az Un. intracellularisan, azaz a sejten belll haté védGanyagok kozé tartozik.

A SEJTEK MELYHUTES UTANI FELOLVASZTASA

A folyékony nitrogént tartalmazoé tartalybdl dthelyeztik a mintakat egy kisebb,
folyékony nitrogént tartalmazd polisztirol dobozba, majd +27 °C-os vizfurddben
folyamatosan mozgatva az ampulldkat 2-3 perc alatt, a szalmakat korUlbeldl
20-30 masodperc alatt olvasztottuk fel.

A felolvasztott sejtszuszpenziét 2 ml 10% FBS-t tartalmazd DMEM high glikéz
tapoldatba helyeztlk, aztan +20 °C-on, 2300 rpm fordulatszammal 3 percig cen-
trifugaltuk. A fellllUszd, krioprotektanst tartalmazd médiumot leszivtuk, a mara-
dék, sejteket tartalmazd szuszpenziét 300 ul DMEM tapoldattal engedtlk fel és
életképességet vizsgaltunk (vo. 5. abra).

ALKALMAZOTT STATISZTIKAI MODSZER

Az eredmények értékelését arcsin transzforméacié utan One-way ANOVA-val
végeztik el (3). Amennyiben szignifikans kildnbséget taldltunk, a Fisher-féle
LSD-tesztet alkalmaztuk. Az eredmények kdzléséhez a transzformalatlan, kiindu-
|asi adatokat hasznaltuk fel. A krioprotektans tipusa és a tarolds médja (szalma,
ampulla) interakcidjanak értékelésére General Linear Model tesztet végeztink.
A statisztikai elemzéseknél Statistica 7.0 programmal dolgoztunk.

EREDMENYEK

AZ ALKALMAZOTT KONTENERTIPUSOK (SZALMA, AMPULLA)
OSSZEHASONLITASA

A mélyh(tés sordn a sejtek taroldsahoz kétféle konténertipust, szalmat és
ampullat alkalmaztunk és hasonlitottunk 6ssze. A legjobb tulélési aranyt ered-
ményezS kombinacidban ampullat alkalmaztunk, és az adatok alapjan megal-
lapitottuk, hogy az ampulldas mélyh(ités minden krioprotektans kombinacid és
gyljtési hGmérséklet esetén valamivel jobbnak bizonyult a szalmas mélyh{tés-
nél, jollehet szignifikdns eltérést nem tudtunk kimutatni.

AZ ALKALMAZOTT KRIOPROTEKTANS KOMBINACIOK
OSSZEHASONLITASA

Szignifikans eltérést nem tapasztaltunk a krioprotektans kombinacidok hatasa
kozott. A 3. kisérlet, ahol a sejtek gyUjtését 20 °C-on végeztik, szignifikdnsan
rosszabbnak bizonyult (p < 0,05) az 5. és a 6. kisérletnél, ahol a gy(ijtést 4 °C-on
végeztlk. Az érdekes az, hogy ugyanez a krioprotektans kombinacié a +4 °C-on vég-
zett sejtkinyerés esetén a legjobb eredményt adta (8. kisérlet: 24,75%) (vo. 2. abra).

A KINYERESI HOMERSEKLET SZEREPENEK VIZSGALATA
A felolvasztas utan kapott eredmények alapjan elmondhaté (vo. 1. dbra), hogy
a szobah&mérsékleten kinyert sejtek életképessége minden esetben szignifi-
kdnsan rosszabbnak bizonyult (15-17%), mint a +4 °C-on kinyerteké (20-25%), de
maguk a +20 °C-on kinyert sejtpopulacidk kozott nem volt tapasztalhaté szignifi-
kans kilénbség (vo. 2. abra).

A +4 °C-on kinyert sejtek felolvasztas utani életképessége kozott nem volt
szignifikans kUlénbség, viszont az utolsé kombinacidé mindegyiknél jobbnak
bizonyult (a talélés atlagosan 70,5%), ami 5% DMSO + 5% EG, +4 °C-on térténd

ez jobbnak bizonyult a tébbi +4 °C-on kinyert sejtek tulélési eredményeinél, nem
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kilonbozik szignifikdnsan a 10% DMSO-t tartalmazé mintak felolvasztas utani
eredményeitdl (p < 0,05; vo. 2. abra).

A kapott eredmények vizsgalata alapjan elmondhatd, hogy a kinyerési hGmér-
sékletnek kulcsszerepe van a sejtek tulélése szempontjabél.

Vizsgalataink alapjan megallapithatd, hogy a gydjtési hdmérsékletnek dontd
befolydsa van az embrionalis sejtek mélyhlthetdségére. Valdszinlsithetd, hogy
pl. az enzimatikus folyamatok gatlasaval, a bomlastermékek mennyiségének
csOkkentésével is javithatja a sejtek altalanos allapotat az alacsony hémérsék-
let, valamint csokkentheti a hozzaadott krioprotektansok karosité hatasat is.
A mélyh(tési kisérletek sordn alapvetd problémaéank volt a frissen kinyert, kiin-
dulasi sejtpopulécid alacsony életképessége. A tlélési adatokbdl (vo. 2. &bra)
lathatd, hogy maga a mélyh{tési folyamat legrosszabb esetben is csak 46,6%-ra
csokkentette a tlUléld sejtek aranyat, a legjobb kombinacidénal pedig ez az arany
meghaladta a 70%-o0t, ami nagyon j6 eredménynek szamit. A méasodik négy
kisérletnél ezért prébaltuk ki az alacsony hdmérsékleten torténd sejtkinyerést,
hatha igy jobb eredményeket tudunk elérni. Bebizonyosodott, hogy a +4 °C-on
torténd sejtkinyeréssel ndvelhetd a felolvasztas utani é16 sejtek aranya.

A kisérleti adatok alapjan jél 1athatd tovabba, hogy az ampullas mélyh(ités
minden krioprotektdns kombinacidé és gyljtési hémérséklet esetén jobbnak
bizonyult a szalmas mélyh{tésnél, noha a kllénbség nem volt szignifikans.

Osszefoglalva megallapitottuk, hogy a +4°C-on toérténd sejtkinyerés, az 5%
DMSO + 5% EG krioprotektans kombinacid és az ampullas tarolds a legalkalma-
sabb a gybngytylk embrionalis sejtek sikeres hosszu tavd mélyh(téses tarola-
sara. Ezzel a modszerrel elegendd sejtet tudunk megdrizni egy esetleges kiméra
elGallitashoz, ezaltal az eredeti genom visszanyeréséhez.

A vizsgalatok elvégzését a ,KTIA_AIK_12-1-2013-0002; Alternativ biotechnoldgiai
modszerek bevezetése a magyar in vitro baromfi- és nyUl génbank fejlesztése
céljabdl” cimi palyazat tamogatta.
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Ko6zlésre érk.: 2016. marc. 18.

Az Allatorvostudomanyi Egyetem Barati Kore Civil Tarsasag 2016. december 15-én, csitértékdn 14 érakor
a Hetzel Henrik el8adéban (Bp., VII. Istvan u. 2., L ép. foldszint) tartja kdvetkezd taldlkozojat.

Program:
Eghajlatvaltozas és energiapolitika

Eldadé:
DR. HEJJAS ISTVAN irdnyitadstechnikai szakmérnok

Az 6sszejovetelre minden érdeklédét, vendégeket is tisztelettel var a Barati Kor CT

TAJEKOZTATO

Akik a 2015. nov. 20-an alapitott Allatorvostudomanyi
Egyetem Barati Kore Civil Tarsasag (AOTE BK CT) tag-
jaiva kivannak valni, s az alapité tagsadghoz csatlako-
zasi szandékukrdl eddig irasban még nem nyilatkoztak,
sziveskedjenek a alabbi nyilatkozatot kitdltve postan
elkildeni a kovetkezd cimre: DR. VARGA ISTVAN Budapest,
Istvan Gt 2. 1078 vagy a talalkozén személyesen atadni.

A Tarsasag feltételeinek rovatdba elegendd beirni,
hogy pl. Allatorvosi oklevél Budapesten, 1960 vagy pl.
az Allatorvostudomanyi Egyetem Elettani Tanszékén
dolgoztam 1976-1991 kozott.

A jelen (s majd még a majusi) meghivét nem csu-
pan az AOTE BK Civil Tarsasag - alapité és a méar csat-
lakozott - tagjainak, hanem a SZIE AOTK BK e-mailes
cimlistajan régdta szerepldk mindegyikének kildom.

CSATLAKOZASI NYILATKOZAT

ATUITIOLE o (CTMNE e

Akik azonban 2016 majusanak végéig irdsban nem
csatlakoznak a Civil Tarsasaghoz, ezt sajnalattal Ggy
tekintem, hogy a tovabbiakban nem tudnak vagy nem
kivannak a BK taldlkozéin megjelenni. Ezért e-mail
fiokjukat a meghivdokkal 2016. jdlius 1-t8l - Karunk
ismét 6nallé egyetemmé valasanak hivatalos idépont-
jatol — tovabb mar feleslegesen nem terhelem. Termé-
szetesen, a késébbiekben csatlakozdk - érvényes csat-
lakozési nyilatkozatuk megtételétdl kezdve - az AOTE
BK CT teljes jogl tagjaiva valhatnak.

Egyetemi honlapunk cseréje megtortént; a BK Uj
elérhet8sége: http://www.univet.hu/hu/egyetem/bara-
ti-kor.

A képek a honlapon az Egyetem, majd az azon belll
megjelend Galéridk fllre kattintva érhetdk el.

LT F= L A RO PRRRRRRR kijelentem, hogy az Allatorvostudomanyi Egyetem Barati Kére
Civil Tarsasaghoz (1078 Budapest, Istvan u. 2.) jelen nyilatkozatommal csatlakozni kivanok. A Tarsasag Alapitd
Okiratat megismertem, annak rendelkezéseit elfogadom. A Tarsasag tagsagi feltételeinek megfelelek, mert:



Csdndes Judit™
Kiss Gergely?
Méathé Akos?

Vajdovich Péter’

1. Allatorvostudoményi Egyetem
Kérélettani és Onkolégiai Tanszék
H-1078 Budapest, Istvan utca 2.

* e-mail: juditcsondes@gmail.com

2. Allatorvostudoményi Egyetem
Belgyégydszati Tanszék és Klinika

OSSZEFOGLALAS
A szerzdk jelen tanulmanyukban 6sszefoglaljak a kritikus allapotl betegek adre-
nalis valaszreakcidjaval kapcsolatos human és allatorvosi ismereteket, ill. bemu-

tatjak a kritikus allapotl kutyakban kialakulé atmeneti hypocortisolaemia szind-
romat. A szerzG8k a korképpel kapcsolatos jelenlegi ismereteket gyUjtotték ossze,
figyelembe véve a feltételezett oktant, a labordiagnosztikai és klinikai jellemzs6-
ket, valamint a jelenleg javasolhatd gyogykezelési iranyelvet. A kozlemény tar-
gyalja tovabba a kritikus allapotl kutyaban kialakuld glikokortikoid rezisztencia
lehetséges oktanat is.



