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Roviditések jegyzéke

Rovid név Jelentés

8-OGdG |8-hidroxi-2’-deoxiguanozin

AAPH 2,2'-azobis (2-amidinopropan) dihidroklorid

ALB albumin

AOPP elérehaladott fehérje oxidacios termékek (advanced oxidised protein products)

AO antioxidans (antioxidant)

AST aszpartat-aminotranszferaz enzim

ASVCP Amer_ikai Allgtqrvosi Klinikai Patologiai Tarsasag (American Society for
Veterinary Clinical Pathology)

BHB béta-hidroxivajsav (beta-hydroxybutyrate)

BHBTe;  |béta-hidroxivajsav a tejben

BHBver  |béta-hidroxivajsav a vérben

BRDC szarvasmarhdk komplex 1égszdszervi tlinetegyiittese (bovine respiratory disease
complex)
A refraktométerrel mért Brix fok vagy cukorfok az oldatok cukortartalmanak

Brix%o hagyomanyos mértékegysége, amellyel szoros korrelaciot mutat a kolosztrum
IgG tartalma

BUN vérkarbamid (blood urea nitrogen)

CAT katalaz enzim

CFU telepképz6 egység (colony forming unit)

CHE kolinészteraz

DNS dezoxi-ribonukleinsav

DBL direkt bilirubin

dROM reaktiv oxigén metabolitok derivatumai (derivates of reactive oxygen metabolites)

FRAP a plazma vasredukcios képessége (ferric reducing ability of plasma)

FRAS Szabadgyok Analitikai Rendszer (Free Radical Analytical System)

GLU gliikoz

GPx glutation-peroxidaz enzim

GR glutation-reduktaz enzim

GSH glutation

GSSG glutation-diszulfid

GST glutation-S-transzferaz

H202 hidrogén-peroxid

HGBA1 |hemoglobin-Al

HO:2 hidroperoxil




ICP-OES

induktiv csatolasu plazma optikai emisszids spektrometria (inductively coupled
plasma optical emission spectrometry)

Nemzetkozi Klinikai Kémiai Szovetség (International Federation of Clinical

IFCC | Chemistry)

Ig immunglobulinok

IGF inzulin-szer(i névekedési faktor (insulin-like growth factor)
IR inzulinrezisztencia

NEB negativ energiamérleg (negative energy balance)

NEFA nem észterifikalt zsirsavak (non-esterified fatty acids)
NRC Nemzeti Kutatasi Bizottsag (National Research Council)
MDA malondialdehid

OHV oltogyomor helyzetvaltozas

OR esélyhanyados (0dds ratio)

oS oxidativ stressz

OSlI oxidativ stressz index

PAT plazma antioxidéans teszt

PGF2a, prosztaglanin F2 alfa hormon

PM2s <2,5 um levegdben lebego részecskék

PM1o <10 pm levegdben lebegd részecskék

Redox Az oxidansok (szabadgyokok és egyéb reaktiv anyagok) illetve az antioxidans
statusz hatdsu anyagok aranya az €16 szervezetben.

ROM reakiv oxigén metabolitok

ROS reaktiv oxigén szarmazékok (reactive oxygen species)

SE szenzitivitas

SP specificitas

SOD szuperoxid dizmutaz enzim

TBARS |tiobarbitursav reaktiv anyagok (thiobarbituric acid reactive substances)
TBIL Osszes bilirubin (total bilirubin)

THI hémérséklet-paratartalom index (temperature-humidity index)
TMR teljes takarmany keverék (total mixed ration)

TNFa tumor nekrozis faktor alfa (tumor necrosis factor alpha)
TP Osszes fehérje (total protein)

TrxR tioredoxin-reduktaz enzim

U. Carr |Carratelli egység (Carratelli unit)

U. Cor Cornelli egység (Cornelli unit)




Osszefoglalas

A doktori munkammal olyan alternativ monitoring eljarasok fejlesztéséhez kivantam
hozzajarulni, amelyek alkalmasak lehetnek a tejeld szarvasmarhak energiaforgalmanak és
redox statuszanak allomanyszintii, gyakorlatias vizsgalatara.

Az értekezés tejhasznu szarvasmarhdkon végzett négy vizsgalat eredményeit foglalja 6ssze.
Az elsd vizsgalat célja az oxidativ stressz kivaltdsdban meghatarozd jelentdségii
dekompenzalt negativ energiamérleg - mint metabolikus stressztényezd - jelentOségének és
eléfordulasanak becslése volt magyarorszagi tejeld szarvasmarha allomanyokban. A
szubklinikai ketdzisban megnyilvanulé metabolikus stressz magas prevalencidja 6nmagéaban
is indokolhatja az oxidativ stressz elleni védekezés sziikségességét. Az els6 vizsgalatban 1669
tehén bevonasaval 52 hazai nagylétszamu allomanyban (187-1815 tehén/allomany)
megallapitottuk a ketolakciaban megnyilvanulé szubklinikai ketozis el6fordulasat és
vizsgaltuk  kapcsolatat az allomanymérettel, a tejtermelés szinvonalaval, egyes
megbetegedésekkel, tovabba mas a szakirodalmi adatokbol ismert fontosabb hajlamosito
tényezokkel. A szubklinikai ketozis monitorozasara egy, az eddigi allomany-egészségiigyi
gyakorlatban csak korlatozottan alkalmazott, ugyanakkor gyakorlatias alternativ modszert, a
tej BHB koncentraciojanak szemikvantitativ mérését valasztottuk, mivel az -istalloproba
jelleggel - egyszeriien elvégezhetd. Eredményeink alapjan a ketolakcia szemikvantitativ
mérése alkalmas a szarvasmarha alloményokban el6forduld szubklinikai ketdzis
prevalencidjanak monitorozasara. Megallapitottuk, hogy a szubklinikai ket6zis prevalenciaja a
vizsgalt mintakban 29,3% volt és a laktacio tizedik napja koriil volt a legvaldsziniibb az
elé6fordulasa. A ketolakcia szignifikans, nem linearis kapcsolatot mutatott az ellésszammal és
a 3-4. laktacioban volt a legnagyobb a kialakulas esélye. Szignifikans kapcsolatot talaltunk a
ketolakcia és az allomanyméret kozott, a termelési szint hatasat azonban nem tudtuk
Kimutatni. A ketolakcia szignifikans 0sszefliggést mutatott az ikerelléssel, a nehéz elléssel, a
vetéléssel, a magzatburok-visszamaradassal és a tégygyulladas kialakulasaval.

