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1. TUDOMANYOS ELOZMENYEK
1.1. Glikalt fehérjék vizsgalatinak jelentésége

A humén cukorbetegség vizsgalatdban mar koriilbeliil 15 éve rutinszertien
alkalmazzak a glikalt fehérjék mérését [glikalt hemoglobin (GHb) és szérum
fruktozamin (SeFa)], ugyanakkor a gazdasagi haszonallatokban még kevéssé
terjedt el ezeknek a paramétereknek a vizsgalata.

Tarsallatokban féleg a cukorbetegség kezelésének ellendrzésére hasznaljak a glikalt
fehérjék mérését.

A vérben a plazma fehérjéihez (SeFa), valamint a hemoglobin fehérje részéhez
(SUHONEN et al., 1989, GEBHART et al., 1995).

Ez a kapcsolat mindaddig fennmarad, amig a fehérje (3-20 nap) vagy a vorosvértest
(fajtol fliggben 60-145 nap) el nem bomlik. Eppen ezért tartos és megbizhato képet
nyerhetiink a vérvételt megel6z6 néhany hét vérgliikkoz szintjérdl, mig az aktualisan
mért vércukorszintet az allat pillanatnyi szimpatoadrendlis rendszer izgalma a
hiteles érték folé emelheti, ezért Gnmagaban a vérglikéz nem alkalmas az allat
gliikozellatottsaganak jellemzésére (BISSE, 2003, GOPALKRISHNAPILLAI et
al., 2003).

A glikalt paraméterek (GHb, SeFa) tokéletesen megfelelnek a vizsgalt allatok
szénhidrat haztartasanak nyomon kovetésére.

Segitségiikkel bizonyos takarmanyozasi hibakat korrigalni lehet , kéros
kovetkezménylik késébb egészségiigyi problémat ne okozzon..

Mivel az anyagforgalmi betegségek az egészségiigyi vonatkozason tul gazdasagi
kartétellel is jarhatnak, fontos lenne a laboratoriumi-anyagforgalmi analizisekben
eddig vizsgalt szénhidrat és zsiranyagcsere mutatok kiegészitése a glikalt fehérjék
mérésével (JAKAB, 1983, JERMENDY, 1988, LAKNER és mtsai., 1997).

1.1.1. Szérum fruktézamin (SeFa)

A szérum fruktézamin posztranszlacios, nem enzimatikus glikalodassal jon létre
ugy, hogy két Iépésben gliik6z kapcsolodik a vérplazma fehérjéihez. A két anyag
eldszor vizkilépéssel, reverzibilis médon aldiminné alakul, majd az ugynevezett
Amadori-féle atrendezddést kovetden kialakul a stabil ketoamin forma, a
fruktozamin (BAYNES et al, 1984).

A SeFa mennyisége cukorbetegség esetén szignifikdnsan megnodvekszik, valamint
egészséges emberekben az ¢letkorral parhuzamosan torténd kisebb mértékii
novekedés is kimutathato ( TAS és ZEIN el DIN, 1990). Mivel allatorvosi vonalon
a SeFa meghatdrozasa még nem terjedt el széles korben, leginkdbb a human
alapértékeket tekintik mértékadonak, mely egészséges egyedekben 2,8 mmol/l-ig
terjedhet (JENSEN, 1992, BERGAMINI, 1993, THORESEN ¢és BREDAL, 1999).



1.1.2. Glikalt hemoglobin (GHDb)

A hemoglobin poszttranszlacidos, nem enzimatikus uton torténd glikdlodasa
emberben a hemoglobin két béta lancdnak N terminalis valinjan keresztiil torténik,
a SeFa kialakulasaval egyez6 két 1épésben (MIEDEMA ¢s CASPARIE, 1984).

E folyamatnak az a jelentdsége, hogy a vordsvértestek membranja, amely egyes
ionokkal szemben szelektive permedbilis, a glikozt jelenlétének aranyaban
atengedi. fgy annak vérbeli megoszlasa emberben megegyezik (illetve allatfajtol
fiiggden aranyos) a plazmabeli gliikkozmegoszlassal (BELL, 1971).

A diabetes-szel valo 0sszefliggésre évekkel késobb RAHBAR (1968) figyelt fol. A
HbA kationcseréld oszlopkromatografidjakor a HbAy —nak nevezett ,lassu” vagy
féfrakcio eldtt egy kisebb (az 0sszesnek 6-8%-at alkotd) ,,gyors” HbA; talalhato
(ZIMMERMANN, 1989).

Ez utobbi felosztasa az elvalds sorrendjében: HbA,, és HbA, (amelyek kiilonbozd
cukrokkal, és mas molekulakkal, pl. karbamiddal valé kotodésbol keletkeznek. A
harmadik alfrakcio, a HbA;. a hemoglobin és a gliikkéz nem enzimatikus
kapcsolodasabol szarmazo GHb (BARDOS és OPPEL, 1988, PETERSON ¢és
mtsai., 1998, BARDOS et al., 1990, OPPEL és mtsai., 2000 a).

Az elsé allatokra vonatkozd HbA 1, mérést KOENIG és CERAMI (1975) végezte a
human GHb meghatarozas modelljeként, egészséges és diabetes-es egereken.
Emberben a GHb normal értéke 4,5-6,5%, allatokban fajtol fiiggden 1,9-6,5% az
elfogadott alapérték (HASEGAWA, 1991, HARTL ¢s FERRAND, 1993,).