HYPOCORTISOLAEMIA ES GLUKOKORTIKOID-REZISZTENCIA KRITIKUS
ALLAPOTU KUTYAKBAN

A kritikus allapotl beteg korai felismerése és megfeleld intenziv terapias ella-
tasanak megkezdése elengedhetetlentl fontos a paciens tulélése szempontja-
bél. A kritikus allapot kialakuldasdhoz leggyakrabban szeptikus vagy nem szep-
tikus oktanU Un. szisztémas gyulladasos valaszreakcié (systemic inflammatory
response syndrome, SIRS) vezet (11, 54). A szeptikus allapot a kdérokozdk vagy
azok toxinjainak a szisztémas vérkeringésbe vald bejutdsa és a szervezet erre
adott dinamikus és dsszetett valaszanak kovetkeztében alakul ki (8, 47). A SIRS
nem fert8z8 oktanU, de a gyulladaskeltd citokinek nagyaranyl felszabaduldsa-
val jaro allapotok (pl. sebészeti beavatkozas, trauma, szoveti elhalds, hasnyal-
mirigy-gyulladas, immunmedialt kérképek) velejardja is lehet (1, 10, 47). A cito-
kinek kis molekulatomegil fehérjék, amelyek részt vesznek az egyes immunfo-
lyamatok aktivalasaban és lejatszédasaban. A gyulladaskeltd citokinek k6zé tar-
toznak a tumor nekrézis faktor alfa (TNF-a), egyes interleukinek (IL-1, I1L-6, 1L-12)
és az interferon gamma (IFN-y). A legfontosabb gyulladdscsdkkentd citokinek
pedig az IL-10, a transforming growth factor béta (TGF-B) és az IL-4 (3, 10, 47).
A SIRS ezen szabélyozd folyamatok egyensllyzavaranak kovetkezménye (10, 11).
A vérértagulat és a kapillarisok atereszt8képességének fokozddasa, a hemosz-
tazis zavara (pl. disszemindlt intravascularis coagulopathia), a velesziletett és
szerzett immunitads nem megfelelé m(kdodése, a neuroendokrin rendszer akti-
valéddasa, valamint az intermedier anyagcsere megvaltozott mikodése is hoz-
zajarulnak a kritikus allapot kialakuldsahoz (11, 47). A szepszis, ill. a SIRS szovéd-
ményei az Un. sokszervi mikoédészavar szindroma (multiple organ dysfunction
syndrome, MODS), valamint szisztémas vérnyomasesés is lehetnek (1, 35). A
szepszisben, ill. a SIRS-ben szenvedd betegek allapota kritikus, a halalozasi
arany még intenziv terapias ellatas ellenére is jellemz8en nagy (47, 53).

A kritikus allapotl kutyak felismerését szamos pontrendszer segiti eld
(1. tabldzat). A SIRS-kritériumrendszer (11) alkalmazasaval az alapbetegség okta-
natél fliggetlendl kialakuld szisztémas gyulladasos valaszreakcidoban szenvedd
beteget lehet klinikai korilmények kdzott egyszerlien és gyorsan beazonositani.
Az APPLE-pontrendszer (Acute Patient Physiologic and Laboratory Evaluation)
(19) roviditett valtozata az intenziv osztalyon elhelyezett kutyak betegségsilyos-
sagi indexét hatadrozza meg és a mortalitasi kockazatot segiti megjdsolni négy
laboratériumi paraméter (vérlemezkeszam, albuminszint, glikdz- és laktatkon-
centracid) eltérését és a tudatallapot szintjének megvaltozasat alapul véve.
A SOFA-érték (Sequential Organ Failure Assessment) a kritikus allapotd kutyak
(tobb)szervi (Iégzés, primer hemosztazis, keringés, majmikodés, vesefunkcid,
kdozponti idegrendszer) mikodészavaranak sllyossagat osztalyozza, és a kapott
érték alapjan jelzi a betegség valdszinl kimenetelét (42). Az SPI2-indexszam
(Survival Predictor Index) (56) egy Osszetett algoritmus alapjan tajékoztat a
tGlélés valdszinlségérdl. Enhez a kritikus allapot( kutya artérias kézépnyomas
értékét, 1égzésszamat, kreatinin- és albuminkoncentraciéjat, életkorat és beteg-
ségének tipusat veszi figyelembe. Minél nagyobb az indexszam értéke, annal
valdszinlibb a betegség kedvezd kimenetele.

A kritikus allapotl betegekben tapasztalt hormonalis eltérések Osszetettek
és csaknem minden endokrin szerv mikodését érintik (13, 43, 54). Altalano-
san ismert endokrin valtozds az Un. sick euthyroid szindroma (sick euthyroid
syndrome, SES), amely heveny vagy idult szisztémas betegségben szenvedd
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TABLAZAT. A kritikus dllapoty kutydk felismerését segitd klinikai pontrendszerek
TABLE. Scoring systems for identification of critically ill dogs
SIRS-kritériumok

4-b3l 2-nek kell teljestlinie
(DE LAFORCADE, 2009)

testh6mérséklet <38 °Cvagy >39°C
érverésszam >120/perc
légzésszam > 20/perc
fehérvérsejtszam, ill. neutrophil <6 G/l vagy > 16 G/I
stab alakok aranya > 3%

APF’LEfast pontrendszer

1-50 pont, pontszam forditottan ara-
nyos a tulélés esélyével

(Haves et al., 2010)

< 4,6 mmol/l > 7 pont
4,6-5,6 mmol/I> 8 pont

vérglikéz-koncentracid 5,7-9 mmol/I-> 9 pont
9,1-15,0 mmol/I=> 10 pont
> 15,0 mmol/lI®> 0 pont

26 g/l > 8 pont
26-30 g/l > 7 pont
albuminszint 31-32 g/l = 6 pont
33-35g/l > 0 pont
> 35 g/l > 2 pont

<2 mmol/l > 0 pont

2-8 mmol/l > 4 pont
8-10 mmol/l > 8 pont
>10 mmol/l > 12 pont

laktatkoncentracié

<151 G/I = 5 pont
151-200 G/l - 6 pont

vérlemezkeszam 201-260 G/I = 3 pont
261-420 G/I = 0 pont
> 420 G/l > 1 pont

fiziologias > 0 pont

labon van, bagyadt/tompult - 4 pont
csak segitséggel allithatd labra,
bagyadt/tompult = 6 pont

nem allithaté labra, de kilsd ingerekre
reagal - 7 pont

nem allithatd labra, és kllsd ingerekre
sem reagal > 14 pont

tudatallapot

SPI2-indexszam

0,00-1,00 (1,00 = 100% tulélési valé-
szinliség)

(WHITTEMORE et al., 2011)

logitP = 0,3273

+(0,0108 x artérias kdzépnyomas)
- (0,0102 x légzésszam)

- (0,2183 x kreatinin)

+ (0, 0164 x Ht)

+(0,3553 x albumin)

- (0,1184 x életév)

- [0,8069 x belgydgyaszati (1) vagy
sebészeti (0) korkép]

SPI2-indexszam
— e\og\tp/(/H_ elog\tD)



1. ABRA. A hypothalamus-
hypophysis-mellékvese
tengely miikédését befolyd-
solé hatdsok

FIGURE 1. Effect of stimula-
ting and suppressive factors
on the hypothalamic
-pituitary-adrenal axis

HYPOCORTISOLAEMIA ES GLUKOKORTIKOID-REZISZTENCIA KRITIKUS
ALLAPOTU KUTYAKBAN

euthyreoid paciens pajzsmirigy-hormonszintjeiben, ill. a pajzsmirigy mikodését
vizsgald funkcionalis tesztekre adott valaszaban okoz eltéréseket (13, 46, 54).
A csokkent dssztiroxin-koncentracié prognosztikai mutatoként hasznalhatd a
kritikus allapotld kutyak talélési esélyének meghatarozasara (44, 45).

A kortizol az akutfazis-reakcidé alapveté endokrin mediatora (40). A fokozott
ACTH-termelés és -elvalasztas kovetkeztében megemelkedik a vérplazma kor-
tizolszintje, valamint csdkken a kortizolszallité fehérjék koncentracidja, igy a
keringésben a kortizol bioldgiailag aktiv, (n. szabad frakcidéjanak aranya meg-
emelkedik (12, 27). A kortizol kdézvetlenll befolydsolja a katecholamin-termelést
és az adrenerg receptor funkciodt, igy kortizol(hatds) hidanyaban szisztémas vér-
nyomasesés alakul ki (8, 13). A hypercortisolaemia és a célsejtek fokozott korti-
zolérzékenységének célja a vérkeringés stabilitasanak megdrzése és a gyullada-
sos folyamatok mérséklése (1, 13, 54). A megfelel§ stressz-valaszreakcid lényegi
eleme a kritikus allapotl betegek tulélésének (5, 12).

A hypothalamus-hypophysis-mellékvese- (HHM-) tengely aktividlédasa dssze-
tett hatdsok eredménye (1. dbra). A noradrenalin és a szerotonin serkenti, mig
a substance P, az opiodok és a GABA blokkoljdk a CRH (corticotrop releasing
hormone) elvalasztddasat a hypothalamusban. Egyes proinflammatorikus cito-
kinek (TNF-a, IL-1, IL-6) is befolyasoljdk a CRH-elvalasztast. Az ACTH-elvalasztast
a CRH és az AVP (arginin-vazopresszin) serkenti, ill. a katecholaminok, az angi-
otenzin-ll, a szerotonin és egyéb peptidek (pl. vasoactive intestinal polypeptid)
is fokozzak. Fizioldgias korllmények kézott a TNF-a, IL-1, IL-6 serkenti, a TGF-
pedig gatolja az ACTH termel8dését és elvalasztédasat. A glikokortikoidok (GLK)
maguk is gatlé hataslak a visszacsatolasi folyamatok révén mind az ACTH-, mind
a CRH-termelésre és elvalasztasra (12, 27, 34, 38).

A kritikus allapotban tapasztalhatd hypercortisolaemia referenciatartomanya
még nem hataroztak meg (27, 39, 40). Human vizsgéalatok alapjan, amennyiben
a sllyos allapotban 1évé beteg alap kortizolszintje > 938 nmol/l, az megfeleld
mellékvese-mikodésre utal, mig < 414 nmol/l kortizolérték esetén az mellék-
vese-elégtelenség fennalldsa nagyon valdszin{. A 414-938 nmol/l kdzott mért
alap kortizolszint esetén az adrenalis valaszkészség megitélésére tovabbi tesz-
tek elvégzése javasolt (13).
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opioidok
H= & - GABA

noradrenalin

HYPOTHALAMUS arginin-vazopresszin

katecholaminok

CRH
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SWEENEY és mtsai (2010) az intenziv terapiads beavatkozdsok (fentanil-mi-
dazolam-medetomidin kombinacidval fenntartott szedéacid, légcsStubuson
keresztll végzett gépi lélegeztetés) hatasat vizsgaltak egészséges kutyak mel-
lékvese-mkodésére (49). Az elsd 24 6raban mind az alap, mind a stimulalt kor-
tizolkoncentracidok emelkedettek voltak a kontrollcsoport értékeihez képest, de
24 Ora utdn mar nem volt szignifikdns kulénbség a két csoport kortizolértékei
kozott. Az ACTH-stimulécids tesztet 5 pg/kg, valamint 1 ug/allat ACTH iv. beada-
saval is elvégezték, és nem tapasztaltak szignifikadns kilonbséget a kétféle dozis
hatdsa kozott. A 24 6ran tuli kildnbség eltlinése a kezelt és a kezeletlen egész-
séges kutyak kortizolszintjei k6z6tt magyarazhatd egyrészt azzal, hogy a kezdeti
stresszhatas elmultaval és a megfeleld analgesia-szedacid fenntartdsa mellett
gyulladasos folyamat hianyaban nem volt Gjabb HHM-tengelyt éré stimulus.
Masrészt lehetséges, hogy az alkalmazott altaté-nyugtatok és fajdalomcesilla-
pitdk negativan befolyasoltdk a HHM-tengely m{kodését. Egy masik tanulmany
egészséges beagle kutyadkban a kortizolszint ndvekedését mutatta ki hiperto-
nias séoldat (10% NaCl 5 ml/kg) bolusban térténd intravénas beadasat kévetden,
ugyanakkor 0,9% NaCl infGzidés oldat és HAES-kolloidoldat adagolasa utan ezt
nem tapasztaltak (15).