Masodik vizsgalatunkban azt kutattuk, hogy a tejeld szarvasmarhdk egyes jol elkiilonithetd
¢lettani €s termelési szakaszaiban - ugymint az eldkészités (ellés -21 nap), az ellés (ellés+7
nap), a fogadd (7-30. nap) és a csucstermelés (30-150. nap) idészakaban - miként valtozik
azok redox statusza. Vizsgalatainkhoz a FRAS4 Evolvo (H and D s.r.l., Parma, Olaszorszag)
késziileket hasznaltuk, amely alkalmas vérbdl a reaktiv oxigén metabolitok derivatumainak

(dROM) ¢és a plazma antioxidans kapacitdsdnak (PAT) mérésére. EbbOl a két valtozobol



kiszdmithaté az oxidativ stressz index (OSI), ami pontosabban leirja a szervezet redox
egyensulyi allapotat.

Megallapitottuk, hogy ezen valtozok normal eloszlast mutattak, igy az atlag £2SD képlettel
meghataroztuk a vizsgalt ¢lettani szakaszokra vonatkoz6 dROM, PAT ¢és OSI
normalértékeket. Eredményeink alapjan a dROM ¢és OSI emelkedett értékei az ellés koriili
napokban fordultak el6 a leggyakrabban. Megallapitottuk, hogy a vérplazma dROM értéke
szignifikansan magasabb volt a vérplazma >0,2 mmol/l NEFA ¢és >18,9 pumol/l Cu
koncentracioja mellett. A plazma PAT szinifikdnsan magasabb értéket mutatott a vérplazma
>0,8 mmol/l BHB és >18,9 umol/l Cu koncentracioja tovabba >80 U/l AST enimaktivitasi
értéke mellett. Ugyanakkor a <5,6 umol/l vérplazma &sszkarotin koncentracid szignifikansan
alacsonyabb PAT értékekkel tarsult. Az OSI értéke szignifikansan magasabb volt a vérplazma
>0,2 mmol/l NEFA, >0,8 mmol/l BHB és >18,9 umol/l Cu koncentracidja mellett.

A harmadik vizsgalatban felmértiik a borjak redox statuszaban bekdvetkezd valtozasokat az
itatdsos borjunevelés id6szakaban, 3-8; 14-16; 21-25 és 42-74 napos életkorban. Elemeztiik
tovabba a vizsgalt redox (dROM, PAT, OSI) és egyes metabolikus (ALB, TP, BUN, GLU,
BHB, AST) valtozok kozotti kapcsolatot. A dROM atlagos értéke 3-8 napos korban volt a
legalacsonyabb ¢s 42-74 napos korban a legmagasabb. A PAT értékei a 3-8 napos kortol a 21-
25 napos korig csokkend tendenciat mutattak, majd 42-74 napos korban ismét
megemelkedtek és szignifikansan meghaladtak a 3-8 napos korban mért értékeket. Az OSI
atlagos értéke 3-8 napos korban volt a legalacsonyabb és 21-25 napos korban a legmagasabb,
majd 42-74 napos korban ismét csokkent. A vizsgalt metabolikus valtozokat illetéen a dROM
értéke kozepes erdsségli szignifikans pozitiv korrelaciot mutatott a vérplazma ALB (r= 0,48)
korrelacioban volt a vér AST enzimaktivitasi értékével (r= 0,31), BHB (r= 0,31), BUN (r=
0,21), ALB (r=0,26) és TP (r= 0,37) koncentraciojaval. Az OSI gyenge szignifikans negativ
korrelacioban allt a vérplazma AST (= "0,30), enzimaktivitasaval és BHB (r= 0,21)
(r=0,31) értékével.

A negyedik vizsgalatban a valasztasig azonos, majd a valasztast kdvetden eltérd kdrnyezeti
feltételek kozott tartott borjak, testtomeg gyarapodasat, egészségi allapotat és redox statuszat
jellemzd valtozasokat kutattuk. A kisérleti csoport borjai (n=12) 2 kiscsoportos, fedett kifutos
milanyag borjuhazban, a kontroll (n=16) csoport allatai pedig egy csoportban, hagyomanyos
borjuneveld istalloban lettek elhelyezve. Vizsgéltuk, hogy az egyes lényeges kdrnyezeti

tényezOk (homérséklet, relativ paratartalom, levegd COz koncentracio, PM2s-PMio frakcidba
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tartozo lebegd részecske €s €ldcsira tartalom) mennyiben térnek el az eltérd tartastechnologiai
kornyezetben. Az allatok egészségi allapotat kétnaponként végzett klinikai vizsgalatokkal és a
vér fehérvérsejt szamanak meghatarozasaval kovettilk nyomon. A maternalis immunstatusz
jellemzésére mértiik a vérszérum Brix% értékét. A redox statuszt a vér dAROM, PAT és OSI
értékének meghatarozasaval jellemeztiik.