1.1.3. A nyulak glikalt fehérje értékei

A glikalt paraméterek fajonkénti felvétele azért is fontos, mert a kiilonb6z6 fajok
vorosvértestjeinek élettartama illetve a vorosvértestek permeabilitdsa a gliikozzal
szemben is kiilonb6z6 (BELL, 1971).

Az altalunk vizsgalt nyulfajban a vorosvértestek membran permedbilitasa példaul
alacsonyabb, mint emberben (HIGGINS és mtsai., 1982).

A tanszékiinkon felvett alapértékek a nyul fajra vonatkozdan a kovetkezéek: GHb
(%)=3,4210,69, SeFa (mmol/1)=3,69+0,15, glikoéz (mmol/1)=5,84+0,15 (OPPEL,
1993).

1.2. A gliikk6zhomeosztazis egészséges egyedekben

Egészséges egyedekben a vércukorszint kiilonb6zd szabdlyozé mechanizmusok
révén viszonylag sziik hatarok koézt mozog. A normal vércukorszint fajonként
valtozo, de emldsoknél atlagban 2,6 és 8,1 mmol/l kéz6tti tartomanyban talalhato
(a nyulaknal 5,3mmol/l) (BONATH et al., 1982).

Ennek a normdl értéknek a kialakitdsdban és fenntartdsdban a pancreas, az
inzulin/glukagon hatas révén meghatdrozo szerepet jatszik. Egyes betegségek
kovetkeztében pl. diabetes mellitus, a szervezet szénhidrat szabélyozasi
rendszerének mechanizmusa zavart szenved.



A hipoglikémids koma elkeriiléséhez human vizsgalatok szerint a szervezet
vércukorszintjének 2,6 mmol/l felett kell, maradni (AMERICAN DIABETES
ASSOCIATION, 1998 a). A tartésan magas vércukorszint azonban karos, mivel
a hiperglikémia egyes fehérjék nem enzimatikus glikdlodasat idézi eld, mely
irreverzibilis folyamat és a fehérjék megvaltozott miikodését idézi eld.

1.3. A diabetes mellitus

Diabetes kialakulhat az inzulintermelés hidnya (abszolit inzulinhiany), illetve az
inzulindependens szdvetek gatolt miikodése (relativ inzulinhiany) kdvetkeztében.
A szénhidratfelvétel zavara miatt a sejtek nem képesek a gliikézt felvenni, igy
megndvekszik a vércukorszint, mely szdmos karos kdvetkezményt von maga utan.

A diabetes mellitus tobb tipusa ismert. A primer diabetes-nek két formajat
kiilonboztetjiik meg, az 1. tipusat, mely inzulindependens (IDDM), illetve a II.
tipusut, mely nem inzulin dependens (NIDDM) (FEKETE ¢és mtsai., 1992,
AMERICAN DIABETES ASSOCIATION, 1998 a).

A szekunder diabetes egyik formdjanal a pancreas elhaldsa miatt, vagy sebészeti
eltavolitds miatt gatolt az inzulin szekrécid. Masik formdja nem pancreas eredeti,
hanem az inzulinantagonista hormonok tulsilya (STH-tultengés, Cushing-kor)
okozza a betegséget.

1.3.1. A késoi szovodmények

A késo6i szovodmények kialakuldsanak oka a tartdsan magas vérgliikozszint, mely
szoveteket, szerveket karosit. A magas vérglikézszint a fehérjék nagyfoku
glikélodasat idézi eld, melynek kovetkeztében megvaltoznak a fehérjék
fizikokémiai €s morfologiai tulajdonsagai.

A szovédmények sulyossaga fiigg a magas vércukorszint mértékétol, attol, hogy
mennyi ideje all fenn, és fligg attol is, hogy a szervezet ezt hogyan tudja toleralni.
A kés6i szovédmények kozt mikroangiopatids és komplex szovédményeket
kiilonboztetiink meg.

1.3.2. Az arpa antidiabetogén hatasa

Az inzulinterapia kiegészitésére diétas étrend adéasa javallott. Ismeretes, hogy a
cukorbetegség diétds kezelésének alapja a magas rosttartalmii és alacsony
energiatartalmu taplalék. E diéta a vércukorszint ingadozasanak csokkentését segiti
eld. Az arpa rosttartalma igen magas (30-80g/kg sza.), viszont energiatartalma a
tobbi gabonahoz képest relative kicsi (brutto E=15,10MJ/kg sza.) (ANDERSSON,
1998). Az arpanak magas a 3 glikkan tartalma (26-59g/kg sza.), ami szintén elényos
a diabetes diétas kezelésénél (TOR-AGBIDYE, 1992, WURSH and PI-SUNYER,
1997).