Az etomidat és a dexmedetomidin kdzvetlenll gatolja a kortizolszintézist, de
mas gyogyszerekrdl is igazoltdak mar, hogy a HHM-tengely m{kodését befolya-
soljak, igy pl. a fentanil csokkenti az ACTH-szintet (13, 38, 43). Egyes gydégyszerek
(pl. antiepileptikumok, ciklosporin, klaritromicin) emberben igazoltan fokozzak a
kortizol-anyagcserét (38).

A kritikus allapotl beteg megvaltozott adrenalis valaszreakcidja tehat nemcsak
az alapbetegség, hanem a terdpias beavatkozasok kdovetkezménye is lehet (7, 27).

A human szakirodalomi adatok meglehetdsen ellentmondasosak a kritikus
allapotU beteg alap kortizolszintje és a betegség kimenetele k6zotti 6sszefliggés
tekintetében. Egyes tanulmanyok pozitiv 6sszefliggést talaltak a hypercortisol-
aemia mértéke és a tulélés valdszinlisége kozott, mig mas vizsgalatok ellentétes
kapcsolatot mutattak ki az emelkedett kortizolszint és a betegség kimenetele
kozott (14, 29, 39). A kortizolszint és a betegség kimenetele kozotti lehetséges
Osszefliggést mar kutyadkban is vizsgaltak klinikai korilmények kozott. Babe-
sia canis rossi-val fert6zott kutyak kdézul a nem talélék median alap kortizol- és
ACTH-szintje szignifikdnsan nagyobb volt, mint a tuléléké (46).

A ,critical illness-related corticosteroid insufficiency” (CIRCI) kérképnek jelenleg
nincs altalanosan elfogadott magyar nyelvl elnevezése. A human nevezéktan
kordbban az Un. relativ adrenalis elégtelenség kifejezést hasznalta a vazopresz-
szor-rezisztens hipotenziv szeptikus betegek jellemzésére (12, 26). A CIRCI azon-
ban nemcsak a mellékvesék elégtelen kortizoltermelését jelentheti, hanem a
kortizol csokkent hatdsat a célsejteken (glUkokortikoid-rezisztencia) is (7, 26).
Ugyanakkor, az elégtelen kortizoltermelés nem jelent feltétlenll abszollt érte-
lemben vett hypocortisolaemiat, hanem a betegben zajlé gyulladasos folyamat
megfeleld szabalyozdsahoz nem elégséges mennyiségl kortizol jelenlétét a
szervezetben (5, 12, 35, 37, 49). A CIRCI tdbb szempontbdl kiilonbdzik a hypoad-
renocorticismustél (Addison-betegség). Egyfeldl a CIRCI sordn a mineralokor-
tikoid-termelés és -elvalasztas altalaban nem érintett, masfeldl ez egy idében
valtozé, dinamikus és visszafordithatd folyamat, amely az alapbetegség marad
kovetSen helyreall (12, 29). A fentiek ismeretében leginkabb a ,kritikus allapotu
betegek dtmeneti glikokortikoid-elégtelensége” elnevezés javasolhato.
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A human felmérések szerint a CIRClI a daganatos és nem daganatos kritikus
allapotl betegek 30-58%-4at érinti (5, 6, 35, 39), kritikus allapotl kutyak kozott a
kérkép eléfordulasi gyakorisagardl jelenleg kevés adat all rendelkezésre (27, 39).

A CIRCI oktana még nem minden részletében ismert, de a HHM-tengely nem
megfeleld mikodése, a mellékvesék csodkkent kortizoltermelése vagy a sejt-
szintl glikokortikoid-rezisztencia 6nalldan vagy egylttesen is vezethetnek a
kérkép kialakuldsadhoz (5, 27, 37, 38). A gyulladaskeltd citokinek (pl. TNF-a, IL-1
és |L-6) szerepe valdszinlsithetd a HHM-tengely megvaltozott mikodésében,
ill. a mellékvesét érintd vérzés vagy microthrombus-képz&dés is befolyasolja az
endokrin szerv funkciéjat (8, 12, 14, 38). KwoN és mtsai (2010) kritikus allapoti
emberek klinikai vizsgéalata soran igazoltak, hogy a proinflammatorikus citokinek
mérsékelik a mellékvese kortizoltermeld rezervkapacitasat (23). Egyes citokinek
fokozott kifejez6dését pedig Osszefliggésbe hoztadk szteroidrezisztens asztma-
ban szenvedd betegek T-lymphocytainak csokkent GLK-érzékenységével (20).
A gyulladasos folyamatok sordn a mellékvese kortizoltermelését a neutrophil
granulocytak altal termelt a-defensinek is blokkoljak, azaltal, hogy az ACTH-val
versenyeznek az adrenalis kotéhelyekért (38). A gyul-
ladaskeltd citokinek képesek befolyadsolni a periférian
a 11B-hidroxiszteroid-dehidrogenaz (11B-HSD) enzimek
kifejez6désének mértékét, igy a bioldgiailag aktiv kor-
tizol koncentracidja fligg a 2-es tipusd 11B-HSD akti-
vitadsatél is (12, 27, 38). Kulon emlitést érdemelnek a
HHM-tengely m(ikdodés szempontjabél az ABCB1- (mas
amelyekben a GLK-ok szabadon Iépnek at az vér-agy
gaton, igy a visszacsatoldsi mechanizmusok soran
erGteljesebb gatldhatast fejtenek ki a kozpontokra.
Egészséges, ABCB1-gén mutans egyedben az alap és
a stimulalt kortizolszint is szignifikdnsan kisebb, mint
ABCB1-gén vad tipusat hordozd egyedben, az erStelje-
sebb negativ feedback hatds miatt (27, 32).

A CIRCI kbvetkezményei a hemodinamikai instabilitas
ésagyulladdsosfolyamatokcsillapodasédnakelmaradéasa
(5,39). Aklinikai tinetek meglehet8sen jellegtelenek, és
az alapbetegség gyakran elfedi a jelenlétlket. Ilyenek
példaul a 14z, hanyinger/hanyas, hasi fajdalom, sziszté-
mas vérnyomascsokkenés, megvaltozott tudatallapot,
hypoglykaemia, hyponatraemia és eosinophilia 2. dbra
(12,13, 39).

Klinikai korulmények k6zott a kutyak mellékveséjének
kortizoltermeld képességét az ACTH-stimulacids teszt
soran lehet elbirdlni (28, 36). Az Addison-betegség iga-
zoldsara a korabbi 250 pg/kutya dozis helyett jelenleg
az 5 pg/kg szintetikus ACTH-készitmény intravénas

2. ABRA. Szisztémds gyulladdsos vdlaszreakcié és relativ

hypocortisolaemia 6 éves dobermann szuka kutydban
(C-reaktiv fehérje > 220 mg/l; kortizol : 350 nmol/l, kortizol ,,:
447 nmol/l, Akortizol: 97)

FIGURE 2. Systemic inflammatory response syndrome and
relative hypocortisolaemia in a 6-year-old female Doberman
(C-reactive protein > 220 mg/l; cortisol, - 350 nmol/l, corti-
sol,,,: 447 nmol/l, Acortisol: 97)

adasa javasolt, amellyel a mellékvesék maximalis kor-
tizoltermelését lehet el8idézni (22, 28).

A CIRCI diagnosztikai protokollja sem a human-, sem
az allatgybgyaszatban nem egységes. Az alap korti-
zolkoncentraciét, az ACTH-stimulacidé sordn mért alap
és stimulalt kortizolszintet, ill. ezek kildnbségét (Gn.
A-kortizolérték), valamint a kortizol-ACTH aranyt is
alkalmazzak kritikus allapotld betegek tulélési vald-
szinliségének meghatarozasara (5, 7, 12, 23, 26, 27, 37,
40, 44). Tovabbi nehézség, hogy mind a huméan, mind
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a allatorvosi kutatasok soran az ACTH-stimulacids teszt soran eltéré doézisban
alkalmaztak a szintetikus ACTH-készitményeket, igy a vizsgalatok eredményei
nem vethet8k 6ssze (40, 49). Egyes szakirodalmak nem javasoljak a 250 ug/egyed
ACTH-d6zis alkalmazéasat a stimulacidés teszt soran, mivel ez tdl nagy (szuprafi-
zioldgias) mennyiség, ami nem kell6képp érzékeny a CIRCI igazolasara (28, 39),
helyette a kis d6zisU (0,5 pg/kg iv.) ACTH-stimulacidés teszt elvégzését javasoljak
kutydkban a mellékvese kortizoltermeld rezervkapacitasanak vizsgalatara (27, 28).

Ugyanakkor az 6sszkortizol-koncentracid meghatarozasa sem eléggé pontos,
mivel a bioldgiai funkcidt valéjaban a hordozdOmolekuldkhoz nem kotott, Gn. sza-
bad kortizol tdlti be (5, 12). A klinikai laboratériumi diagnosztikdban rutinszerlen
nem alkalmazott (n. szabad kortizolfrakcié meghatarozasa hasznos lehet olyan
egyedekben, amelyekben jelentds hypoalbuminaemia/hypoproteinaemia all
fenn, mivel ezen egyedekben az dsszkortizol-meghatarozas tévesen kicsi érté-
ket adhat (27, 49).

Egyes szerz8k az egyszeri hormonmeghatarozas vagy stimulacids teszt elvég-
zése helyett sorozat kortizolmérést és/vagy ACTH-stimulacids tesztet javasol-
nak, tekintve a CIRCI idében valtozé, dinamikus jellegét (27, 40).

Az American College of Critical Care Medicine iranyelve alapjan, ha az alap kor-
tizolszint < 276 nmol/l, vagy a stimulalt kortizolérték kevesebb, mint 248 nmol/I-
rel né a 250 pg/beteg dbézisl szintetikus ACTH-injekcidval végzett stimulaciés
teszt soran, akkor kritikus allapotd embereknél javasolt glikokortikoid adésa a
megfeleld folyadék- és vazopresszor-terapia mellett (5, 8, 23). Egy masik dtfogd
human vizsgalat alapjan az a beteg, akinek a stimulalt kortizolértéke < 250 nmol/I
(250 ug ACTH inj. beadasat kovetSen), az glikokortikoid-po6tlast igényel (1).

PRITTIE-BARTON és mtsai (2002) 20 kritikus allapotl kutya ACTH-stimulaciés
teszt (250 pg/allat) sordn mért kortizolértékeit és endogén ACTH-koncentraci-
6jat vizsgaltak a betegség kimenetelének fliggvényében. Egyik kutyaban sem
igazoltak abszolUt értelemben vett hypocortisolaemiat, tovabbd sem az alap,
sem a stimulalt kortizolkoncentracié, sem pedig az endogén ACTH-szint nem
mutatott szignifikdns kllonbséget a tUlélé és nem talé18 csoportokban (40).

Gov-THOLLOT és mtsai (2006) 34 kritikus allapotl kutya alap és stimuldlt korti-
zolkoncentracidjat, valamint az Gn. A-kortizolértékét hasonlitottak ossze egész-
séges kutyak eredményeivel. Az ACTH-stimulacids tesztet 250 pg/allat dézisban
alkalmaztak intravénasan adva. Az adatok elemzését kdovetSen azt taldltak, hogy
a nem-tuléld kritikus allapotu kutyak alap kortizol- és a A-kortizol értéke ugyan
nagyobb volt, mint a tuléléké, de a kilonbség nem volt szignifikans. A stimulalt
kortizolérték viszont a nem talélékben szignifikdnsan nagyobb volt, mint tal-
él8kben (16).