A kornyezeti valtozok koziil a valasztast kovetden a kisérleti csoport tardsi kdrnyezetében
mért paraméterek koziil a levegé CO2 koncentracioja, a PMzs-PMyo frakcioba tartozo lebegd
részecskék mennyisége €és a relativ paratartalom szignifikansan alacsonyabb, a homérséklet
pedig szignifikdnsan magasabb volt a kontrollhoz képest. A levegd €l6csira tartalmadban nem
talaltunk szignifikans kiilonbséget a két tartasi hely kozott.

A borjak testtomeggyarapodasi mutatdi €s szérum Brix% értékei nem kiilonboztek
lényegesen.

A redox paraméterek vizsgalt id6szakban tortént valtozasai nem vettek fel egyértelmi iranyt
¢s a kisérleti csoportok kozott mért kiilonbségek nem mutattak 1ényeges, jol értelmezhetd
eltérést, tovabba nem filiggtek Ossze a lazas allapottal és a klinikai megbetegedésekkel sem.
Ugyanakkor a mintavétel napjan emelkedett fehérvérsejtszammal rendelkez6 borjakban
szignifikdnsan magasabb volt a dROM és az OSI értéke.

Eredményeink alapjan a ketolakcidban megnyilvanuld szubklinikai ketdzis eléfordulasa
jelentds a hazai tejeld szarvasmarha allomanyokban. A ketolakcia szemikvantitativ
kimutatasan alapuld ketdzis monitoring a jelenleg alkalmazott metabolikus vizsgélatok
hatékony €s gyakorlatias alternativaja lehet a jovoben.

Osszefiiggést taldltunk a negativ energiamérleget jellemzd vérplazma NEFA és BHB
koncentraciok, a vérplazma Cu és Osszkarotin koncentracidja és az altalunk vizsgalt redox
valtozok kozott. Meghataroztuk a dROM, PAT és OSI redox valtozok tejeld tehenek egyes
¢lettani szakaszira vonatkozd referencia értéktartomanyait, tovabba adatokat nyertiink a
borjak redox statuszanak valtozésairdl a tejtaplalas iddszakéban €s a valasztast kovetden.

A dROM, PAT és OSI bioindikatorok FRAS-4 késziilékkel torténd meghatarozasa hasznos
informaciot nyujt a tejeld tehenek és borjak aktualis redox statuszardl és alkalmas modszert
képvisel az oxidativ stressz gyakorlati dllomanyegészségiigyi monitoringjara és lehetdveé teszi

a megalapozott védekezeési stratégidk kidolgozasat.



Summary

The aim of the present PhD work was to contribute to the development of alternative
monitoring protocols, making it possible to assess the metabolic and redox status of dairy
herds in a practical way.

This work summarizes the results of four studies on dairy cattle.

The first study aimed to estimate the importance and the prevalence of decompensated
negative energy balance - a decisive metabolic stress factor in the development of oxidative
stress - in Hungarian dairy cow herds. A high prevalence of subclinical ketosis as a
manifestation of metabolic stress may justify the need for measures against oxidative stress.
In the first study, we determined the prevalence of subclinical ketosis manifesting as
ketolactia (ketone bodies in milk) in 1669 cows in 52 large dairy farms (187 to 1815
cows/farm) in correlation with herd size, milk production level, specific diseases, and other
predisposing factors mentioned in the literature. To monitor subclinical ketosis, we used a
practical but rarely used alternative method of determining [3-hydroxybutyrate in milk because
this semi-quantitative test is easy to perform as a cow-side test. Based on our results, the
semi-quantitative measurement of Kketolactia is suitable for monitoring the prevalence of
subclinical ketosis in dairy cows. We determined a prevalence of 29.3% in the tested samples,
with the probability of subclinical ketosis being the highest around the 10" day of lactation. A
significant, non-linear correlation was found between ketolactia and parity, with the highest
probability of ketolactia developing in 3™ and 4" lactation. A significant correlation was
found between ketolactia and herd size but not between ketolactia and the level of milk
production. A significant correlation was shown between ketolactia and birth to twins,
dystocia, abortion, retained placenta, and mastitis.

In a second study, we assessed the changes of the redox status in dairy cows at different
physiological and production stages: close-up (parturition -21 days), calving and maternity
(parturition +7 days), early lactation (7—30 DIM), and peak lactation (30—-100 DIM). We
performed the tests with the FRAS4 Evolvo (H and D s.r.l., Parma, Olaszorszag) analytical
system, which is capable of measuring derivates of reactive oxygen metabolites (dROM) and
plasma antioxidant capacity (PAT) from blood samples. The oxidative stress index (OSI) can
be calculated from these values and gives a more accurate description of the cow’s redox
status.