2. CELKITUZESEK

A vér eltarthatosaganak, taroldsanak tisztdzasa a hazinytl glikalt fehérje
meghatdrozasa soran

A glikdlt paraméterek kozil a szérum fruktézamin mérésére alkalmas
egyszerusitett, koltséghatékony vizsgalati modszer kidolgozasa

A felndttkori és a magzati hemoglobin elkiilonitése, aranyanak meghatarozasa
hazinyulban

A nyulfaj glikalt paraméterei fiziologias alapadatainak felvétele (életkor, ivari
allapot), valamint a vérgliikoz és a glikalt fehérjék (szérum fruktézamin, glikalt
hemoglobin) kozti 6sszefiiggések megallapitasa

A glikalodas hatdsanak vizsgalata héazinyalban, valamint a takarmény
energiadsszetételének hatidsa a vérplazma vérgliikoz illetve fehérje tartalmara,
igy a glikalt paraméterekre is

A nyulfajban mesterségesen (alloxannal) kivaltott diabetes hatasanak vizsgalata
a vérplazma glikélt és egyéb paramétereire a korszovettani elvaltozasok
tiikrében

Az arpa antidiabetogén hatasanak vizsgalata



3. ANYAG ES MODSZER
3.1. Eldvizsgalatok
3.1.1. A vér eltarthatéosaganak vizsgalata. A tarolasi modok és idétartamok
hatasa a glikalt paraméterekre vonatkozéan

Az elsd vizsgalatunkba vont 15 anyanyul vérmintdit az aznapi laboratériumi
analizisek utan ismételten vizsgaltuk (SeFa, GHb mérés).

Az utols6 feldolgozott vérminta eredményeinek megallapitisa utan
Osszehasonlitottuk a kiillonb6zé tarolasi modok (+4°C 1 nap, -20°C 1, 3, 7 nap) és
id6tartamok utan kapott glikalt fehérje értékeket a vérvétel napjan friss vérbdl
tortént analizisek eredményeivel.

3.1.2. Plazma fruktozamin mérés automatizalt mikromodszerrel

Célunk volt egy 1j, koltséghatékony, SeFa mérési rendszer kidolgozasa.

A reagenseket illetéen JOHNSON ¢és munkatdrsai (1982) eredeti modszerét
alkalmaztuk. 96 szogletes lyuku ELISA lemez valyulataiba 20-20 ul plazmat
pipettaztunk 3 paralellben, hagyomanyos Finn-pipettaval, a négy sarki lyukat
tette lehetdvé.

Majd 8 csatornas pipettdval minden mérdhelyre felvittiink 200-200 ul reagens
oldatot. 5 percig kevertiik ¢és inkubaltuk a mintdkat 38 °C-on, a kezdeti
abszorbanciat (A1) 550 nm-en hataroztuk meg. Ujabb 5 perc hasonlé inkubalas
utan ugyanigy megmértilk az A2 értékeket is és az A2-Al értéket hasonlitottuk
Ossze a standard értékeivel. Az ) modszer makro valtozata (200 pl plazma) is jol
alkalmazhato.

3.2.1. A hazinyul szimpatoadrenalis izgalmanak vizsgalata

Célkitiizés: Az ismételt vérmintavételek hatasara kialakulod ,,stressz” hatdsanak
vizsgalata a vércukorszintre illetve a glikalt fehérjékre

Kisérleti elrendezés: 5 feln6tt (4-5 kg-os) ndivart 0j-zélandi fehér nyulat
vizsgaltunk a KATKI (G6dollé) nyultelepén.

A vérvétel menete: A nyulaktol egymas utan 6tszor vettiink vért (0., 30., 60., 120.,
¢s 240. perc).

Meghatiarozott vérparaméterek: vérglikoz (G), szérumfruktézamin (SeFa) és
glikalt hemoglobin (GHb) valamint hematokrit (Ht), hemoglobin (Hb), albumin
(Alb), 6sszfehérje (TP)



3.2.2. A hazinyul életkor szerinti vizsgalata, Kiillonbozo beltartalmi értékii
tapok etetésekor

Célkitiizes:

e A kiilonbozd beltartalmi értékii tdpok hatdsanak vizsgéalata a vér glikalt és
egyeb paramétereire felnott és jsziilott allatokban

e A plazma szérum fruktézamin és a vérplazma gliikdz szintek alakuldsénak és

crer

Kisérleti elrendezés:

Vizsgalatainkat a KATKI nyultelepén végeztik. A nyulak valamennyien

vemhesitve voltak. A fialdsok utan a szopdsokat automatikusan az anyak szerinti

csoportositasban vizsgaltuk tovabb.

Kisérletiinkben harom kisérleti csoportot (n=5-5-5 egyed) alakitottunk ki, az

allatok takarmanyai szerint, melyet ad libitum fogyasztottak.

L csoport: 16% nyersfeherje, 9,5 MJ/kg DE, 14,00% nyersrost (normal hizotdp)

11. csoport: 18% nyersfehérje, 10,5 MJ/kg DE, 13,50% nyersrost (anyanyultap)

III. csoport: 18% nyersfeherje, 12 MJ/kg DE, 12,10% nyersrost (emelt energia
szinti tap)

Vérvételek gyakorisaga, médja: A kisérlet az ellés eldtt 4 héttel kezdodott,
amelyben a hetedik hétig hetenkénti vérvételek torténtek, igy elléskor is, és az ellés
utani hetedik hétig tartott. A kisérlet hetedik hetétdl kéthetente vettiink vért az
allatokbol. Vérvételenként mindegyik anyabol (n=15), késdbb csoportonként 3
szopdsbol is vettiink vért.

