Zarojelentes OTKA D48417

Az OTKA D48417 kutatasi szerz6dés haroméves idOszakra harom, a madarak zsirsav
anyagcser¢jével foglalkozo résztémat tartalmaz a 2004 — 2007 kutatasi terminusra. Ezek a
munkaterv szerint az alabbiak:

1. A vedlés zsir anyagcseréjének komplex vizsgalata tojotytikban (2004-2005)

2. Az intenziv novekedés vazizom lipidekre gyakorolt hatasdnak elemzése pulykaban
(2005-2006)

3. A szivizom membran foszfolipidek interspecifikus eltéréseinek jellemzése
baromfifajokban (2006-2007)

A harom résztéma kidolgozasa a szerzddésben foglaltak szerint valdsult meg, attél sem
téma, sem 1iddzités tekintetében eltérés nem tortént. Az elért eredményeket a
témacimeknek megfeleld bontasban foglaltam 6ssze. A harom év allatkisérletes munké;jat
a Somogy Megyei Allategészségiigyi ¢és Elelmiszer Ellen6rz6 Allomas a
1151/006/SOM/2005 tigyiratszam alatt engedélyezte.

1. A vedles zsir anyagcseréjének komplex vizsgalata tojotyakban (2004-2005)

Kisérletiink célja nemcsak a vedletés, mint élettani folyamat részletes megismerése volt,
hanem az Eurdpai Unid 4ltal tamogatott un. ,alternativ vedletési moddszerek™
kidolgozéasahoz is adatokat kivantunk biztositani.

A kisérletben Hy-Line Brown tyukokat vizsgaltunk, 12 napos teljes
takarmanymegvonasos kezelés soran. A testtdmeget haromnaponta mértiik, vérvételekkel
egybekotve, a testdsszetételt (in vivo computer tomografias vizsgalat) pedig a kisérlet 0.,
6. ¢s 12. napjan elemeztiik. A zsirsav anyagcsere vizsgalatat a kezdo €s a zard idépontok
Osszehasonlitisara alapoztuk.

A teljes takarmanymegvonast kovetden a tyukok tojdstermelése a 3. naptol leallt, a
madarak testtomege a kisérlet végére ca. 20%-kal csokkent. A relativ majtomeg 4,2%-kal
csokkent, mig a relativ szivtomeg 3,2%-kal nétt, a kiindulé allapothoz képest. A teljes
test Osszetételének abrazolasat Hounsfield Unit (HU) valtozok segitségével, az izom és a
zsir tartomanyokban végeztiik (CT képek sorszama: X; HU valtozok: Y; pixelgyakorisagi
értékek: Z tengely). Az 1. abraa 0., a 6. és a 12. napi testosszetételek 3D hisztogramjait
mutatja, melyeken jol megfigyelhetd a zsirdepok térfogatanak kifejezett csokkenése (70,5
% csokkenés a kiindulashoz képest), valamint az ezt kdvetd fehérje katabolizmus, melyet
az izomszovet 20,1%-os térfogatcsokkenése igazolt.
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1. abra A tojotyukok testosszetételének 3D leképezése



Zarojelentes OTKA D48417

A metabolikus statusz nyomonkovetése sordn a lipid metabolitok (triglicerid, dsszes és
HDL koleszterin) koncentraciovaltozdsa komoly energiadeficitre utalt, melyet a szérum
Osszfehérje koncentraciocsOkkenése kovetett. A szérum enzimek koziil a laktat
dehidrogenaz testtomegfliggd aktivitasnovekedést mutatott, ami nagy valdsziniiséggel a
katabolikus folyamatokkal fiigg 0ssze. A tovabbi vizsgalt enzimek (AST, ALT, y-GT)
nem utaltak jelentds diszfunkciora.