Egy masik vizsgalatban 33 szeptikus allapot miatt SIRS-ben szenvedd kutyat
vizsgaltak. Azon SIRS-ben szenvedd egyedek, amelyek A-kortizolértéke az
ACTH-stimulacids teszt sordn < 83 nmol/l volt, jellemz8en szisztémaés hipotdni-
aban szenvedtek, és a tulélési esélylk kisebb volt, mint a jobban stimulalhaté
egyedeknek. Fontos megemliteni, hogy a vizsgalat soran a mellékvese rezerv-
kapacitdsat intramuszkuldrisan adott, 250 ug/allat dézislU szintetikus ACTH-
készitmény adasaval végezték, igy felmeril, hogy az izomba adott készitmény
felszivbdasa a hipotenziv egyedekben eleve elégtelen lehetett, igy a csdkkent
mértékd stimulacié esetleg nem oka, hanem kovetkezménye volt a szisztémas
hipoténianak (8).

MARTIN és mtsai (2008) szintén a A-kortizolérték kiszamitasa alapjan azo-
nositottak be a feltehetéen CIRCl-ben szenvedd, kritikus allapotl kutyakat.
Az ACTH-stimulécids tesztet 5 pg/kg iv. dbzissal végezték. Az alapbetegségtdl
flggetlenll azon péaciensek, amelyek A-kortizolértéke < 83 nmol/l volt, kdzel
6-szor nagyobb eséllyel részesUltek vazopresszor-terapidban, mint azok a kutyak,
melyek A-kortizolértéke > 83 nmol/l (29).



3. ABRA. A kutya gliiko-
kortikoid-receptor (NR3C1)
génjének sematikus szerke-
zete (felsd sor) és az egyes
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fehérjedomének, valamint

azok funkcidja (alsé sor)

FIGURE 3. Schematic
illustration of the canine glu-
cocorticoid receptor (NR3C1)
gene (upper line) and the
biologic functions of the
encoded constituent protein

domains (bottom line)
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Amennyiben a kritikus allapotU kutya alap kortizolértéke a referenciatartoma-
nyon belll vagy felette van, de az ACTH-stimulaciot kovetSen a valaszreakcid
(kortizoltermelés) elégtelen, Ggy a CIRCI gyanuUja allhat fenn, és ezekben paci-
ensekben a glUkokortikoid-terapia kedvez8en hathat az alapbetegség kime-
netelére (8, 12, 27, 39). Ugyanakkor azon egyedek, amelyek kortizoltermelése
megfelelének bizonyult az ACTH-stimulacids teszt sordn, de mégis elhullottak,
feltehet8en glikokortikoid-rezisztenciaban szenvedtek.

A CIRCI-ben szenvedd beteg kortikoszteroid-terapiajat tekintve jelenleg nincs
egységesen elfogadott irdnyelv, sem a human-, sem az allatorvoslasban (7).
Korabbi vizsgalatok emberekben igazoltak, hogy a nagy dozisl GLK-terapia nem
javitotta a morbiditast és mortalitast, st a masodlagos fertdzések és egyéb
mellékhatdsok okozta haldlozds ezekben a betegek kdrében nagyobb volt (14, 26).
A humaén szakirodalom leginkabb a kis d6zisd 0,5-1,5 mg/kg hidrokortizon 6 6ran-
ként iv./im. vagy 2 mg/beteg/24h dexametazon iv./im. alkalmazasat javasolja a
folyadék- és vazopresszor-terapiara nem reagalé szeptikus betegeknek (13, 26,
37, 39). Az allatorvosi ajanlas a kritikus allapotl kutyak kezelésére a kdvetkezd:
hidrokortizon 1-4,3 mg/kg/24h iv. a napi dézis eloszthatd 4 részre és 6 6ranként
bolusokban adva vagy prednizon, ill. prednizolon 0,25-1 mg/kg/24h iv. (eloszt-
hatd 2 részre és 12 6ras kllonbséggel beadhatd), ill. dexametazon 0,04-0,4 mg/
kg/24h iv. (27).

A glukokortikoid-receptor (GR) a nukledris receptor szupercsaldd tagja, amelyet az
NR3C1-gén kédol (14, 58). A GR-ok csaknem minden sejtben jelen vannak, de meg-
jelenésiik (szdmuk és tipusuk) szdvetspecifikus mintdzatot mutat (57). A GR génje
emberben és kutyaban is 9 exonbdl all, amelyekbdl az elsé nem tartalmaz kodold
régiot. Kutyaban a GR az NR3C1-gén altal kddolt, 780 aminosavbdl 4116 fehérje, amely
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Az NR3C1-gén - intronikus szakaszokkal elvalasztott — 9 exonbdl all, amelybdl az 1-es nem
tartalmaz kédold régiét (forrds: http://www.ensembl.org)

NR3CT consists of 9 exons but exon 1is a hon-coding sequence
(source: http://www.ensembl.org).
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az eddig azonositott fizioldgias, funkcionalis glikokortikoid-receptor. Ez a késébb
részletezett alfa-izoforma, amelynek szerkezete az altalanos GR-felépitést kdveti.
Szerkezetileg harom f& részbdl all (58): az N-terminalis régid, a DNS-kot6 régid és a
ligandkotd domén (3. dbra). Az N-terminalis rész a transzaktivator / transzrepresz-
szor-régidt tartalmazza, amely a GLK-hormonok célgénjeinek transzkripcié-aktivi-
tasat szabalyozza. A centralis, er6sen konzervalt szakasz a DNS-kotd régid, amely
két ,cink-ujj” motivummal rendelkezik, ezekkel képes a sejtmagban |évd kots-
helyekhez kapcsolddni, majd egyéb transzkripcidés kofaktorokkal komplexet alkot,
ill. kulcsszerepe van a receptor homodimerizaciéjaban (az inaktiv GR a citoplaz-
maban monomer formajaban fehérjékhez kotdtten taldlhatd, mig a sejtmagban
aktiv formaban dimer szerkezet(i). A C-terminalis régioé (ligandkotd domén) pedig a
receptorspecifikus GLK-ligand megkotésén kivil a ligandfliggd transzkripcid akti-
vacidjaért is felel. Az aktivalt ligand-GR-komplex sejtmagba valé athelyezddését a
centralis és a C-terminalis régié szabalyozza (34, 57).

A glUkokortikoidok szabadon diffundalnak a sejtmembranon keresztil és kap-
csolddnak a citoplazmaban inaktiv, Un. multi-protein-komplex formaban [évs
(pl. HSP90 hd&sokkfehérjéhez kotdtt) monomer GR-hoz (34). A hormonrecep-
tor-komplex ezt kdvet8en aktivalddik (megvaltozik a C-terminéalis domén térszer-
kezete), és a sejtmagba helyez8dik at, ahol a DNS bizonyos szakaszaihoz (GRE,
glikokortikoid-reszponziv elemekhez) bekapcsolédva és homodimert alkotva,
szamos kofaktor fehérjével funkcionéalis, transzkripcidot szabéalyozd komplexet
képez, és feler8siti vagy éppen gatolja az egyes GLK-reszponziv gének atiréda-
sat (14, 33, 57). A folyamatot egyes transzkripciés faktorok is befolyasoljak, ezek
kozul a gyulladasos folyamatok szabdalyozasaban fontos szerepet jatszik a nuclear
faktor kB (NF-kB) és az activator protein-1 (AP-1) (33, 34). Az NF-kB és az AP-1 egyes
proinflammatorikus citokinek, fert6z6 agensek és mas karositdé stimulusok (pl.
UV-sugérzas) altal aktivalédnak, és az immunszabalyozd gének expresszidjanak
fokozasaval sejt- és szovetkarosodashoz vezetnek (20, 57). A GR képes kdzvetlenl
hozzakapcsolddni ezekhez a gyulladasos transzkripcids faktorokhoz, ezaltal inak-
tivalhatja azokat, emellett a GLK-ok bizonyos antiinflammatorikus citokinek kife-
jez8dését is serkentik, igy jarulva hozza a gyulladas mérséklddéséhez (14, 30, 57).

A klasszikus, genomi szabalyozd mechanizmuson kivil az aktivalt GR kdz-
vetlen, jelatviteli utakkal és membranhoz kotott fehérjékkel vald kdlcsdnhata-
san alapuld azonnali bioldgiai hatasat is kimutattak. A glikokortikoidok szerte-
dgazd sejt-, szovet- és szervspecifikus hatasukat ezaltal, részben egyes gének
transzkripcidjanak fokozasaval vagy gatlasaval, részben nem genomikus hatasuk
révén fejtik ki (17, 34, 57).

Az NR3C1-gén atirddasa soran térténd alternativ splicing mechanizmus ember-
ben, ragcsalokban és zebrahalban is tébb valtozatot eredményezhet (emberben:
GRa, GRB, GRY, GR-A, GR-P, mig kutydban mind ez idaig csupan a GRa ismert).
Az alternativ splicing a centralis vagy a C-terminalis régiot érinti, és az izoformak
a lokalizaciéban, a ligandkotésben, ill. a magkdtésben kulonbdznek (2, 9, 34).
Az mRNS transzlacidja soran alternativ iniciaciéval minden egyes izoformabal
tovabbi nyolc valtozat keletkezhet. Ezek jellemzden az N-terminalis régid valto-
zatai, tehat a transzaktivacios képességben térhetnek el egymastdl. Mindezen
tll az egyes varidnsok specifikus poszttranszlaciés médosuldasokon (pl. foszfori-
lacié) mennek keresztil, amelyek tovabbi mikodésbeli kiildnbséget okozhatnak.
A fenti folyamatok kbvetkezménye, hogy bar egy gén kédolja a GR-t, de az dssze-
tett és tobb szinten szabalyozott génkifejez6dés miatt szamos szerkezetében
és mikodésében eltérd fehérje keletkezhet.

A GR sejtmagbeli kotdhelyei, a genomban nagy gyakorisaggal elS&forduld
GRE-k és az Ujonnan felfedezett direkt-represszor nGRE szekvenciak, amelyek
kot8régidja szintén polimorfizmust mutat. A GRE (és nGRE) szakaszok a gen-
omban jellegzetes és valtozd térszerkezeti mintédzatban helyezkednek el, a kro-
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matin allapotatél fuiggden kénnyen vagy kevésbé hozzaférhetd konformacidban.
Ezt epigenetikus hatasok, sejtciklusfazis, hisztonszerkezet stb. befolyasoljak.
A GRE-k dinamikus kdlcsonhatasban vannak az aktivalt GR-ral és annak kofak-
centralis doménjének struktlrdjatdl és a kromatinban szabadon |évd GRE-min-
tazattdl is. GlUkokortikoid-reszponziv elemek magaban az NR3Cl1-génben is
megtalalhatdak, igy kbzvetlen 6nszabalyozas is érvényesll. Ennek a GLK-indu-
kalta receptor szabéalyozasnak is szerepe van az egészséges sejtek glUikokorti-
koid-homeosztazisanak fenntartasaban (17). Fontos hangsulyozni azonban, hogy
a glUkokortikoid jelatviteli Gtvonalak és héalézatok szabalyozasaval kapcsolatos
ismeretek kordntsem teljesek és jelenleg is aktiv kutatas targyat képezik (21, 52).

Figyelemre méltd kulénbség van a glikokortikoidok gyulladascsillapité hata-
sat tekintve a nemek kozott. Him patkanyokban a GLK-ok nagyobb mértékben
csillapitjak a gyulladast, mint ndstényekben. Ez az eredmény 6sszecseng azok-
kal a human adatokkal, amelyek igazoltak, hogy a nébetegek hajlamosabbak az
autoimmun betegségekre, mint a férfiak (3, 34, 50).