A vérvételek minden alkalommal reggel 8 és 10 6ra kozott torténtek. Minden
vérvételkor testsulyt és takarmanyfogyasztast is mértiink.

Vizsgalt vérparaméterek: vérglikoz (G), plazma fruktézamin (SeFa), glikalt
hemoglobin (GHDb), valamint hematokrit (Ht), hemoglobin (Hb), albumin (Alb),
osszfehérje (TP)

3.2.3. A fetalis és az adult hemoglobin arianya és a glikalt paraméterek
meghatarozasa, ajsziilott és fiatal nyulakban

Célkitiizés: A nyulak magzati (fetalis) és a felndttkori (adult) hemoglobin
mennyiségének ¢€s ardnyadnak meghatarozasa, ¢és ennek segitségével annak
megallapitasa, hogy az éllat hany napos koraban véltja fel a magzati hemoglobint a

felndttkori hemoglobin.

Kisérleti elrendezés: A vizsgalatot szintén a KATKI nyultelepén végeztiik, normal
tartasi és takarmanyozasi koriilmények kozott tartott uj-zélandi fehér nyulakon
(n=33). Minden korosztaly (6sszesen 11 korcsoport) 3 egyedébdl vért vettiink. A
kisérletbe vont egyedek 0, 1, 2, 7, 14, 28, 31, 35, 46, 56 illetve 70 naposak voltak.



Vizsgalt vérparaméterek: vércukor (G), szérum fruktézamin (SeFa) és glikalt
hemoglobin (GHDb)

Egyéb laboratériumi munka: A vérmintakbol keneteket készitettiink, melyeket
megfestettiink és értékeltiink (NIERHAUS, 1967, NIERHAUS ¢és BETKE, 1968).
A mikroszkopikus sejtszamlalas utan meghataroztuk az egyes korcsoportokban a
fetalis és az adult hemoglobin ardnyat.

3.2.4. A glikalt hemoglobin és a vérgliikoz kozti korrelaciok megallapitasa
hazinydlban

Célkitiizés:

e Az e két paraméter kozotti korrelacid értékének megallapitasa, valamint az,
hogy ezek milyen iddintervallumokban allapithatéak meg

e Annak vizsgélata, hogy az ellenanyag termelésekor levett kb. 50 ml vér milyen
valtozast okoz a fenti paraméterek metabolizmusaban

Kisérleti elrendezés: A kisérletben 7 feln6tt (2-3 kg-os) ndivart uj-zélandi fehér
nyulat vizsgéltunk allathadzunkban.

Kivitelezés: A nyulak mindegyikétdl heparinos csévekbe levettiik az alapvért (5-5
ml-t a marginalis fiilvénabol) (0. érték). Ezt kovetden tovabb folytattuk a vérvételt,
igy minden allattol Osszesen 50 ml vér egyszeri lebocsajtasara keriilt sor. A
tovabbiakban a nyulaktol az 1., a 7., a 14., a 21. és a 35. napon 5-5 ml vérmintat
vettlink. A mintdk a vérvételek napjan laboratdriumi analizisre keriiltek.

Vizsgalt vérparaméterek: hematokrit (Ht), hemoglobin (Hb), vérglikoz (G),
glikalt hemoglobin (GHD)

3.2.5. A diabetes mellitus hatasainak vizsgalata hazinyal modellallatban,
arpaetetési kisérletben

Célkitiizések:

e A szénhidrat anyagcsere monitorozasa a glikalt fehérjék és a vérplazma gliikoz
szintek nyomonkdvetésével

e Az arpa antidiabetogén hatdsanak vizsgélata

e A diabetes mellitus késéi szovodményeinek legkorabbi kialakuldsanak
vizsgalata

[

Kisérleti elrendezés: A kisérletben 21 kifejlett néivara 0j-zélandi fehér nytulban,

alloxdnnal kisérletesen kivaltott cukorbetegséget vizsgaltunk.

A kisérlet tanszéki allathazunkban, hdrom csoportra osztva (n=7-7-7) tortént.



Az allatok takarmanyozasa:

Az 1. csoport és a kontroll (III). csoport kizarolag normal hizétapot evett.

A 1II. kisérleti csoport takarmanya fele részben a normal hizotapot, fele részben
arpat tartalmazott.

Kivitelezés:

A kontroll csoport egyedeinek 10 ml steril fiziologias NaCl oldatot injektaltunk
intravénasan. a marginalis fiilvénéba.

A kisérleti csoportok allatainak alloxant adtunk szintén intravénasan. a marginalis
fiillvénaba (560 pmol/ttkg alloxan = 0,089 g/ttkg feloldva fiziologids NaCl
oldatban, 0,36 g alloxan/10 ml NaCl) (BOLCSHAZY, 1994).

A vizsgalt vérparaméterek: hematokrit (Ht), hemoglobin (Hb), glikoz (G),
osszfehérje (TP), albumin (Alb), plazma fruktézamin (SeFa) glikalt hemoglobin
(GHb)

A naponkénti vérmintavételekkor csak vérglikoz értékeket mértiik automata
vércukormérdvel. A vércukorszintet inzulinnal csokkentettiik, hipoglikémia esetén
gliikozt adtunk szajon at, a mért vérgliikoz szinteknek megfelelden.

