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A Kkutatasban vizsgaltuk az antioxidans rendszer ontogenezisét Ujszilott csikokban, borjakban, baranyokban
és malacokban elettani alapadatok nyerése és a fajok kozotti 0sszehasonlitas céljabol. Esetenként mas
allatfajok (kutyak, baromfik, tehenek, nyulak) szervezetében is tanulmanyoztuk az antioxidans rendszert
befolyasolo élettani hatdsokat és egyes betegségek, illetve takarmany-kiegészitok hatasat. A vizsgalatok
elsésorban az Gjszulétt allatok vérebdsl torténtek. A vordsvérsejtekben a lipidperoxidacio (LPO) mértékeét
jelz6 tiobarbitursav-reaktiv anyagok (TBARS) mennyiségét malondialdehidben (MDA) kifejezve adtuk
meg. Két antioxidans enzim, a glutation-peroxidaz (GSHPX) és a szuperoxid-dizmutaz (SOD) aktivitasat
ugyancsak a vvs-ben mertik. A vérplazmaban a teljes antioxidans kapacitast TAS és FRAP eljarassal
hataroztuk meg. Szabadgyok meérésekre malacokban és borjakban a teljes vérbol kerdlt sor.

Az eredeti kutatési tervet a kozponti elvonasok miatt jelentésen modositani, illetve csdkkenteni kellett.
Részben emiatt, részben elére nem tervezhet6 tényezék miatt olyan vizsgalatokra is sor kertlt, amelyeket a
tervezés allapotaban, 2001-ben csak kdrvonalazni lehetett.

Tapasztalatszerzés, elokisérletek direkt szabadgyok-meghatarozasokkal csirke modellallatban

Korabbi kutatasaink sordn a kelés/sziletés utan feltetelezett, relativ hyperoxia hatasat kdzvetve, az
antioxidans rendszer enzimatikus és nem enzimatikus elemeinek pre- és postnatalis vizsgalata alapjan
értékeltik. Miel6tt a szabadgyokok kozvetlen kimutatdsaval is vizsgaltuk volna hipotézisink
helyessegét, csirke modell-allaton kivantuk bizonyitani a tojasbél vald kikelés utani hyperoxia hatasat.
A vizsgalatba 16 és 18 napos csirkeembriokat (n=19) valamint 1 és 2 napos csirkéket (n=16 és 19)
vontunk be. Az exterminalt és elvéreztetett egyedek agyvel6- és majmintait azonnal eltavolitottuk,
folyékony nitrogénben fagyasztottuk és taroltuk. A szdvetmintdk szabadgyok-tartalmat modularis
elektron spin rezonancia (ESR) spektrométer-késziilékkel hataroztuk meg.

Mindkét szervben a két prenatalis és a két postnatalis ESR-eredmény hasonlé volt (maj prenatalis
atlag: a 16. napon 1483 E illetve a 18. napon 1551 E, postnatalis atlag: egynapos korban 1871 E,
illetve kétnapos korban 1762 E; agyvel6 prenatalis atlag: 130 E illetve 156 E, postnatalis atlag: 157 E
illetve 156 E). A prenatalis és a postnatalis szabadgytk koncentracio-kilonbség mindkét szervben
szignifikansnak bizonyult (p< 0,05). Minden idépontban a méj stacioner szabadgyok-mennyisége
mintegy tizszerese volt az agyvel6ének (p< 0,001). Eredmenyeink szerint az ESR modszer tovabbi
Kisérleteinkben is alkalmazhato, és azok a szlletéskori hyperoxia kdzvetlen bizonyitékaul szolgéltak.

1. Az antioxidans rendszer ontogenezise kilénbdzé allatfajokban
1.1. Malacok

Tiz kocatdl szarmazo huszonegy ujszilott malac vorosveérsejtjeiben az anyakocakhoz képest kisebb
MDA értékeket eszleltiink, ami érdemileg nem valtozott 3 hét alatt. Ehhez képest a vérplazma-MDA
(amely az Gjszulott malacokban a kocakéhoz volt hasonld) a 7 napos korra szignifikansan emelkedett.

A teljes vér ESR értéke egynapos korban (36x13 egység) a felnétt allatoketdl (29+17 egyséq) és az elsé
négy hét soran a késébbi idépontokban mért értékektsl nem tért el.

A plazma-FRAP érték altal reprezentalt antioxidansok koncentracioja jelentésen meghaladta az anyakoca
FRAP szintjét és a 3. hétre csokkent a felnoétt kocak értékére.