The variables showed a normal distribution, so we used the formula mean £2SD to determine
the normal values of dROM, PAT, and OSI for the evaluated phases. According to our results,

elevated dROM and OSI levels occurred most frequently during the few days around
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parturition. We determined that plasma dROM levels were significantly higher when plasma
levels exceeded 0.2 mmol/l for NEFA and 18.9 pumol/l for Cu. Plasma PAT levels were
significantly higher when plasma levels exceeded 0.8 mmol/l for BHB, 18.9 umol/l for Cu,
and 80 U/l for AST. Significantly lower PAT levels were associated with total carotene
concentrations lower than 5.6 umol/l. OSI levels were significantly higher in cases where
plasma levels exceeded 0.2 mmol/l for NEFA, 0.8 mmol/l for BHB, and 18.9 pmol/1 for Cu.
In the third study, we assessed the changes of the redox status in calves in milk feeding period
at the ages of days 3-8; daysl4-16; days21-25 and days 42-74. We also evaluated the
relationship between the measured redox parameters (AROM, PAT, and OSI) and specific
metabolic variables (ALB, TP, BUN, GLU, BHB, and AST). The mean of dROM values was
lowest at the age of days 3-8 and highest at the age of days 42-74. PAT values showed a
decreasing tendency between the ages of days 3-8 and days 21-25 while increasing again by
the age of days 42-74 to a level significantly higher than at days 3-8. The mean OSI value was
the lowest at the age of days 3-8, the highest at days 21-25, decreasing again by the age of
days 42-74. Regarding the metabolic parameters, a significant positive medium strength
correlation could be shown between the dROM value and plasma ALB (r= 0.48) and TP (r=
0.31) concentrations. PAT was weekly positively correlated in a significant manner with AST
(r= 0.31), BHB (r= 0.31), BUN (r= 0.21), ALB (r= 0.26) and TP (r= 0.37) values. A week
significant negative correlation could be shown between OSI and plasma AST (r= ~0.30) and
BHB (r="0.21) concentrations, as well as a week significant positive correlation with plasma
ALB (r=0.31) values.

In the fourth study, calves were kept under the same environmental conditions until weaning
and then were moved to different housing conditions: we evaluated weight gain, health status,
and redox status of the calves. Calves in the experimental group (n=12) were placed in two
small groups in plastic hutches with a roof covered the pen, while the control group (n=16)
was placed in a traditional calf barn in a single group. We measured the differences in the
major environmental factors (temperature, relative humidity, air CO> concentrations, amount
of particulate matter in the PM2s-PMyo fraction, and total germ count) in the two housing
environments. Health status was monitored with clinical examinations, and the determination
of white blood cell counts every two days. To determine maternal immunity status, we
measured the Brix% values of blood sera. The redox status was characterised by dROM,
PAT, and OSI values.

Of the measured parameters, air CO, concentrations, amount of particulate matter in the

PM2s-PM1o fraction, and relative humidity were significantly lower, while the temperature
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was significantly higher in the environment of the experimental group compared to the
control. No significant difference was observed in the total viable counts under the different
housing conditions.

Weight gain and serum Brix% values did not differ significantly among the calves. No clear
trend could be shown in the change of redox parameters in the studied period. The differences
between the groups were not significant or clearly interpretable and were not correlated with
hyperthermia or clinical disease. However, dROM values were significantly higher in calves
with higher white blood cell counts on the day of sampling.

Our results indicate a high prevalence of subclinical ketosis with ketolactia in Hungarian
dairy farms. In the future, ketosis monitoring based on the semi-quantitative determination of
ketolactia may be an effective and practical alternative to metabolic monitoring methods used
today.

We found a correlation between serum NEFA and BHB concentrations characteristic of a
negative energy balance, as well as serum Cu and total carotene concentrations and the
studied redox parameters. We determined the reference ranges for the redox parameters
dROM, PAT, and OSI for the different production phases in dairy cows and obtained
information regarding the changes in the redox status of calves during milk feeding and the
period after weaning.

The determination of the bioindicators dROM, PAT, and OSI vyield relevant information
regarding the redox status of dairy cows and calves and is a suitable method for the herd level
monitoring of oxidative stress, providing a basis for the development of targeted control

strategies.

1 Bevezetés, célkitiizések

1.1 Bevezetés

A vilag novekvo népességének élelmiszerigénye csak fejlett mezdgazdasagi technologiakkal
elégithetd ki. Az emberiség fehérjeellatasaban az intenziv allattenyésztésnek jelentds szerepe
van. A nagy hozamok eldallitdsara nemesitett fajtak ¢€s hibridek alloméanyai egyre
érzékenyebbek a kornyezeti hatasokra (Bertoni és mtsai.,, 2010). Az optimalistol eltérd
kornyezeti tényezOok termeléscsokkenést, illetve az egészségi allapot romlasat idézik eld és
végsOsoron hatasukra a gazdalkodas jovedelmezdsége, illetve a megtermelt élelmiszerek

mindsége jelentésen romlik (Sejian és mtsai., 2012).
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A korszerli allomany-egészségiigyi gondozas preventiv szemléletet igényel (Mulligan és
Doherty, 2008). Az mar jol ismert, hogy a kedvezdétlen hatasu kornyezeti tényezok
el6fordulasat minél inkabb mérsékelni kell. Fontos viszont a még nem ismert, vagy az
allomanyban tjonnan megjelend kockdzati tényezOk minél korabbi azonositasa, a veszélyek
mérséklése, illetve megsziintetése. A kornyezeti hatdsok jo része mérésekkel objektiven
meghatarozhatd, azok hatasat azonban az allatok kornyezeti hatas-valtozasokra adott
reakcidinak ismeretében lehet igazan értékelni. Ezeket mar abban a korai fazisban célszerli
felismerni, amikor még nem idéznek el0 irreverzibilis negativ valtozasokat az allati
szervezetben. A korai felismerés klinikai tiinetek hijan egyrészt az allomanyok termelésre és
egészségi allapotra utald adatainak folyamatos nyomon kovetésén keresztiil, mésrészt a
szervezetben bekovetkezd valtozasokat megfelelden érzékeny és specifikus mddon jelzd
biomarkerek mérésén keresztiil lehetséges (Wisnieski és mtsai., 2019). Az intenziven tartott
tejtermeld tehénallomanyok hozamai - elsdsorban tejtermelésiik -, generaciordl-generaciora
jelentés novekedést mutat (Mulligan és Doherty, 2008). Az allatok szervezetét leginkabb az
ellés kortili iddszak és maga az ellés terheli meg, amikor a vemhesség utols6 harmadaban a
magzat novekedése felgyorsul, illetve megindul a tejszekrécid, az ellés utan pedig elkezdddik
a nagy mennyiségii tej termelése. Ennek kovetkeztében csaknem kétszeresére emelkedik a
szervezet energiaigénye. Az allatok energiaforgalmara ebben az id6északban az un. negativ
energiamérleg (NEB) jellemzd, ami a kompenzacioés élettani folyamatok ellenére rovidebb-
hosszabb ideig érvényesiil a laktacio elején (Gumen és mtsai., 2011, Wisnieski és mtsai.,
2019).