A méj ¢és sziv lipidek vizsgalata keretében a szoveti triglicerid- és foszfolipid
koncentraciot, valamint azok zsirsavprofiljat hataroztuk meg. A két lipidfrakcio
mennyisége mindkét szervben csokkent, kivételt csak a miokardialis trigliceridek
képeztek, ahol 12%-o0s ndvekedés volt tapasztalhatd. A maj tdmegveszteségében tehat
igen nagy jelentéségii volt mind a tarold, mind pedig a struktaralis lipidek lebontasa is.
Eredményeink alapjan gy tiinik, a maj egyfajta ,kardioprotektiv”’ szerepet jatszik az
altalanos energideficit allapotaban. A madj trigliceridjeinek zsirsavisszetételében azt
talaltuk, hogy amig az arachidonsav és a dokozahexaénsav részaranya az ¢hezés ellenére
is kozel alland6 szinten maradt (,,paradoxical conservation”), addig komoly részarany
csokkenést mértiink a palmitinsav aranyaban, ami a de novo zsirsavszintézis
visszaesésére utal. A m4j foszfolipidjeiben szignifikansan emelkedett az Osszes polién
zsirsavak ardnya, mig jelentésebb aranycsokkenést a telitett és monoén zsirsavaknal
mutattunk ki.

A majhoz hasonloan a sziv abszolut tomege is csokkent, annak azonban mind relativ
tomege, mind pedig triglicerid tartalma nétt az éhezés soran, mig utdbbi frakcio
Osszetételében csak  minimalis  valtozasokat tapasztaltunk. A miokardialis
foszfolipidekben jelentdsebb modosuldasokat okozott az energiamegvonds, a zsirsav
aranyvaltozasok elsOsorban a polién zsirsavak aranyanak megdrzésére utaltak.

Az elemzett lipidfrakciok zsirsavprofil adataibol Osszefoglalva megallapithato, hogy a
miokardialis zsirsav anyagcsere prioritast élvez a majjal szemben, és a szivizomban
oxidalt, energiatermelésre hasznositott zsirsavak nagyon nagy hényada szdrmazik
extrakardialis forrasbol. A m4aj protektiv szerepe a lipid anyagcserében megmutatkozott a
szignifikdnsan megemelkedett malondialdehid koncentracidban is, mely a szivben nem
volt megfigyelhetd.

Véleményem szerint a teljes takarmanymegvonast alkalmazd technologia felvaltasat
célz6 programokban (Un. “non feed removal” eljarasok) jelen kutatds adatai
hasznosithatéak lehetnek.

2. Az intenziv novekedés véazizom lipidekre gyakorolt hatasanak elemzése
pulykaban (2005-2006)

A péalyazat masodik tdmogatott évében egy specidlis irdnyban szelektdlt baromfifaj
vizsgalatat végeztem, els6sorban novekedésbiologiai szempontbol. A hustipust pulyka
fejlodési folyamatat a vérszérum és a mellizomzat elemzésével kivantam jellemezni. E
baromfifaj ndvekedése, kiilondsen a szelekcid targyat képezd vazizom esetén linearis. Az
elvégzett vizsgalatok ndvekedésbiologiai aspektusok mellett arra is koncentréltak, hogy a
jelentés {iitemli izomfejlédés hogyan befolydsolja a véazizmok membranjainak lipid
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Osszetételét, talalhato-e Osszefliggés az intenziv sejtndvekedés és a membranlipidek
mindségi valtozasai kozott.

A kisérletben BUT Big 8 genotipusu, himivart pulykékat vizsgaltunk, 3 napos, majd 4, 8,
12, 16 és 20 hetes korban. Alkalmanként 6-6 madartdl vettiink vért, klinikai-kémiai
analizis céljabol. A szoveti lipidek elemzése keretében a m. pectoralis superficialis (mps)
és m. pectoralis profundus (mpp) foszfolipidjeinek és trigliceridjeinek zsirsav dsszetételi
elemzését végeztiik el, és azokat allometrias egyenletek felhasznalasaval elemeztiik.

A testtdmeg igen intenziv ndvekedést mutatott, a mellizom esetében pedig szabalyos
linearis ndvekedést volt mérhetd (mps tomeg = 0,2787 x testtdmeg — 123,67; r = 0,9967,
P<0,001, n = 30).