A glukokortikoidok hatasa tehat figg a szteroid hormonok kémiai min&sé-
GLK-reszponziv gének elérhet8ségétdl, a jelatviteli Gtvonalak egyéb molekulai-
t6l, az epigenetikus (pl. sejtciklus-fazis, szovettipus, ivar) és térszerkezeti hata-
soktél is (17, 57). Emberben leirtdk mar az NR3C1-gén jellegzetes, de igen ritka
polimorfizmusait (pl. ER22/23EK, amely fokozott rezisztenciat vagy az N363S,
amely csokkent rezisztenciat okoz) és mutacidit (21, 48) is, amelyek er8s fenoti-
pusbeli kilonbségeket okoznak az egyedi glikokortikoid-érzékenységben.

A glukokortikoid-érzékenység vagy -rezisztencia mértéke tehat genomi szin-
ten a koédold NR3C1-gén, valamint a GRE-k mutaciéitél, polimorfizmusaitol,
transzkripciés szinten az alternativ splicingtél, fehérjeszinten pedig a poszt-
transzlacids maédosulasoktdl, valamint epigenetikai szinten is szamos hatastol
fligg. Mindez egylttesen okozza a glUkokortikoidok széles kord, sokrétd, dbzis-
fliggb és gyakran egyedi hatasat.

A transzkript-valtozatok kézUll emberben a GRa és a GRP izoformak a legfon-
tosabbak. A két izoforma szamos sejtben és szbvetben kerllt mar kimutatéasra
és szerepet jatszik a sejtek GLK-érzékenységének szabalyozasaban fizioldgias
és patoldgias korilmények kozott (14, 20, 57). A GRa az Un. »klasszikus”, funkci-
onalisan aktiv receptor. A béta-izoforma is megtaladlhaté a legtobb sejtben és
szovetben, de fizioldgias korlilmények k6zott az alfa-izoformahoz képest altala-
ban sokkal kisebb mértékben fejez8dik ki, és csak a sejtmagban talalhato (2, 17,
41). A két hGR izotipus mRNS szinten a 9. exonban kilonbozik egymastdl (2, 33).
A 9. exon a ligandkotd rész kddolasaban vesz részt (vo. 2. abra) (14). A B-izoforma
transzkript-valtozata egy rovidebb kdédold régidt tartalmaz, amely csonka fehér-
jét eredményez, és természetes ligandumot nem, de a mifepriston (RU486) nev(
glUkokortikoid-antagonistat megkoti (21). A béta-izoformat leirtdk mar emberen
kivil pl. patkdnyban (57) és zebrahalban (34) is, ugyanakkor egészséges kutyak
majszoveti mintdibél nem sikerllt azonositani (9). A béta-izoforma szamos
mechanizmus révén (transzkripcié szempontjabdl inaktiv heterodimer kialaki-
tdsa a GRa-val, kompeticié a GRE-hez vald kotddésért és a nukleéaris receptor
transzkripciés koaktivator komplexekért, valamint sajat GRE-ken keresztil tor-
ténd kozvetlen hatassal) Gn. dominans negativ gatldhatast fejt ki az alfa-izofor-
mara nézve (14, 21, 25, 33, 52, 57).

A két izotipus aranya - egyéb tényezdk mellett - szerepet jatszik egészsé-
ges egyedben a kulénboz8 sejtek/szovetek eltérd GLK-érzékenységének kiala-
kitdsdban (33, 57). A hGRPB fokozott expresszidjat és ez altal az a- és B-izotipus
aranyanak megvaltozasat ki lehet valtani a gyulladaskelté citokinekkel, mikro-
bidlis szuperantigénekkel és kortizollal is (5, 57). Az emberben szamos gyulla-
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dasos kérképben igazoltak a periférids mononuklearis sejtek (PBMC) GRB foko-
zott kifejez8dése és a GLK-rezisztencia k6zotti kapcsolatot. Példaul szepszisben
(18), asztméaban (20, 24, 50), ulcerativ colitisben (14), rheumatoid arthritisben
(26), valamint egyes lymphoproliferativ kérképekben (34) szenvedd8 betegekben
is igazolast nyert a GRP fokozott kifejez6désének szerepe a glikokortikoid-re-
zisztencia kialakuldsdban. Mas vizsgalatok ugyanakkor ezt nem igazoltak (14, 25,
57). Példaul vaN DEN AKKER és mtsai szepszisben és szeptikus sokkban 1évd cse-
csemd&k és kisgyermekek vérében a neutrophil granulocytdak GR izotipusainak
MRNS-expresszidjat vizsgalta a betegség sllyossagaval dsszevetve. A GR mRNS
expresszid atmeneti csokkenését tapasztaltak a neutrophil granulocytakban, és
a csOkkenés a hGRa és hGR-P izotipusokat és nem a hGRB-t érintette, ugyanak-
kor a csokkenés mértéke forditottan ardnyos volt a betegség sulyossagaval (53).
A human vizsgalatok soran kapott eltérd és ellentmondéasos eredmények hattere
maig nem tisztazott kérdés. Figyelembe kell azonban venni a rendkivil 0ssze-
tett és sokszint(, ,haldzatszer(” szabalyozd mechanizmusokat, ill. az alkalma-
zott metodikak korlatait is. Tovabba az erds fenotipus-kulénbségeket okozd poli-
morfizmusok kis allélgyakorisdga populacids szint( statisztikai vizsgalatokban
komoly problémat jelent. Ugyanez igaz a ritka variansok modern genomikai vizs-
galémobdszerekkel valé azonositasara (pl. Gjgeneraciés szekvenalasok) is.

A kutya glikokortikoid-rezisztenciajaval kapcsolatos ismeretek korlatozottak
(7). A kutydban a GR-t a 2-es kromoszéman taldlhaté NR3C1-gén kdédolja és mind
ez idaig egyetlen transzkript-valtozata ismert, amely a GRa és 6 SNP-t mutattak
ki benne, amelybdl kett6 nem szinonim polimorfizmus (9). Egy 1984-ben pub-
likalt tanulmanyban lymphoproliferativ korképben szenvedd kutyakat és macs-
kadkat vizsgaltak, amelyek 2 mg/kg/nap dozisi prednizont kaptak 14 napon at.
Azon egyedek, amelyek in vitro mintaiban a lymphoblastok kismértékben kotot-
ték csak meg a 3H-triamcinolont, azok az egyedek a terapiara sem reagaltak (4).
MATSUDA és mtsai (2010) kutyabdl szarmazd daganatos lymphoid sejtvonalakban
igazoltadk a csokkent GR-expresszié okozta GLK-rezisztenciat (30). Ugyanennek
a munkacsoportnak egy masik vizsgalataban mastocytomaban szenvedd kutyak
mintait vizsgalva azt taldltdk, hogy GLK-rezisztens betegek mintaiban kisebb
mértékd volt a daganatos sejtek GR-expresszidja (31). Szintén kutya hizésejtes
daganatbdl szarmazd mintakat vizsgalt egy masik munkacsoport. A vizsgéalataik
alapjan a rosszul differencialt daganatos sejtek kisebb mértékben fejeztek ki
GR-okat, igy azok GLK-kezelésre kevésbé voltak érzékenyek (51).

A human és allatorvosi kutatasokban a GR-szubtipusok kifejez8dését dontden
MRNS-szinten vizsgaltak, habar ez nem feltétlenll jelenti a klilénb6z4 GR-izo-
forméak fehérjeszinten valé azonos mértékl{ megnyilvanulasat (14, 25, 53).

A glikokortikoidok a human- és allatgyégyaszatban is széleskorlien hasznalt
szerek gyulladasos, autoimmun és egyes daganatos kérképekben (31, 34, 55).
Ugyanakkor egyes betegek eleve GLK-rezisztensek, mig masoknal a glikokorti-
koid-terapia alatt alakul ki a hatékonysag csokkenése/megsziinése (30). A gliko-
kortikoid-rezisztencia heveny gyulladasos folyamatokban rossz prognosztikai jel
a betegség kimenetelét tekintve (14), igy ezeknek a betegeknek a beazonositisa
és kezelése Oriasi kihivast jelent a klinikusok szamara.

Az atmeneti GLK-elégtelenség és kortizolrezisztencia egységes allatorvosi
diagnosztikai és kezelési protokollja nagyban hozzajarulna a glukokortikoidok
megfeleld alkalmazasahoz.

A szerz8k ezlton szeretnék kifejezni kodszonetlket bpr. SzaBd KiNGAnak, aki
TDK-munkaja soran részt vett a szakirodalomi adatok felkutatasaban.
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MEGJELENT ,,DR. NEMETH TIBOR: KISALLATOK
LAGYSZERVI SEBESZETE ES MUTETTANA” C.
TAN- ES KEZIKONYV

Az allatorvosi sebészet terliletén az 1988-ban kiadott,
DR. TAMAS LAszLO professzor neve altal fémjelzett, 3
kotetes tankonyv 6ta csupan a bRr. DIOSZEGI ZOLTAN szer-
kesztette Kisallat-ortopédia (2007) latott napvildgot
a magyar nyelv( sebészeti szakirodalomban. A kisal-
lat-sebészeti gyakorlatban vitathatatlanul a leginkabb
elterjedt és mvelt lagyszervi sebészettel foglalkozd
magyar nyelv( tan- és kézikonyv eddig még nem jelent
meg, jollehet a szakterlletet Nyugat-Eurbépaban és a
tengeren tdli fejlett orszagokban mar csaknem félszaz
éve onallonak tekintik.

A 2016. oktOber 15-én, bR. NEMETH TIBOR tanszékvezetd
egyetemi tanar altal megjelentetett ,Kisallatok Lagy-
szervi Sebészete és MU(téttana” c. tan- és kézikdonyv
megszlletésének célja elsdsorban a hianypdtlas volt,
s annak szandéka, hogy a szerzd a kisallatsebészet
terliletén megszerzett 25 éves oktatasi és gyakorlati
tapasztalatait, valamint az eurdpai sebészspecialista
(Diplomate ECVS) szakvizsgaval kapcsolatban elsaja-
titott 6ridsi elméleti tuddsanyagat magyar nyelven
megossza kollégaival. A m{ szerkezetének és formai
felépitésének kialakitasa soradn, annak hianypdtlé és
atfogo jellegére vald tekintettel is, arra torekedett a
szerz8, hogy az elsédleges szempont a didaktikus atte-
kinthet6ség legyen. Ennek érdekében a tudasanyag
szervrendszerek szerinti tagolasban, az anatémiai
és élettani/kérélettani vonatkozasokkal kiegészitett

bemutatasa a kutyak és macskak fontosabb lagy-
szervi sebészeti betegségeinek elGfordulasat, kdrok-
tanat, korfejlddését, diagnosztikajat, tovabba sebészi,
ezen belll altalanos és részletes m{téti ellatasanak
gyakorlati jelentéségl, modern mdodszereit, 667 sza-
mozott oldalon keresztll részletezi. A kbnyvben a
szerz8 a megfeleld fejezetekben 6sszesen 3088 rele-
vans szakirodalmi forrasra hivatkozik az Gn. bizonyiték
alapu (yevidence-based”) allatorvos-tudomany és az
Un. minimal-invaziv sebészet szemléletével athatva.
Ugyanakkor az egyes témakorok targyaldasa soran sajat
szakmai tapasztalatan alapuld meglatasait és ajan-
lasait is megfogalmazza. Az elméleti tudasanyagot
674 szerzGi, sebészeti tanszéki vagy a klinikai tars-
tanszékek munkatarsainak gyljteményébdl szarmazd
fekete-fehér (RTG, CT, UH), valamint szines képekbdl,
tovabbd egyedileg elkészitett rajzokbdl all6 abra és
22 tablazat illusztralja.