A plazma TAS aktivitasa — szemben a FRAP-éval — sziiletéskor és az elsé két héten is hasonlé volt az
Gjszulott malacokban, mint a kocakban, és értéke a kor elérehaladtaval nétt.
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A teljes vér szabadgyok tartalma mind a kocakban, mind a malacokban nagy szorast mutattak. Az
ujszulott malac verében mért érték nem tért el szignifikdnsan sem a kocdkban mért értéktol, sem az idésebb
kord tarsaiktol.

A kiserlet soran kapott eredmények kozil a vérplazma MDA-koncentracidjanak alakulédsa alatamasztotta a
feltételezést, miszerint a szuletés utan fokozddik a lipidperoxidacios terhelés, atmenetileg novekszik az
extracellularis térben az MDA mennyisége. A vorosvérsejtekben hasonld folyamatok nem észlelhetok.
Véleménylnk szerint a vorosvérsejtek valdsziniileg mar sziiletéskor megfelel6 antioxidans védelemmel
rendelkeznek a szabadgyok hatasok kivédesere. Ugyanezt a feltételezést tdmasztja ald, hogy az ujszlott
malacokban a teljes vér szabadgyok-koncentracidjaban sincs ndvekedés a vizsgalt idépontokban.

Erdekes megfigyelés a FRAP és a TAS kozotti ellentétes valtozasi tendencia a névekvé malacok
vérplazmajaban.

1.2. Baranyok

Az LPO mértéke az Ujszilottek vordsvérsejtjeiben hasonld volt az anyakban talaltakhoz, majd gyorsan
emelkedett, és a 14 napos koru baranyokban talaltunk csucsértékeket.

A plazma-FRAP mennyisége az Ujszul6tt baranyokban (a malacokhoz hasonldan) nagyobb volt, mint
az anyakban, ugyanakkor TAS koncentracidja az Ujszilottekben csak mintegy 80 %-a volt az
anyaallatban mértnek. A FRAP atmeneti ndvekedés utan a 3. hétre a sziiletéskori értékre csokkent.

A plazma TAS koncentracidja az Ujszulottekben csak mintegy 80 %-a volt az anyaallatban mértnek,
azonban a 2.-3. hétre a feln6tt allatokban talalt eredmeényekhez hasonléra emelkedett.

Mivel a baranyok vorosvérsejtjeiben ndvekvé LPO-t észleltiink, ezt a relativ hyperoxias kornyezet
hatasanak tudjuk be. Az Gjszulottek vérplazmajanak antioxidans kapacitidsa a sziletéskor ebben a
fajban is megfelelének bizonyult.

1.3. Borjak

Holstein-friz tehenekben az elléskor, borjaik vérében (n=14) pedig az élet elsé 3 hetében vizsgaltuk a
lipidperoxidacios (LP) véaltozasokat és az antioxidans rendszert a kordbban malacokon és baranyokon
alkalmazott protokoll szerint.

A borjakban a vvs. MDA-tartalma a sziiletéskor jelent6s volt, ami 10%-kal csokkent a 2. hétig (p<0,01). A
tehenekben az elléskor, valamint a borjakban barmely idépontban a vvs MDA koncentrécidja mintegy 40 %-
al nagyobb volt annal, amit tejel tehenekben mas idépontokban (szarazon allaskor vagy elérehaladott
laktacio idején) mas Kisérleteinkben mértiink.

A vvs. GPX aktivitasa a borjakban nem valtozott, az enzim aktivitasa hasonld volt az anyaallatokéhoz. A
SOD aktivitasa a szuletés utan a 3. hétig szignifikansan (p<0,001), de csak kis mértékben nott, és a harom
hét alatt egyszer sem érte el a tehenek elléskor mért értékeit. Fontos megfigyelésiink volt, hogy a tehenek
vvs.-ében az elléskor tapasztalt SOD-aktivitas kozel kétszerese volt annak, amit més vizsgalataink soran
hasonlo termelésii tehenekben az ellés elétt vagy hetekkel azutdn mértiink. A borjak SOD-értékei ezekhez a
leletekhez hasonlitottak.

A teljes Vér stacioner szabadgyok-koncentracioja a borjakban a sziletéstol kezdve szignifikansan
ndvekedett, a 14. és a 21. napon az anyaallatok értékeit meghaladta (p<0,05).