A vérben a nitrogéntartalmu metabolitok kozott az 6sszfehérje alacsony értéket mutatott a
korai postembriondlis idészakban, majd az intenziv ndvekedés alatt magasabb,
kiegyenlitettebb koncentracio értékeket vett fel. A kreatinin és a hugysav koncentraciok a
kelést kovetden mutattak magasabb koncentraciét. A lipid metabolitok esetében jol
tiikkr6z0dott a koran is intenziv fejlédésti madarak (“precocial birds”) jellegzetessége, a
korai triglicerid és koleszterin cstics, mely a remnéns szik lebontasabol fakad. A késdébbi,
felnevelés alatti koncentracio értékek a normal, ¢homi tartoméanyba estek.

A szérum enzim aktivitasok nagytestii, htustermelésre szelektdlt madérra jellemzden
alakultak. Az alkalikus foszfatdz aktivitasa a korral folyamatosan csokkent, mely a
osszifikacio lassuldsara utal. Az izomfejlodésre utald kreatin kinaz aktivitasa a felnevelés
alatt egy nagysagrenddel emelkedett (1555 IU/L-r6l 24314 IU/L-re), de mar az elsd
mérési idépontban is meghaladta a referencia tartomanyt, mely szarkolemma sériilésre
utal. A kezdeti laktat dehidrogendz aktivitds is messze meghaladta a referencia
tartomanyt (1443 IU/L), ugyanakkor ezen enzimnél nem tapasztaltunk egyértelmiien
emelkedd aktivitést.

A szérum ionokndl a kélcium esetében a fészekhagyd madaraknal ismert korai alacsony
szintet mértiink, mely a tojds-eredetli kalcium forras kimeriilésével magyarazhato. A vas,
szervetlen foszfat és kalium ionok esetében enyhe fluktuacidé volt igazolhatd, mig a
szérum natrium koncentracio a kor elérehaladtaval folyamatosan emelkedett.

Osszefoglalva, a szérum elemzése olyan, kordn éré madar sajatossigaira utal, melynél
jellemzd a korai, szik felhasznalasbol fakado triglicerid cstcs, majd az igen intenziv
izomfejlédés (laktat dehidrogenaz, kreatin kinaz). Erdekes tapasztalat, hogy a pectoralis
izomzat linedris novekedését erds alkalikus foszfatdz aktivitdscsokkenés kiséri, mely a
csontrendszer €s az izomzat aszinkron fejlodésére utal ebben a szélsdségesen szelektalt
allomanyban. (Ezen eredményekre alapozva elvégeztiink brojlercsirkén is egy hasonlo,
nyomonkovetéses vizsgalatot, mely alapvetden hasonld eredményekhez vezetett. (Szabd,
Milisits, Acta Vet. Hung. 2007, 55 (4), 451-462.))

A madarak probavagasat kovetéen a m. pectoralis superficialis és profundus (mps és
mpp) foszfolipidjeinek zsirsav Osszetételét hataroztuk meg, a felnevés alatt. A két
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izombol szdrmazd eredmények nagymértékben hasonlok voltak, emiatt az alabbiakban
csak a mps adatok bemutatasara szoritkoztam.

Az egyes zsirsav csoportok elemzése soran minden idOpontban 62-63% telitetlen
zsirsavat mértiink a foszfolipidekben. A zsirsavprofil alakulasaban a takarméany hatdsa
nem volt szignifikans, igy allometrikus médszert alkalmaztam az adatok értelmezésére.
Az izom membranlipidjeiben a telitett zsirsavak részardnya a novekedéssel
parhuzamosan csokkent (B=-0,012), mig az un. telitetlenségi index (100 zsirsavlancban
1€v6 telitetlen kotések) novekedd allometrikus trendet (B=0,026) mutatott. Erdményeink
igen érdekesek, hiszen ismert, hogy a nagyobb testli allatok lipidjei, a metabolikusan
aktiv szovetekben kevésbé telitetlenek, a kisebb testtomegii fajok fokozott telitetlenséget
mutatnak. Ezzel ellentétes tendencia volt tapasztalhato a pulykdban, tovabba a
tobbszorosen telitetlen zsirsavakban n3 ¢és n6 kompeticio volt megfigyelhetd, igen
meglepd modon az n3 zsirsavak javara (2. dbra).
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2. abra Az n3 és az n6 zsirsavak allometrikus egyenesei a pulyka felnevelés alatt