A konyv tartalmat tekintve 1 + 11 fejezetbdl all.
Az elsé fejezet az altalanos sebészeti mitéttan objektiv
és szubjektiv feltételrendszerérdl, a mitéti aszepszis
és antiszepszis kérdéseirdl, a mitéti seb legfontosabb
tulajdonsagairdl, a sebészeti miszerekrdl, eszkozokrdl
és varrbanyagokrol, tovabbéa a drainage kérdéseirdl érte-
kezik. A tobbi 11 fejezetben a bdr, a hasfal és a haslreg,
a lép, az emésztdrendszer, a mellkasfal, a mellireg,
a légzbrendszer, a sziv- és érrendszer, a kivalaszto-
rendszer, a nemi szervek, az eml8tumorok, a belsd
elvalasztaslt mirigyek, valamint a ful sebészete
kerill részletes ismertetésre. A fejezetek altalaban
harom tovabbi alfejezetre oszlanak: az elsd részletes
sebészi anatdmiai leirast ad, a masodik a legfonto-
sabb sebészeti betegségeket, a harmadik a leglé-
nyegesebb sebészeti beavatkozasokat mutatja be.
Minden fejezet, ill. alfejezet végén részletes iroda-
lomjegyzék all rendelkezésre, amelyek tételei a sz0-
vegben szdmozott hivatkozasokként jelennek meg.
A konyv gyakorlati hasznalatat egy kétoldalas rovidités-
jegyzék, valamint a m{ végén talalhatd, a szokasosnal
is részletesebb targymutatd segiti.

A konyv altaldanos szakmai lektora a Svajcban él6
PROF. DR. KOMAROMY JANOS c. egyetemi tanar és a nemi
szervi fejezet szaklektora, IF). DR. SzZAsz FERENC hasznos
tanacsaikkal és szakmai iranymutatassal jarultak hozza
a kényv szinvonalanak emeléséhez, amely igazan érté-
kes tudas- és gyakorlati tapasztalati forrasként szolgal a
kisallatsebészetet barmilyen szinten is mvels gyakorld
allatorvosok, valamint a gradualis és posztgradualis
egyetemi hallgatok szamara egyarant.

Dr. Felkai Ferenc
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Egéretologia: kiilonb6zo emberi

és rodentizalt zene hatasa az ege-
rek tarsas és egyéni viselkedésére,
kozérzetére és a genetika-kornyezet
kolcsonhatasra

l. Irodalmi 6sszefoglalé

SUMMARY

The majority of laboratory animals is a prey in the nature, therefore they can be
used in the fields of many psychological researches, such as modelling different
human anxiety syndromes. Previously the rat used to be the primary model, but
parallel to the development of molecular biology, sensitive transgenic mouse mod-
els appeared. To be able to effectively use these animals, the authors overview
the natural behaviour of mice and their reaction in answering various situations.
There are great differences amongst the phenotypes of the individual strains and
lines, including behaviour and temperament, for example the CD1 mice are calm,
the BALB/c ones rather irritable (Figure 1-3). In addition, during the experimenta-
tion a kind of environment should be assured mice to gratify their natural action
catalogue, prevent influencing the results of the tests. The environmental enrich-
ment influences animals’ ethology, physiology and brain functions. The acoustic
enrichment of the environment, namely the use of musical sound stimuli, became
more and more preferred. A continuous background music may appease animals
and decrease the stress of the constant, inevitable and abrupt noises. Moreover, it
might have an effect on human, working with the animals and by this way may also
influence the latter. The assumption is logical that the use of music might help to
improve animal welfare and assure the standardisation and repeatability of experi-
ments, as well as the reliability of the results. To achieve this, sufficient information
is required about the musical preference of the most important experimental ani-
mal, the mouse and its strains: which type of music, in which hearing ranges and
frequencies, applied in which circumstances are efficient or even harmful.



LABORALLAT A ZENE HATASA EGEREK TARSAS ES EGYENI VISELKEDESERE

A laboratériumi ragcsaldk részben mar alkalmazkodtak a fogsaghoz, am meg- A laboratériumi ragcsalék
Sriztek szamos 8si, vad rokonaikban ma is fellelhetd tulajdonséagot (6). A labora- részben mar alkalmaz-
tériumi kornyezetnek ki kell elégitenie az eredeti élettani és etoldgiai igényeket. kodtak a fogsdghoz, am
Ennek egyik lehetséges maddja, hogy biztositjuk ezeket, optimalizadlva a fogsag- megériztek szGmos 6si,
ban tartott allatok életkdrllményeit, biztositva természetes viselkedésmintazataik vad rokonaikban ma is
megélését. Ennek j6 mddja a fajspecifikus kdrnyezetgazdagitas bevezetése (5). fellelheté tulajdonsdgot

A modositott kdrnyezet hat az allatok viselkedésére, élettanara és agyi ana-
témidjara. Hess (25) kimutatta, hogy az ilyen korilmények kozott tartott pat-
kanyok jobban teljesitettek a Hebb-Williams-labirintusban, javultak a tanulasi
képességeik, megndtt az agykéreg vastagsaga és tomege, tovabba a szinapszi-
sok mérete, szdma és komplexitasa (69). A szenzoros kérnyezetgazdagitashoz
soroljuk a vizualis, a hang-, a szag-, a tapintasi- és az izingereket. A folyamatos
hattérzene a nappali 6rakban (radié, 85 dB-en) javitja a szaporasagi mutatokat
és csokkenti a hirtelen zajok okozta izgalmat. Viselkedési kutatas eredményei
utalnak arra, hogy a heavy metal zene izgatd hatassal van egerekre, ha klasszi-
kus vagy popzenéhez, ill. csendhez hasonlitjuk. A radié hangja, de még inkabb
egy jol megvalasztott CD lejatszasa a nappali 6rakban nemcsak kdzvetlenil hat
az allatokra, hanem a gondozdk kozérzetét is pozitivan befolyasolja, ami kbzve-
tetten atsugarzik az allatokra is. Megjegyzendd azonban, hogy kognitiv tesztekre
a patkanyok alkalmasabbak, mivel - az emberhez hasonldéan - van epizodikus
memoariadjuk. Az dregedés, a szellemi leépUlés, a demencia, az Alzheimer-kér tanul-
manyozasara ugyanis érzékeny transzgenikus egérmodelleket fejlesztettek ki.

SZORONGAS ES STRESSZ

A ragcsaldk a természetben zsakmanyallatok, ezért ismeretlen kérnyezetben

A rdgcsalék a termé- félelmi reakcidot mutatnak, kiléndsen ha nem taldlnak buvohelyet. llyenkor alta-
szetben zsakmdny- laban menekllni probalnak, de tdmadhatnak is, vagy éppen megprdbalnak tel-
dllatok, ezért ismeretlen jesen mozdulatlanna valni, ,lefagynak” (50). A legtdobb laborallatmodell [étreho-
kérnyezetben félelmi zasanak célja az volt, hogy a kilonféle human betegségek okat, természetét és
reakciot mutatnak, gybgykezelési lehetdségeit vizsgaljuk (extrapolacid). Az ember és a ragcsalék
kiilénésen ha nem sok szempontbdl hasonld viselkedésvaltozasokat mutatnak félelmetes vagy faj-
taldlnak buvéhelyet dalmat okozd ingerekre (8, 17, 22, 44, 54). Ezen viselkedéselemeket (elkerllés,

menekilés és lefagyas) szorongasszer( (anxiety-like) vagy szorongashoz kap-
csolt (anxiety-releated) viselkedésnek nevezziik (56), s ragcsaldkban jol vizsgal-
hatdk. A szorongéas alapvetden Osszetett jelenség, része a veleszUletett 6szto-
nos, ill. a tapasztalatbél fakadd, tanult szorongas (44).

A félelmi reakcidk ragcsalokban élettaniak, az adott kdrnyezethez vald alkal-
mazkodas részei. Emberben azonban elSfordul kéros szorongas, amely valami-
lyen betegség tiinete. Fontos, hogy minél alaposabban megismerjlk a ragcsalok
neuroanatdémiajat és -élettanat, mert igy modelljévé valhatnak a rendellenes
human szorongasos allapotoknak, s alkalmasak lehetnek human gydégyszerek
kifejlesztésére (20). Korabban a szorongas jellegl viselkedés preklinikai vizsga-
latanak elsddleges allati modellje a patkany volt, azonban a molekularis bioldgia
fejlédésével egyre inkabb elbtérbe kerll az egér is.

A patolégids szorongds A patoldgias szorongas modellezésére szamos vizsgalati modszert fejlesztet-
modellezésére szdmos tek ki és hasznaltak az elmult évtizedekben (9, 10, 22, 43, 63, 65). J6llehet a tesz-
vizsgalati médszert tek tobbsége eredetileg patkanyra lett kifejlesztve, azonban egy részik egerek
fejlesztettek ki, vizsgalatara is alkalmas. A vizsgalatok alanyaul a legtdobb beltenyésztett egér-

féként patkanyra, torzs megfelel, amennyiben nincs bennik olyan mutéacié, amely befolyasolna

de kis részben egérre is felfedezd viselkedéslket, a motorikus funkcidjukat és/vagy a tanuldsi képessé-



A vizsgalati médszerek
egy csoportjat a kondi-
ciondlt (tanult) valaszt
kivalto tesztek alkotjdk

A mdsik a nem kondi-
ciondlt modell, amely
az dllatok etoldgidjdn

alapul

1. ABRA. Porondtesz késziilék

FIGURE 1. Open-field equipment
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glket, memboriadjukat. A tesztek alapvetéen két csoportba sorolhaték a hasznalt
inger és az allatok valaszreakcidja alapjan. Az elsé kategdriaba a kondicionalt
(tanult) valaszt kivalto tesztek tartoznak. Ezek a stresszt okoz6 vagy fajdalmas
ingerekre adott tanult reakciét vizsgaljak Ggy, hogy valamilyen félelmetes vagy
elkertilést (averzidt) kivaltd helyzetet teremtenek az allat szamara. A masik a nem
kondicionalt modell, amely az allatok etolégidjan alapul, és konfliktust hoz létre,
amelyben az allat két alapvetd 6sztone all szemben egymassal: az Uj, ismeretlen
kornyezet felfedezése és a nyilt, jol megvilagitott, veszélyesnek szamitd kornye-
zet elkerulése (10). Az utdbbi csoporthoz tartozé teszteknek nagyobb az 6ko-
l6giai érvényessége és kevésbé érzékenyek a tanulds, a memboariateljesitmény,
az éhség, a szomjlsag vagy a fajdalom miatti viselkedésvaltozasokra (54).