Az Gjszilétt borjak vérplazmajanak TAS koncentracidja (0,82 mmol/l) alig tért el a tehenekétdl, és a kisérleti
id6 alatt sem valtozott. Ugyanakkor a nem enzimatikus antioxidansok mennyiségét a TAS-nal jobban jelzé
FRAP mennyisége az Gjszulottekben mintegy kétszerese volt az anyaallatokénak, tehat ebbdl a szempontbol
a borjak megfelel6 védettséggel 1éptek az extrauterin életbe. Ez a megfigyelés emlékeztet a malacokon és
baranyokon tapasztaltakra. A jelentés FRAP-koncentracio csak az egyhetes borjakban csokkent a felnott
allatokat jellemzé szintre (p<0,001).



Eredmenyeink szerint a sziletés utani fokozott O,-felvétel az Gjszilott borjak vérben ndvelte a szabad
gyokok mennyiségét. A borjak antioxiddns védelmi rendszerének aktivalodésat a vvs .- és a
plazmaparaméterek azonnali (FRAP) illetve késobbi idépontokban (SOD) bekdvetkezé emelkedése jelezte.

1.4. Csikok

A 2004-2005-ben elvegzett kisérletink soran 17 Gjszulott csikod antioxidans rendszerét vizsgaltuk az élet elsé
harom hetében, a kordbban alkalmazott (itemezésben. A vérmintékat 1, 3, 7, 14 és 21 napos korU csikdkbdl,
valamint a kancakbol az ellés utan vettiik.

Tablazat: Kilonb6z6 antioxidans paraméterek értékei (atlag, + széras ) kancakban az ellés idépontjaban,
illetve csikokban a sziiletéstél harom hetes korig.

Kancak Csikok
ellés

1. na 2. na 7.na 14. na 21. na
Utan p p p p p

Vvs-MDA 391 461 505 389 346 326
nmol/g feh. + 26 +18 + 47 +20 +29 + 21

Vvs-SOD 359 428 411 459 534 537
U/g feh + 40 + 30 + 44 +43 + 63 + 49

Vvs-GSH-Px 44 33 36 36 37 37
U/g feh. + 4 + 2 + 4 + 3 +3 +5

PI-FRAP 0.41 0.50 0.50 0.38 0.28 0.26
mmol/L + 0.03 + 0.04 + 0.04 + 0.04 + 0.2 + 0.01
PI-TAS 0.89 0.87 0.80 0.93 0.84 0.84
mmol/L + 0.11 + 0.13 + 0.07 + 0.05 + 0.05 + 0.07

A MDA szintjét a csikok elsé mintaiban 25%-kal nagyobbnak taldltuk, mint a kancak ugyanezen értékeit. A
MDA koncentracioja a masodik napon vett mintdkban volt a legmagasabb, es ezutan csdkkent (p<0,05).

A SOD enzim aktivitasvaltozasat nem talaltuk szignifikansnak az idé fuggvényében. Szignifikansan
nagyobb volt azonban a kanca SOD értékeinél a csikdk 1. 5. és 6. mintavételi idépontban vett mintainak
aktivitasa. A SOD aktivitasaban bekovetkezett valtozasok tendenciaja a MDA-éval ellentétes volt.

A GSH-Px aktivitasa az Ujszulott csikok vorosvérsejtjeiben a sziiletés utan 63%-kal alacsonyabb volt, mint a
kancak ugyanezen értékei. Az elsé naptol kezdve a GSH-Px értéke folyamatosan emelkedett, de a vizsgalt
periddus alatt mindvégig a kanca mintaiban mért érték alatt maradt.

A vérplazmaban a TAS értékeit a kismértékii mindket iranyba toérténé ingadozdsa miatt biologiai
kovetkeztetések levonaséara nem talaltuk alkalmasnak.

Nagyobb (0,51 mmol/L) FRAP értékeket mertiink a kancakhoz viszonyitva (0,41 mmol/L) a csikok els6
harom mintavételi idépontban vett vérplazma-mintaiban. Ezt a jelenséget mar a negyedik allatfajban
allapitottuk meg. Az anyaihoz hasonld kisebb értéket csak az egyhetes csikdkban talaltunk, majd a FRAP
értékének tovabbi csokkenését tapasztaltuk.

A MDA kezdeti ndvekedésébdl arra kovetkeztettiink, hogy a megszilet6 csikdt ért oxigénterhelés hatasara a
LPO-s folyamatok a szervezetben fokozodnak. Az antioxidans védekezési rendszer aktivalodik, mely sorén
egyes paramétereinek értéke azonnal (SOD, FRAP) masoke (GSH-Px) pedig késébb né meg a vérben.
Figyelemre mélto eredményt mutat a borjakkal valé dsszehasonlitas: a vorosvérsejtekben kiilonbségeket
tapasztaltunk a ket faj ujszulottjei kozott (SOD- és GSH-Px aktivitasban), mig az extracellularis tér
antioxidans védelme (plazma TAS- és FRAP) hasonldan alakult.