A korszovettani metszeteket fénymikroszkopos és  elektronmikroszkopos
vizsgalatoknak vetettiik ala.

3.3. Laboratoriumi vizsgalatok

3.3.1. Hematokrit meghatarozas: mikrohematokrit-kapillarissal.

3.3.2. Hemoglobin meghatarozas: Drabkin oldattal (SOS, 1974).

3.3.3. Glikohemoglobin meghatarozas: REANAL teszttel, melyet BARDOS és
munkatarsai (1990) adaptaltak haziallatokra FLUCKIGER ¢s WINTERHALTER

1976) human modszerébdl.

3.3.4. Fruktézamin meghatirozas: 1j makro moédszeriinkel. (OPPEL és mtsai.,
(2000b,c).

3.3.5. Vérgliik6z meghatarozas: GOD/POD reagenssel (REANAL).

3.3.6. Plazma albumin meghatirozas: BCG modszerrel (BARDOS és OPPEL,
1986).

3.3.7. Osszfehérje meghatarozas: Biuret modszerrel (SOS, 1974).

3.3.8. Vérkenetfestés: NIERHAUS (1967) ¢s NIERHAUS ¢és BETKE (1968)
human metodik4janak nyoman.



4. UJ TUDOMANYOS EREDMENYEK

. A hazinyl irodalombdl hidnyzé fizioldgias glikélt alapparamétereinek
meghatarozasa, kiilonb6zo életkorokban és ivari allapotokban, normal, ill.
kiilonboz6 beltartalmi értékii tapok etetésekor.

. Ujsziilétt és fiatal hazinyulakban a felnétt és a fetalis hemoglobin (HbA és
HbF) ardnyéanak alakuldsa sordn a 2-7. életnap koriil a HbF-et 50 %-ban
felvaltja a HbA, majd eldbbi a 31. nap t4jékan szinte teljesen eltiinik a nyulak
veérébol.

. Hazinyulakban a glikalt vérparaméterek koziil a GHb a 2 héttel kordbbi
vérplazma gliikkozzal erds, szinifikans retrospektiv korrelacioban van (r=0,85;
p<0,05). A SeFa az 1 héttel korabbi vérplazma gliikkdzzal mutatja ugyanezt a
korrelaciot (r=0,91; p<0,05).

. A kisérletesen (alloxannal) hazinyulakban kivaltott diabetes mellitus tlineteinek
kialakulasa, ill. szénhidratparamétereinek (vérgliikoz, SeFa, GHb) ndvekedése
a takamanyba kevert arpaval késleltethetd, ill. mérsékelhetd.

. A monogasztrikus haziallatok koziil tanulmédnyozott hazinyul (0j-zélandi fehér
nyulak)  szénhidrdt = metabolizmusédnak  vizsgdlatarol — Osszegzésként
megallapithatd, hogy a glikalt fehérjék e fajokban is jo markernek bizonyultak a
vérgliikoz koncentraciok hosszabb tavu, biztosabb meghatarozdsara. Ezért a
harom paraméter (vérplazma gliikkdz, SeFa és GHb) egyiittes meghatarozasa a
szénhidrat-anyagcsere elemzését e fajokban is hitelesebbé teszi.

. Egy modern, a monogasztrikus haziallatok, ezen beliil kiillondsen a hazinyul
takarmanyozasanak hatasat mutatd, a szénhidrat- és fehérjeanyageseréjét
jellemz6, Un. metabolikus profilteszt vizsgalatdban a ,hagyomanyos”
vérparaméterek (pl. az Aaltalunk is vizsgdlt hematokrit, hemoglobin,
Osszefehérje, albumin és vérglikdz) mellé¢ fontos lenne a glikalt paraméterek
(glikalt hemoglobin és/vagy szérum frukt6zamin) felvétele is.



5. A KISERLETEK ERE,DMEN’YEIB(")L LEVONHATO
KOVETKEZTETESEK ES JAVASLATOK

A nyulfajban folytatott kisérleti eredményeink szerint az &llatok laboratoriumi
vizsgalata, ezen beliil is a vér anyagcsere-paramétereinek meghatarozasa, segiti az
optimalis fejlodés, tartas, takarmanyozas €s az egészségi allapot ellendrzését.

Vizsgalataink alapjdn a humdan gyakorlathoz hasonléan a nytl modellallatban
végzett kisérleteink szerint a gazdasagi haszonallatok laboratoriumi vérvizsgalatait
javasoljuk a glikdlt paraméterek (szérum fruktozamin ¢és a glikélt fehérje)
mérésével kiegésziteni, hogy az egyed szénhidratmetabolizmasardl hiteles képet
kaphassunk.

A vér eltarthatésaganak vizsgalata, elsésorban a tarolasi modok és
idotartamok hatasa a glikalt paraméterekre vonatkoz6an

A SeFa értékek tekintetében nem taldltunk szignifikéns eltérést a friss vérbol
tortént mérés és az egy hétig —20 °C-on hiitott vérmintabol mért értékek kozott, igy
mérése friss vérbol és taroltbol egyarant hitelesen elvégezhetd.