A kompenzacio a szervezet energiatermeld folyamatainak intenzivebbé valasaban, majd ezt
kovetden a lipogenezis-lipolizis egyensuly lebontasi irdnydba torténd eltolodasaban nyilvanul
meg (Abuelo és mtsai.,2015, Wankhade és mtsai., 2017).

Az elébbi hatdsara fokozodik a sejtekben a mitokondridlis aktivitds, intenzivebbé valnak az
oxidativ jellegli energiatermel6 folyamatok, aminek kovetkeztében fokozodik a reaktiv oxigén
szarmazékok (ROS) keletkezése, ami id6ével elérheti vagy meg is haladhatja a szervezet
antioxidans (AO) védekez6 kapacitasat. Az egészséges szervezet redox statuszara jellemzo,
hogy a ROS és AO egyenstlyban vannak, ha viszont ez a ROS javara felborul, akkor un.
oxidativ stressz (OS) alakul ki (Sies és mtsai., 1985, Riera, 2012, Abuelo és mtsai.,2015).

Az OS tudomanyos kutatasok keretében torténd mérésére szamos biomarker all rendelkezésre
(Celi, 2011). Ugyanakkor nagy sziikség lenne egy olyan gyakorlatias, megbizhato, kdnnyen
¢és gyorsan végrehajthatd, az oxidativ statuszt jellemzd mérési modszerre, ami bevezethetd

lenne az allomany-egészségiligyi monitoring vizsgalatok rendszerébe. Ezt hangsulyozzak
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Abuelo és munkatarsai (2015) dolgozatukban, amikor felhivjak a figyelmet arra, hogy a
tejtermeld tehenek oxidativ statuszanak vizsgalata fontos részét képezheti az AO hatédsu
takarmanyozasi stratégiaknak, és ennek els6 eleme a mérési modszer egységesitése és a
kritikus hatarértékek meghatarozasa (Abuelo és mtsai., 2015).

A lipolizis talsulya szamos koros folyamat kivaltd oka lehet. Egyrészt a fokozddo
gliilkoneogenezis, - mint a kérddz6 allatok primer energiaforrasa - jelentésen megterheli a
majat, aminek kovetkeztében zavart szenved szdmos majfunkcid, mint példadul az
immunsejtek termelddése, illetve a maj koros elvaltozasa kozvetlen korokként szerepelhet
olyan, akar letalis megbetegedésekben, mint példaul a maj zsiros elfajulasaval (Steatosis)
kapcsolatos tlinetegytittes (Graugnard ¢és mtsai., 2013).

A fokozddd zsirmobilizacid nyoman megnd a vér szabad- vagy nem észterifikalt zsirsav
(NEFA), illetve béta-hidroxivajsav (BHB) koncentracidja. E metabolitokrol feltételezik, hogy
citotoxikus hatastak lehetnek, ami kozrejatszhat a fertilitasi zavarok kialakulasaban olyan
moddon, hogy a ndi ivarsejtek érési folyamata soran akar kdzvetleniil a petesejtek karosodast
idézhetik eld, vagy kozvetve, az érési folyamatok szabalyoz6 mechanizmusait is
megzavarhatjak (Leroy és mtsai., 2008).

A fenti példak és a témaban megjelent tovabbi szakirodalmi adatok is jol mutatjak, hogy
tejtermelé allomanyokban az ellés koriili idészak fokozott figyelmet igényel (Drackley és
mtsai., 2005). Gyakorlati tapasztalat, hogy a laktacié soran eléforduld egészségzavarok,
megbetegedések kozel 80 szazaléka ekkor jelentkezik.

A borjak szervezetét a valasztas szintén szamos kihivas el¢ allitja €és az ilyenkor jelentkezd
veszteségek mérséklésére iranyuld intézkedések kiemelt figyelmet érdemelnek. A fiatal
allatokat €ré erds stressz-tényezok, mint példaul a napi takarmany felvétel jelentés mértékii
megvaltozasa, tovabbd a szocidlis stressz kovetkeztében gyengiild természetes ellendllo
képesség szintén szdmos betegég kialakuldsat segitheti el6. Ebben az iddszakban az OS
kialakulasa is megfigyelhetd a fiatal 4llatokban (Buchet és mtsai., 2017).