2. Egyéb vizsgalatok az antioxidans rendszerrel kapcsolatban

2.1. Az ellés hatéasa tehenek vérének antioxidans allapotara



A borjukisérletben észleltiik, hogy a 14, az ellés napjan vett tehénveér-minta antioxidans statusza kulonbozik
azoktol, amelyeket korabbi években gyujtottink nem ell6 tehenektol.

Feltételeztiik, hogy az ellés hatasara oxidativ stresszre utald allapot alakult ki a tehenekben. Ennek
bizonyitasara 58 Holstein-friz tehén vérét vizsgaltuk az ellés koruli idészakban négy alkalommal: az ellés
elétt harom és egy héttel (n=10 és 14), az ellés napjan (n=22), vegul az ellés utan harom héttel (n=12). A
négy idépont MDA, GSHPX, SOD, TAS, FRAP, ESR eredményeinek atlaga egymastdl nem kilonbozott. Az
elléskori értékeket azonban a masik harom idépont egyesitett atlagdhoz hasonlitva az elléskor a
vorosvérsejtekben szignifikdnsan nagyobb SOD aktivitast és a vérplazmaban kisebb FRAP aktivitast
tapasztaltunk. Ez igazolta, hogy az ellés okozta stressz-allapot az anyaallat szervezetében nemcsak jol ismert
metabolikus valtozasokat okoz, hanem a redox rendszer egyes paramétereire is hatassal van.

2.2. Elokisérlet tehenekben: a lipidperoxidacios és az antioxidans mutatok valtozésa az ellés koril a majban

A vizsgalatban 10 nagy hozamu Holstein-Friz tehén vér- és majbiopszids mintéit elemeztiuk. Vizsgaltuk,
hogy van-e az ellés korili idészak ismert metabolikus valtozasainak (névekvé tejhozam, energiahiany,
fokozott lipid-mobilizacio, maéjelzsirosodas) hatasa a veér lipidperoxidacids folyamatara, antioxidans
kapacitasara. Néhany allat majabdl elsé izben végeztiink szabadgyok-meghatarozast.

A metabolikus valtozasokkal kapcsolatban a vvs-hemolizatumban az MDA nétt, a GPX nem valtozott, a
SOD csokkent, a GSH és a GSSG az ellés utani 3. hétre atmenetileg nétt, majd csékkent (p<0,05). A
vérplazmaban a TAS végig emelkedett, a FRAP az ellés utani 3. hétre atmenetileg csokkent (p<0,05). A mjj
szabadgyok tartalma az ellés utan 35 és 60 nappal mintegy 80 %-kal tébb volt, mint az ellés elétt vagy 7
nappal az ellés utan (p<0,05).

2.3. Egyeb, az antioxidans kutatasi témaval kapcsolatos vizsgélatok

A kozponti koltségesokkentés miatt mas kutatok ugyancsak csokkentett timogatasban részesilé OTKA-
vagy egyéb palyazataihoz kapcsolodtunk. Igy az antioxidans rendszer mutatoit daganatos (lymphomas)
kutyak kulonbdzo szerveiben (T 035246 téma), valamint kiilonb6z6 metionin- és zsirkiegészitésben
részesilo brojlercsirkék majaban is vizsgaltuk (T 037963 téma). Nyulak hatizomzataban a lipidek
zsirsavosszetételének és MDA-tartalmanak valtozasat ugyancsak elemeztiik elektromos stimulécié hatasara.



Osszefoglal6 értékelés a vér LPO-s folyamatairdl (a vvs. MDA-koncentracidirdl), valamint a
verplazma antioxidans statuszanak (FRAP, TAS) véaltozésarol ujsziulétt malacokban, csikokban,
borjakban és baranyokban