Erdekes, hogy az ontogenezis alatt a mellizomzat membranjainak zsirsavprofilja
pontosan ellentétes valtozdsokat mutat, mint ha a kis- illetve nagytestli madarak
Osszehasonlito allometrikus elemzését tekintjiik (3. palyazati év eredményei). Igen ritka,
hogy a kifejlett kor elérésekor fokozott a telitetlenség, kiillondsen ha a tobbszordsen
telitetlen zsirsavak aranya emelkedik.

A trigliceridek zsirsavprofilja egyértelmiien a takarmany Osszetételének megfelelden
alakult, emiatt annak elemzésére a jelentés keretében nem tartom indokoltnak kitérni.

Osszefoglalva, a pulyka mellizom membranlipdjei telitetlenségiikben  és
zsirsavprofiljukban hasonlok a teststlyban is kozel 4ll6 fajokhoz, ugyanakkor a
felnevelés alatt jellegzetes, eddig nem ismert ardnyvaltozasokra sikeriilt rimutatni. Az a
kérdés, hogy ez tobb madarfajra is jellemz6-e, vagy csak a pulyka, mint szélséségesen
szelektalt faj sajatossdga, tovabbra is megvalaszolatlan, és tovabbi vizsgalatokat tesz
indokoltta.

3. A szivizom membran foszfolipidek interspecifikus eltéréseinek jellemzése
baromfifajokban (2006-2007)
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A masodik tdmogatott év eredményei szerint ontogenezis alatt a vazizom membran
zsirsavai a filogenetikus Osszehasonlitasokban megfigyelt trendtél (Hulbert, J. Exp. Biol.,
2002, 205, 3561-3569.) jelentésen eltérnek. Ismert ugyanis, hogy a nagyobb testii
emlosok ¢és madarak hosszabb élettartamuak, metabolikusan aktiv szoveteik pedig n3
zsirsavakban szegényebbek. Nagy valosziniiséggel ezen zsirsavak, melyek az in vivo
lipidperoxidacidénak fokozottan kitettek, befolyasoljak végsd soron az ¢€lettartamot. Ezt
Hulbert (2002) Gigy interpretalta, hogy a membranlipidek az élet litemadoi (“pacemaker”),
¢s azok oxidacidjdnak mértéke szabja meg az ¢lettartamot. Emlosokben a vese, a
vazizom, a mdj, a sziv és az agy, madarakban a vdzizom és a vese vizsgélatara keriilt sor
az eddigiekben (Hulbert, Physiol. Rev., 2007, 87:1175-1213,).

A harmadik tamogatott évben a madarak esetében eddig nem vizsgalt szivizom
membranlipidek zsirsavainak allometrikus elemzése volt a cél, a fenti szabalyszerliség
igazolasa céljabol.

A vizsgélat keretében pulyka (19020 g), Iud (5300 g), tyak (1940 g), facan (1240 g),
husgalamb (380 g), balkani gerle (185 g) és japanfiirj (150 g) fajok 5-5 kifejlett egydének
szivizom membranlipid zsirsavprofiljat, valamint a szivizom in vivo lipidperoxidaciojara