A glikalt hemoglobin esetében a friss vérbol tortént mérés eredményeképpen
szignifikansan (p<0,001) magasabb a vérvételt kovetd elsé napi (+4 °C) mérési
eredménye. A —20 °C-on tortént vizsgalatok eredményei is a friss vérmintdk
vizsgélati eredményeihez képest még jelentds a kiilonbséget (p<0,05) mutattak.

gy a GHb esetében mindenképpen a friss vérbdl tortént analizis javasolhato.

Plazma fruktéozamin egy uj mérési metodikajanak beallitasa

A human plazma minta szérum fruktézamin koncentracidiban a LaRoche kit
modszerrel és ELISA lemezen végzett 0 mikromoddszeriinkkel két paralellben
torténd mintafelvitellel mutatott igen szoros korrelaciot (r=0,942) (p<0,001),
valamint a regresszids egyeneshez valo jo illeszkedett. Harom parhuzamos mérés
esetén még szorosabb: 0,972 volt a korrelacio.

A moddszer kivitelezhetdségét emldsallatokon is teszteltiik. Az eldszor vizsgalt
human mintdk szoros korrelacidja jol egyezett a hasonléan vizsgalt allati
(szarvasmarha, kutya, nyul és 16) két modszer kozotti r=0.93-0.97 értékeivel. Ezek
alapjan a SeFa mérését az egyszeriisitett makro modszeriinkkel minimalis anyagi
raforditassal lehet meghatarozni a kevésbé miiszerezett laboratoriumokban is.

A hazinyul szimpatoadrenalis izgalmanak vizsgalata
A glikalt paraméterek meghatarozasa azért is fontos, mert a vérgliikoz mért értéke

nem minden esetben tekintheté mértékadonak a szénhidrat metabolizmus
vizsgalataban, hiszen néhany valtozds, pl. a szimpatoadrendlis rendszer



aktivitasanak novekedése megvaltoztathatja annak aktudlis értékét. Mig ezalatt a
glikalt paraméterek értéke stabil, megbizhatd, nem valtozik. Az ismételt vérvételek
szénhidrat anyagcserére gyakorolt hatdsdnak a hazinyulban a glikalt fehérjék és a
vérgliikozszintek meghatarozasaval torténd vizsgalata is erre hivta fel a figyelmet.

A hazinyul életkor szerinti vizsgalata, kiillonboz6 beltartalmi értékii tapok
etetésekor, egyidejiileg a szérum fruktézamin és a vérgliikoz koztikorrelaciok
megallapitasa

A hazinyulak ellés koriili idészakdban vizsgalt, takarmanyozéasban kissé eltérd
harom csoportjdban a fontosabb tendencidk a kovetkezok. Az Osszfehérje
magasabb értékei a magasabb fehérjetartalmu takarmanyt fogyaszté II. és IIL
csoport koziil féleg a II. csoporban jelentkeztek. A mért 6sszfehérje szintet azonban
nem a fogyasztott magasabb fehérjetartalmii nyultakarmany indokolja, hiszen az
albumin értékek kozel azonos szintliek a hdrom vizsgalt csoportban. A globulin
frakci6 novekedésének tudhaté be tehat a kiilonbség, melynek hatterében
valoszintisithetéen egészségiligyi probléma allt.

A szénhidratanyagcsere paramétereiben (vérgliikoz, SeFa) tapasztalt csokkenés az
emelt energiaszintii nyultapot fogyasztott anyadkban meglepének tlinhet, és arra
utal, hogy a takarmany értékesiilésében nem csupadn a szénhidratkomponens
mennyiségét, hanem a fehérjekomponenshez viszonyitott aranyat is tiikrozi e
jelenség.

Ugyanis a kontrollhoz, azaz a normal hizétaphoz képest, amelyet az 1. csoport
fogyasztott a kisérlet egész tartama alatt, a IIl. csoport anydi nem csupan emelt
szintli energia, hanem nagyobb mértékli fehérjeellatasban is részesiiltek
egyidejiileg. igy ezek aranya csupan a II. csoportban tért el a fehérje javara.

Az éltalunk értékelt termelési eredmények (élve maradt szopdsok %-os
mennyisége, atlagos alomszadm) a magasabb szénhidrat ¢és fehérjetartalmu tapot
fogyaszt6 anyakban voltak a legkedvezdbbek. Az anyak napi testtdmeg valtozasai
is e csoportban voltak a legkiegyenlitettebbek, igy megallapithaté, hogy a
kisérletileg Osszeallitott takarmany a magasabb beltartalmi értékek miatt némileg
dragdbb ugyan, de a tenyésztési paraméterek pozitiv alakuldsa ezt a
tobbletraforditast mégis gazdasagossa teszi.

Megallapithato, hogy az etetett takarmany fehérje és szénhidrat beltartalmi értékeit
a legstabilabban a glikalt fehérjék, leginkabb a GHb mutatta. Ennek mérése azért is
jelentés, mert a hagyomanyosan meghatdrozott osszfehérje értéke a fentieknek
megfelelden nem csak a takarmany beltartalméan alapul, hanem egyéb tényezok, pl.
gyulladds, immunoldgiai allapot (immunglobulinok) is befolyasolhatjak. A
szimpatoadrendlis helyzet aktualis valtozasai pedig a vérglikoz szinteket
modositjak.