A preventiv intézkedéseket tehat ezen kritikus idészakokra érdemes idéziteni. A védekezés
fontos eleme a hatékony, monitoring jellegii, allomany szintli megfigyelés. A monitoringra
altalaban igaz, hogy segitségével az ismert és relevans biomarkerek mérése alapjan idejekoran
felismerhetdk a kedvezodtlen folyamatok. A kritikus technologiai elemek ¢és kockazati
tényezOk valtoztatdsaval, illetve célzott preventiv kezelésekkel megakadalyozhato az
egészségi allapot romlasanak elmélyiilése (Oeztel, 2004, LeBlanc, 2006).

A kutatasok célja lehet az ujabb biomarkerek azonositasa, valamint az ezekre épiild

gyakorlatias diagnosztikai modszerek kifejlesztése €s meghonositasa.
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A legfontosabb célteriiletek lehetnek a metabolikus stressz, a hdstressz, a szocidlis stressz, a
tartastechnologia eredetii stressz, illetve a magas kornyezeti éldcsiraterhelés karos hatasainak
jobb megértése, ezen keresztiil a termelékenység és szaporasag javitdsa, a természetes

ellenalloképesség fokozasa, igy az antibiotikum és mas gyogyszer-felhasznalas mérséklése.
1.2 Célkitiizések

Szamos tudomanyos eredmény hivja fel a figyelmet arra, hogy az intenziven termel6 tehenek
a laktacio korai szakaszaban gyakran szenvednek az ilyenkor jellemz6 metabolikus stressztol,
amelynek egyik lehetséges kovetkezménye az OS. Emiatt az OS gyorsteszttel vald mérése
hasznos eleme lehet a rutinszeri monitoring vizsgalatoknak. A doktori fokozat megszerzésére
iranyuld6 munkdm sordn olyan alternativ, a szarvasmarha fajban eddig nem alkalmazott,
modszerek és paraméterek vizsgalatat tliztem ki célul, amelyek alkalmasak lehetnek arra,
hogy megbizhatoéan, idoben jelezzék a szervezetben meginduld karos, a redox-egyensuly
felborulasat jelz6 folyamatokat. Tovabbi cél, hogy a mddszer alacsony vizsgalati koltsége és
szerény iddigénye miatt beilleszthetd legyen a szarvasmarhdk allomény-egészségiigyi

gondozasanak gyakorlati protokolljaba.

A Free Radical Analytical System 4 Evolvo (FRAS4) (H&D Limited s.r.l., Parma,
Olaszorszag) berendezést a hidroperoxidok (dROM test, Diacron, Grosseto, Olaszorszag),
illetve a plazma AO kapacitasanak mérésére (PAT test, Diacron, Grosseto, Olaszorszag)
fejlesztették ki és validaltak a ,,gold-standard ”-nek tekintheté elektron spin rezonancia
mérésének modszerével (Alberti és mtsai., 2000). gy valhatott az OS kimutatasanak
széleskorben elfogadott modszerévé (Kusano ¢és mitsai., 2016). A berendezés mind
laboratoriumi, mind helyszini mérések elvégzésére alkalmas. Szarvasmarha fajra vonatkozoan
- ismereteink szerint - még nem allitottak fel normalérték- vagy referencia tartomanyt, holott

csupan ennek ismeretében valik a berendezés alkalmassa a koros folyamatok jelzésére.

1) A kutatdsi munka el6készitési szakaszaban vizsgalatokat végeztiink az OS egyik
legjelentdsebb hajlamositd tényezdjeként szdmontartott, metabolikus stresszt okozo
energiaforgalmi zavarnak, a ketdzisnak eldforduldsar6l a hazai tejtermeld szarvasmarha
alloméanyokban.

2)  Doktori munkamban termelési és/vagy élettani csoportonként (agy mint: 60-45 nappal a
varhato ellés el6tt 1évo szarazonallo-, 15-1 nappal a varhat6 ellés el6tt allo elékészits-, 1-7
nappal az ellés utan 1évo elletdi, az ellést kovetd 7-30 nap kozotti fogado €s a laktacio 31 —

100. napja kozott csucstermelésti csoportok) 80-100, klinikailag egészséges allatokbdl vett

15



mintdkat a berendezéssel megvizsgdlva meghatarozzuk a vizsgalt dROM, PAT és OSI
paraméterek bioldgiai variancidjat és statisztikai eloszlasat, amely a késdbbiekben
felhasznalhat6 a normalérték tartoméanyok meghatarozasahoz.

3) A tejtaplalas idészakaban 1év6 borjakban egy beallitott kisérlettel megvizsgaljuk a
dROM, PAT ¢és OSI paraméterek valtozasat, illetve ezek kapcsolatat egyes, gyakran hasznalt
metabolikus paraméterekkel.

4)  Egy beallitott kisérlettel megvizsgaljuk az eltéré kornyezet-higiéniai feltételekkel bird
valasztas utani tartastechnoldgia és kornyezet hatdsat a borjak egészségi allapotara, kiilonds
tekintettel az allatok redox-allapotdra, abbdl kiindulva, hogy a stressz és az egyes
megbetegedések befolyasolhatjak a szervezet redox-statuszat, illetve a redox-statusz is

hatassal lehet a szervezet természetes ellenalloképességére.

2 Irodalmi attekintés

2.1 A szabadgyokok, az antioxidansok és az oxidativ stressz

Az oxigén az aerob ¢€l6lények szamara életfontossagli, azonban egyuttal akar toxikus is lehet
ugyanezen szervezetek szdmara. Ez a bioldgiai paradoxon az aerob szervezetek
energiatermeld folyamatai soran keletkezd, oxigén eredetli szabadgyokokre és a parositatlan
elektronnal nem rendelkezd, igy nem szabadgyokok kozé sorolhatd, de azok képzddésében
kulcsszerepet jatszo hidrogén-peroxidra, tovabba a szinglet oxigénre, gyljténevén a ROS
szerepére vezethetd vissza (Gerschman és mtsai., 1954, Miller és mtsai., 1993, Soares és
Costa, 2009).