A négyéves kutatomunka soran mind a négy allatfaj ujszil6tteiben ugyanazon napokon (1, 3, 7, 14 és 21.
életnapon) vizsgaltuk ezt a harom mutat6t. Az aldbbi abrédk a kdnnyebb attekinthetdség kedvéért csak az
atlageredmeényeket tlintetik fel, a statisztikai kiildnbsegek jelzése néelkdl.
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A fajokat 0sszehasonlitva megallapithatd, hogy a lipidperoxidacié (LPO) mértéke az élet els6é 3 hete alatt
nagyobb volt a két kérédzé faj ujszilotteiben, mint a két monogasztrikuséban (p<0,05). A legnagyobb MDA
koncentraciokat a baranyok vorosversejtjeiben mertiik, ez mintegy kétszerese volt a malacok és a csikok
értékének, és 30%-kal nagyobb volt a borjakénal is. Az idébeli lefutast tekintve az LPO terhelés egyik
allatfaj vorosvérsejtjeiben sem valtozott az élet elsé6 harom hetében. Mindez arra utal, hogy a sziletéssel

kapcsolatos oxidativ stressz az egészseges Ujszulott allatokban nem okozott nagyobb mertékii LPO-t, tehat a
vvs. antioxidans védelme megfelelé volt.



FRAP, allatfajonként
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A vérplazma teljes antioxidans statuszat jelz6é két mutaté kozil a FRAP-ban mind a négy fajban hasonlo és
markans idobeli valtozasokat, ugyanakkor az abszolut ertékben a fajok kozotti kilénbségeket észleltiink. A
TAS-ban ezeket nem tapasztaltuk.

A FRAP koncentracioja a vérplazma (az extracellularis tér) nem enzimatikus antioxidansait (hugysav,
albumin, glikdz, bilirubin, antioxidans vitaminok stb.) jellemzi. A négy allatfaj kozil a legnagyobb (1
mmol/L koruli) FRAP-értékeket a baranyokban mertik (p< 0,05), ennek kb. 60%-kat észleltik a
malacokban, mig a legkisebb aktivitasokat a csikokban tapasztaltuk (a baranyok FRAP-janak kb. 40 %-at).
A borjak értékei koztes helyet foglaltak el (0,5 mmol/L). A FRAP iddbeli valtozasat mindegyik allatfajban
csokkend tendencia jellemezte.

Az eredményekbdl az a kdvetkeztetés vonhato le, hogy az egészséges ujszulott allatok extracellularis terének
nem enzimatikus antioxidans védelme megfelels, s6t a felnétt allatokénal erésebb, de ebben faji
kilonbségek észlelhetok. A kor elérehaladtaval jelentés FRAP-csokkenés eszlelhets, vélhetéen a fokozodo
oxidativ metabolizmus és a takarmanyozasi viszonyok valtozasanak hatasara.
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A TAS az antioxidans rendszer enzimatikus és nem enzimatikus elemeinek aktivitasat egydtt jelzi, ilyen
értelemben tobbet mond a teljes antioxidans statuszrol, mint a FRAP. A veérplazma TAS aktivitasdban az
Ujszulott allatfajok kozott erdemi kiilénbséget nem tapasztaltunk. Vélhetéen ez Ugy magyarazhatd, hogy a
kisebb nem enzimatikus védelmii (kisebb FRAP-pal bird) allatfajokban (csiké, borjd) az enzimatikus
vedelem viszont erésebb. Az iddbeli valtozast vizsgalva csak a malacokon észleltiink ndvekvé TAS
aktivitast, szemben a FRAP kifejezett csokkenésével. E fajban tehat az antioxidans védelem enzimatikus

oldalanak gyors aktivalddasat lathatjuk.




A teljes vér teljes szabadgyok tartalma borjakban és malacokban.
Az elektronspin-rezonancias vizsgalatokat csak két allatfaj teljes vérének vizsgalatakor alkalmaztuk, és az
eredményeket grafikonon abrazoljuk.
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A vér szabadgyok értékei az egynapos allatokban mindkét fajban a szuil6kh6z képest nagyobbak voltak. A 7.
napig mind a borjakban, mind a malacokban a gyokkoncentracié hasonlé modon csokkent. A fokoz6do
prooxidans hatast a borjakban mar a 2. hét végére, a malacokban pedig csak a 3. héten mutatkozott nagyobb
szabadgyok-koncentracio. A két faj kozotti mintegy 30%-o0s kilénbség arra utal, hogy a borjak verében
haromhetes korban nagyobb az oxidativ terhelés, mint a malacokéban.

A négyéves kisérletsorozat 6sszehasonlito élettani és kdrélettani szempontbol j ismeretekkel gazdagitott. A
vizsgalt kérdések egy részének gyakorlati hasznositasara is lehetéség kinalkozik, els6sorban a postnatalis
korban tobb fajban méar eddig is alkalmazott profilaktikus antioxidans kezeléshez szolgaltatott adatokat.