A takarmdnyozés laboratdriumi paraméterekre kifejtett hatdsanak értékelésekor
sziikséges volt a kiillonbozd 1idopontokban mérhetd, az irodalomban nem szerepld
fiziologias értékek meghatdrozasa, hiszen ezekhez tudjuk a valtozdsokat
hasonlitani.



Mindhéarom csoport szop6s nyulainak paraméterei jol tikrozték az anyai értékeket
az ¢let elsd iddszakdban, majd folyamatosan a sajat vérképzési funkcidk
tokéletesedésével kialakultak az adott kornak megfeleld fiziologids értékek az
altalunk vizsgalt paraméterekben is.

Vizsgalataink soran bizonyitdst nyert, hogy a szénhidrat metabolizmust jelzd
paramétereket (G, SeFa, GHb) nem csak 6nmagukban, hanem egylittesen érdemes
értékelni. Megéllapitottuk, hogy nyulfajban a gliikéz az 1 héttel késdbbi szérum
fruktozaminnal (r=0,91) mutat szoros korrelaciot.

A fetalis és az adult hemoglobin aranya és a glikalt paraméterek
meghatarozasa, ujsziilott és fiatal nyulakban

Sziiletéskor kizarolag HbF tartalmiuak a vorosvérsejtek (100 %), majd a 2-7.
¢letnap kozott valik 50-50 % aranyuva a HbF és HbA. Utobbinak jelenléte ezutan a
kisnyul vorosvérsejtjeiben folyamatosan nd, igy 28 napos korban 95,60 %, 31
naposan 98,04 %, és végiil a 70. napra teljesen HbA tolti ki a vordsvérsejteket, €s
HbF tartalmt vorosvérsejtek a vérkeringésben ezen til méar nem talalhatok meg.

A glikalt hemoglobin sziiletéstdl 10 hetes korig valdo ndvekedése (p<0,001) nytlban
is a HbF ¢s HbA kiilonboz6 szerkezetében keresendd. HbF-ban a két alfa lanc
melletti két gamma lanc talalhato, mely nagyobb oxigén iranti affinitast kdlcsonoz
a Hb molekulanak (ANDRESEN, 1977), de glik4lodési képességet nem mutat
(ABRAHAM et. al, 1983).

A glikalt hemoglobin és a vérgliikoz kozti korrelaciok megallapitasa
hazinyulban

Vizsgalatunkban megallapitottuk, hogy nyulfajban a vérgliikkdz a 2 héttel késébbi
glikélt hemoglobinnal (r=0,85) mutat szoros korrelaciot. A nyulban szamitott két
hetes korrelacid értéke azonban jol értelmezhetd a vorosvérsejtek ¢€lettartamanak
ismeretében.

A diabetes mellitus hatasainak vizsgalata hazinyil modellallatban

A hézinytlban alloxannal kisérletesen kivaltott diabetes mellitus hatdsainak
vizsgalati eredményei kiegészitd informacioul szolgalhatnak a természetes Uton
létrejovd (pl. tarsallatoknal) cukorbetegség gyogyitasaban. Ebben a kisérletben
igazoltuk a mar masok 4altal is felvetett arpa antidiabetogén hatasat (MAHDI, et al.,
1994, WURSCH ¢és PI-SUNYER, 1997). Ezen kovetkeztetésiinket arra alapozzuk,
hogy az arpat is fogyasztd kisérleti csoportban volt a legkedvezdbb valamennyi
paraméter alakulasa, ill. az arpdval is etetett csoportban lassabban alakultak ki a
diabetes tlinetei. Eszerint az arpa relative alacsony energiatartalma ¢és magas
rosttartalma révén alkalmas a cukorbetegség diétas kezelésére.



Kisérletiinkben az arpa etetését sikeriilt pontosan kontrollalni (egyedi ketrecekben
tartott allatoknal az el nem fogyasztott tdp pontos visszamérésével), azonban a
jovoben hasonlo elven Osszeallitott kisérleteknél érdemesebb lenne a kisérleti tapot
granuldtumként eldéallitani. Ez egyszerlibbé tenné a technikai kivitelezést.

Nagyobb egyedszam is indokolt lehet, hiszen a gondos inzulinkezelés ellenére is
—ilyen sulyos elvaltozasok kialakuldsandl— elkeriilhetetlen egyes kisérleti allatok
elhullasa. A korszovettani eredmények alapjan megéllapithatd, hogy a diabetes
késdi szovodményeinek kialakuldsahoz nem elegendé a vizsgalt kilenc hetes
iddszak, ezért ennek vizsgalatdhoz a kisérlet idétartamat ndvelni sziikséges.

Az, hogy bizonyitast nyert a glikalt fehérjék vizsgalatanak jelentdsége, egyben azt
is jelenti, hogy e lehetdség révén egyidejlileg harom idépont szénhidratallapotarol
szerezhetiink informéciot egyetlen vérvétel eredményeibdl. Ez lehetévé teszi
szamunkra, hogy szakmailag igényesebb eredményekhez jussunk, és ezzel
egyidejlileg az allatvédelem szempontjait is jobban érvényre tudjuk juttatni.



6. AZ ERTEKEZES TEMAKOREBEN MEGJELENT PUBLIKACIOK

OPPEL K., TEMESVARY K., VIRAG GY., LAKNER H., PALLOS L.. A
vérmintavételek hatdsa a nyulak szénhidrdt metabolizmusara. Allattenyésztés és
Takarmanyozas. 1999. 48. 872-873.