Sejtszinten az energiatermelés leginkabb a mitokondriumban végbemend folyamatok soran
torténik (Frandson és mtsai., 2013). Az oxidaciok lancolatan alapuld folyamat végsd, un.
terminalis oxidaci6 €s az oxidativ foszforilacid szakaszaban képzddnek folyamatosan, - a
citokrom-oxidaz enzim kézremiikodésével keletkezd viz, mint normal végtermék mellett — a
ROS-ok is. Ez az un. elektron szivargasi folyamat (electron univalent leak vagy electron
leake pathway) a szuperoxid-anion (Oze") allando képzddésének a 6 forrasa. Feltételezik,
hogy az elébbiekben ismertetett mdédon keletkezd Oz reakcioba 1éphet egy energetizalt
protonnal igy perhidroxil szabadgyokot (HOe2) hozva 1étre. Ez utobbi rendkiviil reaktiv és
képes behatolni a sejtmembranba, ahol Un. proton szivargast indukal, ami megzavarhatja az
un. ,,proton-pumpa” jelenségen (Mitchell, 1961) alapulé mitokondrialis energia-termeld

folyamatot (Liu és mtsai., 1996).
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Az oxigén eredetli szabadgyokok rendkiviil reakcidoképesek. Kozos jellemzojiik, hogy kiilsd
elektronhéjukon legalabb egy szabad elektron talalhatd. Folyamatos elektron iranti igényiik
kovetkeztében reakcioba 1éphetnek tobbek kozott a lipidekkel, a fehérjékkel, de a
nukleinsavakkal is, ezzel jelentésen karositva az él6 szervezet strukturalis és funkcionalis
alkotoit, a sejteket, a szoveteket és a bioldgiai membranokat, sth. (Miller és mtsai., 1993,
Sordillo és Aitken, 2009).

A ROS képzddés tehat folyamatos és elkeriilhetetlen. Ma mar az is ismert, hogy ezek a
reaktiv kémiai anyagok, karos hatasaik mellett, szdmos fontos ¢életfolyamatokban toltenek be
kulesszerepet. Szerepiik van tobbek kozott egyes sejtszignalok kodzvetitésében, az apoptdzis
szabalyozasaban, a fagocitozisban (Palmieri és Sblendorio, 2007, Sordillo és Aitken, 2009), a
Tulzott mértékii képzodésiik ugyanakkor megzavarja a szervek, szervrendszerek normalis
mikodését, emiatt negativan hat az allatok egészségi allapotara és az allatok altal megtermelt
¢lelmiszerek mindségére és eltarthatosadgara is (Palmieri és Sblendorio, 2007, Castillo ¢és
mtsai., 2013). A szabadgyokok szerepet jatszanak olyan huméan betegségekben, mint a
cukorbetegség, a daganatok kialakulasa, a sziv- és érrendszeri, valamint a neuro-degenerativ
elvaltozasok (Soares és Costa, 2009), de egyes allatbetegségekkel kapcsolatban is emlitik,
mint példaul tejeld tehenek tégygyulladasa, a magzatburok-visszamaradas (MBV) és a
méhgyulladasok (Kankofer és mtsai.,, 1996), a megndvekedett natrium és viz retencid
kovetkeztében jelentkezé togyodéma (Miller és mtsai., 1993, Celi, 2010, Jozwik és mtsai.,
2012, Talukder és mtsai., 2014), egyes anyagforgalmi rendellenességek, mint példaul a
ketozis, a zsirmdj szindroma és az inzulin rezisztencia (Pedernera és mtsai., 2010, Xu és
mtsai., 2014) vagy az immunszuppresszié (Miller és mtsai.,, 1993). A fertilitasi zavarok
kialakulasadban jatszott szerepiiket magyardzhatja, hogy OS dallapot fennallasakor zavart
szenved a szexualszteroid-hormonok termelédése (Miller és mtsai.,, 1993). Feltehet6en
szerepilk van a korai embridelhalasban (Celi és mtsai., 2012) és a follicularis cisztak
korfejléodésében is (Rizzo és mtsai., 2007, 2009). A fertilitasi zavarok kialakulasaban kozre
jatszhat az is, hogy a nyugalmi fazisban 1évd tiiszOket csupan egy egyrétegii, nem folytonos
fal, mint részleges hatar valasztja el a sztromatol, aminek kovetkeztében a petesejt
gyakorlatilag kozvetlen kapcsolatban van a vérrel, igy a vérben 1évé bizonyos
anyagcseretermékek azt karosithatjak (Zamboni, 1974). llyen esetben  az oxigén
szabadgyokok hatasdra bekovetkezd lipidperoxidacios folyamatok egyik metastabil

végterméke, a tiobarbitursav reaktiv anyagok (TBARS) (Bernabucci és mtsai., 2002), illetve a
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NEB kovetkeztében jelentds koncentracioban jelenlévé NEFA citotoxikus (Leroy és mtsai.,
2008) hatasa érvényesiil (Vanholder és mtsai., 2006).