crer

Azt talaltuk, hogy a madarak szivizom membranlipidjei fajtol fiiggetleniil 4tlagosan 60%
telitetlen zsirsavat tartalmaznak, melyben ca. 50% tobbszorosen telitetlen zsirsav van. A
telitetlenségi index ¢és a zsirsavak atlagos szénlanchossza csokkent a testtomeg
novekedésével (3a abra). A miokardialis foszfolipidek n6 zsirsav részaranya er6sen
hasonldé volt az egyes fajokban. Pozitiv allometrikus Osszefliggést bizonyitottunk a
palmitolajsav (C16:1 n7), olajsav (C18:1 n9), vakcénsav (C18:1 n7) és az eikozatriénsav
(C20:3 n3) eseteben, mig a palmitinsav (C16:0), a sztearinsav (C18:0), a
dokozapentaénsav (C22:5 n3) és a dokozahexaénsav (C22:6 n3) negativ allometrikus
Osszefliggést mutatott. Az egyes zsirsav csoportok koziill az egyszeresen telitetlen
zsirsavak, az n9 egyszeresen telitetlen zsirsavak, az n6/n3 arany (3b abra), és a delta9
deszaturaz index (C18:1 n9 / C18:0) pozitiv allometrikus trendet mutatott.

Az elsGsorban tobbszordsen telitetlen zsirsavak peroxidacidja kapcsan keletkezd,
citotoxikus malondialdehid hatarozottan negativ allometrikus dsszefiiggést mutatott (3¢
abra).
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3. a,b,c bra A telitetlenségi index, az atlagos szénlanchossz, az n6 és n3 zsirsavak,
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Osszefliggései
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Eredményeink egybevagnak az emldsok és madarak esetében vizsgalt szovetek, szervek
relevans adataival. Ezen vizsgéalat soran madar szivben elsdként sikeriilt leirni a testtomeg
¢s a membranlipidek Osszefliggéseit. Az alap-anyagcsere intenzitds ¢és a membranlipid
Osszetétel régdta ismert dsszefliggéseihez ilymodon a madarak egy jabb, metabolikusan
aktiv szervében leirtakkal sikeriilt hozzajarulni.

A haroméves kutatomunka a madarfajok anyagcseréje és a szdveti zsirsavisszetétel
kapcsolatara iranyult. Az energiadeficit, illetve a szelekcios uton elért intenziv ndvekedés
olyan indukalt élettani valtozasok, melyek vizsgalataval metabolikusan aktiv szervek
(sziv, mdj, vazizom) tarolo és strukturalis lipidjeinek reakcidja volt elemezhetd. Bar
eredményeink elsddlegesen alapkutatas jellegliek, meggy6zddésiink, hogy azok a
gyakorlat szdmara is informativak, kozvetlen utalast adva a hagyomanyos vedletés és az
izomndvekedésre iranyuld szelekcid negativ aspektusairol. Az interspecifikus,
membranszintli eltérésekre iranyuld vizsgalat ujszerti informaciot biztositott egy eddig
nem vizsgalt szerv (madarsziv) tekintetében.

A haroméves tamogatés idOszakara kitlizott célok (1,2,3) mindegyikérdl idegen nyelvii,
impakt fakorral rendelkezd folyodiratban jelent meg kozlemény, melyekre azdta tobb
fliggetlen hivatkozas (th) is sziiletett, az aldbbiak szerint:

1: Szabo és mtsai, Poultry Sci., 2005, 84, 106—112. th: 3, IF: 1,747,
Romvari és mtsai, Arch. Gefliigelk., 2005, 69, 245-251. IF: 0,273;
2: Szabd és mtsai, Acta Vet. Hung. 2005, 53(4), 397-4009. fth:1, IF: 0,53;
Szabd és mtsai, Acta Biol. Hung., 2006, 57(2), 165-180; IF: 0,688;
Szabo, Milisits, Acta Vet. Hung., 2007, 55(4), 451-462; IF: 0,541;
3: Szab¢ ¢és mtsai, Comp. Biochem. Physiol. B., 2006, 144, 496-502, fth: 1, IF: 1,532.

Nemzetkozi és vilagkonferencidkon 6t kozlemény jelent meg a fenti eredményekbdl.

Kaposvar, 2008.02.20.

Dr. Szabé Andras
tudomanyos munkatars