A nem kondicionalt tesztek kdzé tartozik a porond- (open field), a megemelt
labirintus- és az Un. IépcsBhazteszt. A szakirodalom ezeket modellnek nevezi, de
ez félrevezetd lehet, mert mindharom az allatok természetes viselkedésmintain
alapul; a vizsgalatokkal viszont patoldgias elvaltozasokat igyekszlnk modellezni
(56). Az egér genetikailag kivancsi, felfedezd viselkedésre hajlamos, igy ezek-
ben a prébakban valasztania kell, hogy felfedezd 6sztonét elégiti-e ki, vagy ter-
mészetes félelmét a lehetségesen veszélyes terlletektsl (17). A leggyakrabban
hasznalt vizsgalati moédszerek pl. a porond-, az emelt labirintusteszt, a sotét-vi-
lagos felfedezés aranya, a szocialis interakcid és az GUjdonsag kivaltotta étvagy-
csokkenés (novelty induced hypophagia) (15, 16, 68). (1., 2. és 3. dbra)

MAZE ENGINEERS

2. ABRA. Megemelt nyolckard labirintus
FIGURE 2. Elevated eight-arm maze.
3. ABRA. LépcsShdztesz késziilék

FIGURE 3. Staircase test equipment
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A porondteszt gyakran
hasznalt vizsgdlati
moaodszer, amellyel vizs-
gdlhaté a felfedezé és
az altalanos mozgasak-
tivitds, a szorongdsos
viselkedés, valamint

az ismeretlen terephez
valé hozzdszokds is

Az emelt pluszlabirintus
széles kérben haszndlt
a szorongdsoldé és szo-
rongdst okozdé dgensek
vizsgdlatara

A EPM-hez hasonléan
a lépcséhdzteszt is
alkalmas anxiolitikus
dgensek vizsgdlatara

Az egér tudomadnyos
célokra mdr az 1600-as
évek 6ta haszndlatos

A ZENE HATASA EGEREK TARSAS ES EGYENI VISELKEDESERE

A porondteszt gyakran hasznalt vizsgalati mddszer. Eredetileg patkany vizs-
galatara tervezték (22), de igazoltan megfelel egér esetében is (14). Vizsgalhatd
vele mind a felfedez8 és az altalanos mozgasaktivitdas, mind a szorongasos
viselkedés, valamint ismétlések vagy hosszabb id8tartamu tesztek végzésével
az ismeretlen terephez valé hozzaszokas is. AlapvetGen két faktor befolyasolja a
teszt soran az egerek szorongasos reakcidit: az elsd a szocialis izolacié, amely-
nek kivaltdja az, hogy a csoportosan tartott allatot egymagaban helyezzUik a
porondra; a masik pedig a stressz, amelyet az egér szamara alapvetden riaszté
j6l megvilagitott, nyilt (s6t megemelt vagy viz alatti) terepen vald tartézkodas
okoz (52). Egér esetén altaldban a 28 x 28 vagy az 56 x 56 cm méret(, valtoza-
tos anyagbél készllt porond hasznalata az elterjedt. Szamos automatizalt rend-
szer kaphatd, amely az athaladé allat altal megszakitott fénysugarak érzékelé-
sével mér. Mindig kulondsen Ugyelni kell a nyugodt és egységes kornyezetre,
mert a hirtelen jelentkezd zajok vagy a helyiségben mozgd emberek jelenléte
nagymértékben befolyasolhatjak az éppen vizsgalt egyed mozgéasaktivitasat és
stresszallapotat. Altaldnosan elterjedt az 5 perc vizsgalati idétartam, de ha a
hozzaszokas hatasat is vizsgalni szeretnénk, a 30 perc a javasolt. A horizon-
talis mozgdasaktivitds megfigyelése az elsddleges (6sszes megtett Gt, dtlagse-
besség), &m ezen kivil fontos paraméter lehet a vertikalis mozgas (dgaskodas),
a bélsar- és vizeletlrités gyakorisaga, ill. az dnapolds (mosakodas) tartama is.
Nagyon fontos mutatd a periférian és a porond kdozepén eltoltott idd alakulasa.
Ezen paraméterekkel az altalanos mozgasaktivitds, az idegen kornyezet iranti
érdeklddés mértéke, ill. a stresszallapot és a szorongas mérhetd.

Az emelt pluszlabirintus (elevated plus-maze, EPM) széles kdrben hasznalt
az anxiolitikus (szorongasoldd) és az anxiogenikus (szorongast okozd) dgensek
vizsgalatara (7, 10, 44). A szorongas szintjét azzal mérik, hogy az 6sszes belépés
szazalékaban hanyszor |ép be az egér a nyitott karokba. A nyitott karokban tol-
tott id8 is szamit, a teljes vizsgalati id6 szazalékaban. Az a kezelés, ami noveli az
allat preferenciajat a nyitott karok irdnt, szorongasolddnak tekintendd, amelyik
pedig csokkenti az oda valdé belépések szdmat (de az dsszes karba belépés sza-
mat nem), szorongast okozd/fokozd hatasa (37).

A EPM-hez hasonléan a |épcsShazteszt is alkalmas anxiolitikus dgensek vizs-
galatara (15). EIBsz6r SIMIAND és mtsai irtak réla, aki azt allitottak, hogy ebben a
tesztben az dgaskodasok szdma - mint a szorongas fokmérdje — nem korrelélt a
megmaszott [épcsbéfokok szamaval (ami a felfedezd viselkedés/mozgasaktivitas
mérdje). Anxiolitikus gydgyszerek csokkentik és anxiogenikus gydgyszerek pedig
novelik az dgaskodasok szamat mar abban az adagban is, ami a megmaszott
|épcséfokok szamat nem befolyasolja (58).

Az egér (Mus musculus) tudomanyos célokra mar az 1600-as évek 6ta hasz-
nalatos, bar kisérleti modellként csak az 1900-as években tort fel igazan. Ma
a genetikai kutatadsok egyik f6 eszkbze. Szamos mas terlleten is hasznaljak
(daganat, immunoldgia, toxikoldgia, elhizds, dregedés). Kicsik, rovid a genera-
cids intervallumuk, konnyd laborkorilmények kozott tartani-tenyészteni Gket.
Valdjaban az emI8sok kozott a legjobban ismert a genetikaja. Nem tUl agresz-
sziv, de el8fordul harc és sérulés, f8leg himek és néhany tdrzs esetében (pl.
a BALB/c). Ejszaka aktiv allat, bar laboratériumi korilmények kézott atallithatd
nappal aktiv életmoddra. Fészeképitésre, beadsasra, alomanyagra sziksége van, és
csoportos tartast igényel. Az erés fényt nem kedveli, s az emberhez hasonldan,
a 85 dB feletti zaj kadros hatasl szamara, viselkedési zavarokat okoz. Kerilni kell
a hirtelen és hangos zajokat; néhany torzs kifejezetten érzékeny lehet, pl. DBA,
amely hajlamos a zaj okozta rohamokra. Genotipus szerint szamos torzs létezik,
beltenyésztett, rekombinans, koizogén, kongén, kiltenyésztett és transzgénikus.
Az egyes torzsek hang iranti érzékenysége nagyban kilonbdzhet, s |éteznek siket
vonalak is (40). Az 4., 5. és 6. dbra harom gyakran alkalmazott egértdrzset abrazol.



A BALB/c egerek dltald-
ban fokozottabb szoron-
gdsi szintet mutatnak
és kevésbé szocidlisak,
mint a C57BL/6J egerek

A rezgés legaldbb olyan
mértékdl, ha nem sulyo-
sabb élettani valtozaso-

kat okozhat, mint a zaj
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A BALB/c egerek altalaban fokozottabb szorongéasi szintet mutatnak és kevésbé
szocialisak, mint a C57BL/6) egerek (32). A legtdbb EPM-et hasznal6 kutatasban
a BALB/c egerek a tobbi torzshoz képest mindkét nemben fokozott szorongéast
mutattak (4, 34). A BALB/c egyedeiben stresszhatasra emelkedik a kortikoszte-
ron vérszintje is, és ismeretlen kérnyezetben kisebb felfedezd kedvet mutatnak,
mint a C57BL/6) egerek. Ennek hatterében a rossz egyensulyérzék allhat (35). Az
amigdalaban a benzodiazepin-receptorok silrlisége otszor kisebb a BALB/c ege-
rekben, mint a C57BL/6 egerekben (28).

Erzékszerveik kozUl kitGnd a szaglasuk, feromonérzékelésik, tapintdsuk a
bajuszsz8rokkel, halldsuk az 1 kHz-t8l a 110 kHz tartomanyt fogja at (az emberé
0,2-20 kHz). Latasuk kifejezetten gyenge (21). A zaj és a rezgés (vibracio) stresszt
okoz és médositja a kisérletek végeredményét (18, 60, 61). A hangos zene poten-
cidlja a metamfetamin toxicitdsat egérben (42). A két tényezdt és hatasaikat
nehéz elklldniteni, mert a zajforrasok vibraciot is okozhatnak. A laboratériumi
korilmeények kozott jelentkezd zajokrdl sokat tudunk (53), de kevés informaci-
onk van arrdl, hogy mennyi vibracid kiséri ezeket a zajokat. A rezgés legalabb
olyan mérték(, ha nem sllyosabb élettani valtozasokat okozhat, mint a zaj.
A vibracid fontos szerepet tolt be tobb allatfaj kommunikaciéjaban a rovarok-
tél az elefantig (27). Fontos a ragadozd-zsdkmany interakcidéban, az anya-utdd

4. ABRA. BALB/c/ egér. Széles kérben alkalmazott belte-
nyésztett albiné egértérzs, amely szamos fert6z6 betegség
modelldllata. Kistestl (20-27 g), mozgékony dllat

Forrds (Source): https://www.jax.org/strain/000651

FIGURE 4. BALB/c) mouse, It is a commonly used inbred
albino mouse substrain that is a model for various infectious
diseases. Agile animal of small body size (20-27 g).

5. ABRA. C57BL/6 egér. Fekete sz8rszinii beltenyésztett
egértorzs, amely széles kérben haszndlt pl. az élettani és
genetikai kutatdsokban. Kistestld (20-27 g), mozgékony dllat
Forrds (Source): http://www.criver.com/files/pdfs/rms/c57bl6/

rm_rm_d_c57blén_mouse.aspx

FIGURE 5. C57BL/6 mouse. It is an inbred mouse strain with
a black coat colour that is a multipurpose model mainly
used by physiology and genetics. Agile animal of small body
size (20-27 g)

6. ABRA. CD-1 (Crl:CD1(ICR) egér. Széles kérben elterjedt
albiné kiltenyésztett egértérzs, amelyet féként a toxikolo-
giai vizsgalatokban és a daganatkutatasban haszndalnak.
Nagyobb test(i (24-30 g), békés dllat

Forrds (Source): http://www.criver.com/files/pdfs/rms/cd1/

rm-_rm_d_cdl_mouse.aspx

FIGURE 6. CD-1 (Crl: CD1(ICR) mouse. This albino outbred stock
is a multipurpose model that is used by toxicology and oncol-
ogy. Peaceful animal of larger body size (24-30 g)
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A ZENE HATASA EGEREK TARSAS ES EGYENI VISELKEDESERE

kapcsolatban, a parvalasztasban és az élelemkeresésben. Ez azt sejteti, hogy a
laborallatok érzékenyebbek lehetnek a zajra is, mint az emberek. A rezgés pontos
hatasat nem ismerjik, de az egerek mozgasaktivitasban és a napszaki ritmusa-
ban napokkal egy foldrengés elétt valtozast észleltek (36). Megfigyelések szerint
a vibracionak kitett egerekben csdkkent a szaporasag, a takarmanyfelvétel, a
testdmeg-gyarapodas és valtozott a viselkedés (18) is. Mas fajok is érzékelik
a vibraciot: sertésben és kutyaban az alacsony szint(i, egész testre hatd rezgés
kardiovaszkularis, baromfiban elkerllé magatartast (1) és patkdnyban az élettani
mutatdk valtozasait (3) okozza. Viselkedésvéaltozast valt ki, és a stresszhormo-
nok szintje is emelkedett sertésben (47). A rezgés bioldgiai hatdsa nemcsak az
amplitidén, hanem a frekvencian (Hz), sebességen (m/s) és a gyorsulason (m/s?)
is mulik. Minden targynak vagy testrésznek megvan a maga rezgésfrekvenciaja
(resonance frequency, Fn). Az ezekhez kozelifrekvenciajl rezgések hatasa a legna-
gyobb. Az emberi frekvenciaadatok ismertek, azonban az egéré nem. Viszont pat-
kany rezgésfrekvencia-tartomanyat meghataroztak: a haslreg esetén 27-29 Hz,
a mellkasban 225-230 Hz és a koponyaban 75-80 Hz (62). Mar a rezgésérzékelés
kiiszobét (sensitivity frequency range, SFR) elérd vibracié is distresszt okozhat
(38). Malacok esetében a teljes test vibraciéja 2-18 Hz kdzdtt 1 m/s? szinten
az ACTH és a kortizol vérkoncentraciéjanak azonnali emelkedését okozta (47).
Baromfi 2 Hz-en és 1 m/s? sebesség(i vibraciéra elkeriuld viselkedést mutat (1).
Patkadnyban a 3,9 m/s?, 20 Hz-es, teljes testre irdnyuld rezgés a vér kortikoszte-
Az 5-15 Hz, 20-25 m/s?-os vibracié pedig csdkkentette a gyomor kilrllésének
idejét, csbkkentette a parenchymas szervek tomeget és ndvelte a mellékvesék
méretét (3, 60). Egérben az 1-3 m/s?, 90 Hz-es rezgés csokkentette az adipo-
genezist és a méj trigliceridszintjét (55), viszont ndvelte a csontok témegét (70).