OPPEL K., BARDOS L., LAKNER H., TEMESVARY K., BOLCSHAZY G.,
KULCSAR M., FERENCZ A., SIMON J.: A glikalt (glucosilalt) fehérjék, és
vizsgalatuk jelentdsége héziallatainkban. (Irodalmi attekintés). Magy. Ao. Lapja,
2000.a 722. 106-111.

OPPEL, K., KULCSAR, M., BARDOS, L., FERENCZ, A., LAKNER, H.,
SIMON, J., TEMESVARY, K., KARCHESZ, K.: A new, modern, cost-saving
micro/macro method for the determination of serum fructosamine. Acta Vet. Hung,
2000.b 48. 285-291.

OPPEL, K., KULCSAR, M., FERENCZ, A., SIMON, J., LAKNER, H., BARDOS,
L., BOLCSHAZY, G., TEMESVARY, K. MESZAROS, GY.: Plazma
fruktd6zamin mérés automatizalt mikromodszerrel. Klin. Kisérl. Lab. Med., 2000.c
27.24-27.

OPPEL K. PALLOS L., TEMESVARY K., LAKNER H.: Az ismételt vérvételek
szénhidrat anyageserére gyakorolt hatdsanak vizsgalata a glikalt fehérjek ¢és a
vérgliikozszintek meghatarozdsadval hazinytlban. Magy. Ao. Lapja, 2000.d 722.
486-492.

OPPEL K., TEMESVARY K.: A glikalt fehérjék metabolizmusa hazinyulban. 1.
A glikalt hemoglobin ¢s a vérplazma glikoz szintek tobbhetes alakulasa egyszeri
vérbocsajtas hatdsara. Magy. Ao. Lapja, 2001. 723. 233-237.

TEMESVARY K., OPPEL K.: A glikalt fehérjék metabolizmusa hazinyulban. 2.
A szerum/plazma fruktozamin ¢s a verplazma gliikoz szintek alakulasa az elles
koriili idészakban. Magy. Ao. Lapja, 2001. /23. 297-301.

TEMESVARY K., OPPEL K., HIDAS A.: A glikalt fehérjék metabolizmusa
hazinyulban. 3. A glikéalt hemoglobin szintek ¢és a fetalis hemoglobin alakulésa a
sziiletés utani idészakban. Magy. Ao. Lapja, 2001. 723. 302-306.(in Hungarian
with English abstract)

TEMESVARY, K., OPPEL, K.: The relation of fetal/adult hemoglobin (HbF and
HbA) and the glycated hemoglobin (HbA . ) levels in newborn and young rabbits.
Hung. Agricult. Res., 2001. /0. 8-10.



Konferenciak

OPPEL, K., BARDOS, L., LAKNER, H., TEMESVARY, K. The fetal
hemoglobin (HbF) and the glycated proteins of cattle, The Romanian-Hungarian
Physiology Joint-meeting: Szeged, Hungary, 3-4 July, 1996 FC20, in
Fiziologia/physiology (Official Journal of the Romanian Society of Physiological
Sciences) p.57, vol. 6, Nr. 2 (10) 1996.

OPPEL, K., BARDOS, L., LAKNER, H., TEMESVARY, K.: Determination of
postnatal levels of glycated hemoglobin and fetal hemoglobin in calves. Az MLDT
46. Nagygytlése, 1996. szeptember 5-7. poster No 25, Miskole, in Klinikai és
Kisérletes Laboratoriumi Medicina 1996. 23. 114.

OPPEL K., PALLOS L., TEMESVARY K., LAKNER H.: A vérplazma albumin
alakulasa kornyezeti tényezok hatasara kutydkban Az MTA. NEM/FM Allatorvos-
tudomanyi Szakbizottsag Akadémiai Beszamoloi. 1997. 24. 19.

OPPEL K., TEMESVARY K., VIRAG GY., LAKNER H., PALLOS L.: A
vérmintavételek hatasa a nyulak szénhidrat metabolizmusara- Kitorési pontok a
Magyar Allattenyésztésben, Tudomanyos Konferencia, MTA Budapest, 1999.nov.
24.

TEMESVARY K., OPPEL K., PALLOS L., LAKNER H.: A kornyezeti tényezok
hatasa a vérplazma fehérje Osszetevéiben kutya modellben. A Magyar Elettani
Tarsasag LXIV. Vadorgytlése, Budapest, 1999 julius 5-8. Az eléadasok és
poszterbemutatok 6sszefoglaldsai p. 140. 1999.

VIRAG GY., ERDELYI M., MEZES M., OPPEL K., TEMESVARY K.: Alloxan
kezelés hatasa a glutation-peroxidaz aktivitasra nytlban. 2001. 13. Nyultenyésztési
Tudomanyos Nap, Kaposvari Egyetem, 101-106.

VIRAG, GY., ERDELYI, M., MEZES, M., OPPEL, K., TEMESVARY, K.:
Alloxan kezelés hatdsa a glutation-peroxidaz aktivitasra nytlban. 2001. MTA
Allatorv. Tud. Bizottsaga Besz. Ulése, Budapest. 27. 3-16.