A ZENE JOTEKONY BIOLOGIAI HATASAI

Szamos esetben igazoltak, hogy a zenének terapias hatdsa van emberben. Hall-
gatéasa enyhitette a kronikus fajdalmat, csokkentette a szorongas és depresszid
tlineteit idés emberekben, ill. egyetemistakban mérsékelte a szorongast (24).
Egy masik vizsgalatban mérsékelte a szorongas okozta vérnyomas-emelke-
dést, a szivverésszam és a légzés valtozasait. A zene hallgatasa csokkentette
a kemoterapias kezelés okozta hanyingert. A pontos mechanizmus ismeret-
len, bar valészinlleg az autondm idegrendszerre hat (30). Feltételezhetd,
hogy a zene hasznos lehet bizonyos kdzponti idegrendszeri betegségek keze-
|ésében is. Csokkentette az id8skori demenciatdl szenvedd betegek zavart
viselkedését, valamint mérsékelte Alzheimer-kéros betegek tlUneteit. Javi-
totta a skizofréniadban és skizofréniaszer( betegségben szenvedd paciensek
dllapotat, emellett csokkentette Parkinson-kéros betegek tuneteit is (23). A
zeneterapia emellett pozitiv hatassal van agysérilés miatt vegetativ allapot-
ban fekvs betegekre is (41). Allatmodellen igazoltédk, hogy agyi trauma utan a
gazdagabb kdornyezet és a multimodalis korai stimulacié (pl. zene) hatasara
az agyi funkcidok regeneralddasa gyorsabb volt, mint a hagyoméanyosan tartott
patkanyok esetében (39).

A zenei kezelés egérben és patkanyban (19) javitotta a labirintustesztek ered-
ményeit, és a fejlédd patkany agyaban serkentette a hippocampus neurogen-
ezisét (31). Pre- és posztnatalis korban is a zene hossz( tav( hatassal van a
viselkedésre, valészinlileg a hippocampus aktivitdsanak befolyasolasaval (46).
A legvalészinlibb az, hogy a zene az agyi funkcidkat a neurotranszmitterek
és/vagy més idegi mediatorok termelésén keresztil befolyasolja. Példaul pat-
kanyokban MozaRT zenéje az agyi dopamin felszabaduldst befolyasolta (59).
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A BDNF (brain-derived neural factor) és az NGF (neural growth factor) olyan
fehérjék, amelyeket a periférias és a kbzponti idegrendszer termel. Szerepik
van a kozponti idegrendszer sejtjeinek névekedésében, tllélésében és miko-
désében (67). Szamos kdzponti idegrendszert érintd betegség kérfejlédésé-
ben szerepet jatszhatnak, Ggymint az Alzheimer-koér, Parkinson-kor, skizofré-
nia és depresszid. Szereplk van az ischaemias sérllés utani gydgyulasban is
az agyban, és képesek serkenteni a neurogenezist a hippocampusban (57).
Mennyiséguk befolydsolja a patkdnyok viselkedését (46). A BDNF a szinapti-
kus plaszticitds molekularis mediatora, aminek fontos szerepe van az idegi
struktlra és funkcidk szabalyozadsaban, mind a fejldds, mind az érett kdozponti
idegrendszerben. Felndtt korban az idegi szinaptikus erét modulalja, szerepe
van a tanulas és memodria hippocampalis folyamataiban és a fajdalom gerinc-
vel8i folyamataiban. A BDNF ismert neuroprotektiv agens, és a nagy affinitasu
receptora jelentds slrlségben fordul el§ az egész kdzponti idegrendszerben,
ezért j6 eszkdze lehet néhany kdzponti idegrendszeri betegség terapias keze-
lésének (48).

ANGELUCCI és mtsai a zene hatasat vizsgaltdk az agy neurotrofin-termelésére
és azegérviselkedésére. Azenés kezelésen atesett fiatal felnGtt egerek agyaban
megnovekedett BDNF-aktivitast mértek a hippocampusban, de az NGF-kon-
centraciéja nem ndtt. A kezelt dllatok a passziv elkerllési tesztekben (passive
avoidance laerning, PAL) szignifikdnsan jobb tanuldsi képességet mutattak.
Ezek alapjan a zene jotékony hatasa a kdzponti idegrendszerben a BDNF hippo-
campusbeli funkcidjanak kdoszonhetd (2). A PAL-eredmények arra utalnak, hogy
a zene olyan idegi szubsztratokra is hat, amelyek a tanulds és meméoria folya-
mataiban is érintettek. Ezt tdmasztja alad, hogy a zenei kezelés a perinatalis
szakaszban javitotta az egerek teljesitményét a labirintusban és befolyasolta a
BDNF, ill. receptoranak (tirozin-kinaz receptor B, TrkB) m{ikodését felnétt egér-
ben (13). Elképzelhetd, hogy a zene megndvekedett neuronalis plaszticitast
okoz a hippocampusban, amit ismerten a BDNF-rendszer szabalyoz. Felndtt
korban a koérnyezetgazdagitas viselkedésbeli és BDNF-koncentraciévaltozast
okoz egérben (71). Ugy tlinik, hogy a hallészervek stimulalasa a temporalis kér-
gen keresztll hat a hippocampalis régidra. Emberben a funkcionéalis MRI-vizs-
galatok azt mutattdk, hogy a kellemetlen, disszonéans zene és a kellemes kon-
szonans zene aktivalja a hippocampalis és parahippocampalis terlleteket az
agyban (33). Feltételezhet8, hogy a hangingerek serkenthetik a hippocampalis
idegsejteket, ami megndvekedett BDNF-termelést okoz, mivel kapcsolat van a
talamusz és a hippocampus kozott.

KULONFELE ALLATOK REAKCIOJA A ZENERE

SPECIFIKUS HATAS VAGY KORNYEZETGAZDAGITAS?

A zene hatasa allatfajonként nagyon eltéré lehet. Szerepelhet mint a hattérzore-
jeket elfedd, jotékony inger, a tanulasi képességet és a membdriat teljesitményét
javitd behatas (19), valamint 6nmagaban is kellemes ingeregylttest képezhet.
Tobb allatfaj esetén is igazoltak, hogy képesek felismerni bizonyos darabokat,
adott szerz8k miveit vagy épp kulonféle zenei stilusokat. Az elsd kisérletet
PORTER Es NEURINGER végezte. Galambokat tanitottak be, hogy kiulénboz8 zene-
szerz8k mivei kozott kilonbséget tegyenek (51). A madarak képesek voltak BacH
és SzTRAVINSZKI) mUveit egymastél megkllonboztetni. Rizspintyek pedig BAcH és
SCHONBERG mUveit ismerték fel sikeresen, mikdzben BAcH darabjai irdnt prefe-
renciat mutattak (65), egy masik kisérletben pedig a konszonans (kellemes, har-
monikus szerkezet(, mint pl. BacH Brandenburgi versenye, vagy YANNI Acropolis
cimd filmzenéje) hangokat tudtak elkliloniteni a disszondnstdl (pl. a SCHONBERG
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Heged(kvartettjét vagy a metalzenét) (66). Naposcsibék preferenciat mutattak
a konszonans dallamok irdnt a disszonanssal szemben (12). Pontyokat (Cypri-
nus carpio) tanitottak country és klasszikus zene felismerésére (11). El tudtak
kiloniteni a két stilust Ugy is, hogy az adott mUveket még nem hallottak. PoLl
és PREVIDE (49) kisérletében a patkdnyok is képesek voltak bizonyos melddidk
felismerésére, OTsuka és mtsai (45) vizsgalataban pedig BacH és SZTRAVINSZKI)
darabjait tudtak elklloniteni.

Galambok képesek voltak olyan fotdkat kivalasztani, amiken emberi arc van
(26), de azt nem tudjuk még, hogy tényleg az embert ismerték fel, vagy csak egy
nagyobb vildgos foltot. Lehet hogy zene esetén is inkdbb az ilyen jellemzdket
azonositjak (pl. egy adott frekvencia megléte vagy hianya) az allatok, mintsem
az altalanos vagy absztrakt jellemzbket. Emberben jél ismert tény, hogy a zené-
nek kellemes, megerdsité hatasa (reinforcing effect) van. Allatban azonban ezt a
tulajdonsdgat még nem sikerllt igazolni. Bar rizspintyek preferenciat mutattak
bizonyos zeneszerz8k mvei irant (64).

Osszegezve tehat: az allatok talan képesek megkiilénbdztetni komplex zenei
ingereket, ha azok ko6zott pszichofizikai kGldnbség van. Ez azt jelenti, hogy
kilonbozik a viselkedésre, csaklgy, mint az agyi idegi kisllések szinkronizalt-
sagara és a neurotranszmitterek eloszlasara kifejtett hatdsa. De a megerdsitd
hatés fajfiggd, valdszinlileg patkanyra, galambra és énekesmadarakra korlato-
zédik. A hangot kiadd allatok (ember, denevér, cetek, delfinek, fékak, kolibrik,
galambok és énekesmadarak) és a hangot nem, vagy csak ritkan kiadd fajok

A hangot kiadé allatok
és a hangot nem, vagy
csak ritkan kiadé kézo6tt
mérheté kiilbnbség van
a zene felismerésében

kozott mérhetd kilonbség van a zene felismerésében. Az ember és a madarak
is szlletés utan tanuljdk a kommunikaciot. A fiatal madarak el6bb kezdetleges
éneket adnak eld, majd késbébb tanulnak meg teljes érték( dalokat. Az el8bbi
veleszlletett és agytdrzsi magokhoz kdthetd; az utdbbi az agykéreg bevonasaval
torténd tanulasi folyamat eredménye. Ez 6nmegerdsités segitségével torténik.
A folyamat nagyon hasonldé ahhoz, ahogy az ember megtanul beszélni. Mivel az
egerek UH-tartomanyban is kommunikalnak, lehet hogy a UH-zenének lenne
meger8sitd hatasa (29). Sajat vizsgalatainkban az egerek zene iranti preferenci-
djanak (stilus: BACH és MozART, hangmagassag: eredeti és 6t oktavval magasabb)
megismerését tlztuk ki.
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'ﬁt A E’q, E] melto eIIenfeIe_ a BVD-nek.
- Az elsoqglowruses BVIBrv‘akcma kettds delécioval, u.n. L2D technoldgia (live =

o

double d‘eke;ted)
= A BVD 1-es és 2-es ge‘?\otlpusaval szemben is védelmet nyujt.
A vedettseg 12 honaplg tart egyetlen vakcinazast kovetéen.