Az €16 szervezet a ROS-k elleni hatékony védelmi mechanizmusok hianyaban elpusztulna. Az
oxidansok képzddésének ellensulyozasara, illetve azok hatdsanak mérséklésére, endogén
védelmi rendszerek alakultak ki az evolucids fejlédés sordn. Ezen rendszerek hatékony
miikodéséhez endogén antioxidans (AO) hatasu anyagokra van sziikség. Az els6dleges AO
rendszerek mikodését részben kiilonb6z6 metalloenzimek biztositjak. Ilyen példaul a réz/cink
tartalmt, és preventiv hatast, szuperoxid-dizmutaz (SOD), a szelén tartalmt glutation-
peroxidazok (GPX), a szintén szelén tartalm tioredoxin-reduktaz (TrxR) és a vas tartalmu a
katalaz (CAT). A masodlagos AO rendszerek legismertebb tagjai a tokoferolok, a -karotin, a
flavonoidok, az ubiquinol, a C-vitamin, a glutation (GSH), a liponsav, a hugysav, a
metallothionein és a bilirubin (Palmieri és Sblendorio, 2007, Descalzo és Sancho, 2008,
Sordillo ¢és Aitken, 2009). A metallo-enzimek bioszintézisében ¢és aktivitasanak
fenntartasaban fontos szerepe van olyan mikroelemeknek, mint példaul a réz, a mangan, a
cink, a szelén, a molibdén és a vas (Miller és mtsai., 1993).

Elséként 1985-ben hasznaltak az OS fogalmat, hangstlyozva a ROS és az AO-k kozotti
dinamikus egyenstly fontossagat. Amennyiben az egyenstly felborul és tulsulyba keriilnek a
szabadgyokok, Kialakul az OS (Sies és mtsai., 1985, Soares ¢és Costa, 2009).

Az OS kialakulasanak oka lehet, hogy a szabadgyokok az anyagesere soran torténd képzodése
vagy kiils6 forrasbol torténd szervezetbe jutdsa meghaladja a szervezet AO kapacitasat. Ennek
két kézenfekvd oka lehet, egyrészt a tlzott mértékii ROS képzddése, illetve ha a szervezet
AO kapacitasa nem kielégitd (Sordillo és Raphael, 2013).

Mivel a ROS jelenléte az aerob élet velejaroja, altalaban igaz, hogy minden olyan folyamat
soran, amikor megnd a szervezet oxigén igénye, (pl. 1égzésszdm ndvekedés hdstressz esetén,
oxidativ anyagcsere folyamatok fokozodasa metabolikus stressz esetén, vagy éppen egy olyan
aerob ¢letjelenség, mint a 1égzés meginduldsa az 0jsziilottben), mind eldsegitik a fokozott
ROS képzodést (Gaal és mtsai., 2006, Habashy és mtsai., 2018).

Ezen kiviil ROS természetli anyagok kiviilrl is keriilhetnek a szervezetbe (pl.: avas
takarmanyok, sugdrzé anyagok altal). Emellett a gyulladdsos folyamatok szabalyozasi zavara
is a ROS-koncentracié megemelkedéséhez vezethet (Celi, 2011).

Az AO kapacitas csokken minden olyan esetben, amikor az AO védekezOrendszer egyes
enzimei, mint példaul a preventiv hatasu SOD, CAT, GPx, GSSG-R, illetve a javito,
helyreallitdo hatdsu lipaz, protedz, DNS javitdé enzimek, a transzferdz karosodnak. Eldidéheti

tovabba az is, ha az azok miikodéséhez sziikséges masodlagos AO hatdsu anyagok, mint
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példaul egyes vitaminok ¢és pro-vitaminok (pl.: E-vitamin, C-vitamin, ubiquinol,
karotinoidok), mikroelemek (pl.: szelén, mangan, cink, vas, réz stb.) és egyéb AO hatasa
anyagok (pl.: polifenolok, €s ezen beliil bioflanovoidok, melatonin, urat, bilirubin, albumin
(ALB), aminosavak, omega-3 és omega-6 zsirsavak) hianyosan, vagy egyaltalan nem allnak
rendelkezésre. Elofordulhat az AO-kapacitas csokkenése az AQO természetli anyagok
termelésért felelds szervek (pl. maj, vese) megbetegedésekor is (Palmieri és Sblendorio, 2007,
Spears és Weiss, 2008, Heidarpour és mtsai., 2012, Celi €s Gabai, 2015, Talukder és mtsai.,
2017, Park és mtsai., 2019).

Mivel ROS-ok szamos ¢letfolyamathoz nélkiilozhetetleneck, az AO-k alkalmazasat
kortltekintéen kell végezni, mert jelenleg még nem tisztazott, hogy milyen koncentracioban
tekintheté korosnak a ROS-k jelenléte (Pedernera és mitsai.,, 2010). Tovabbi kutatasok
szikkségesek annak megismerésére is, hogy milyen kornyezeti, élettani vagy korélettani
hatasok esetén sziikséges a beavatkozas. A helyteleniil végzett AO kezelés ugyanis esetleg az
ellenkez6 hatast valthatja ki, azaz OS-t indukalhat, mivel az AO-anyagok bizonyos
koncentracidban és kombinacioban pro-oxidansokka valhatnak (Mézes és Balogh, 20009,

Rizzo és mtsai., 2013).

2.2 Az oxidativ stressz és az egyes élettani és kornyezeti hatasok

kapcsolata tejelo szarvasmarhakban

Tejeld szarvasmarhak esetében hazai kutatok megallapitottak, hogy a lipidperoxidacié egyik
altalanosan elfogadott indikatora, a malondialdehid (MDA) teljes vérbél mért koncentracioja
borjakban a megsziiletéskor volt a legnagyobb és késébb, a szilard taplalékra valo atallaskor
(metabolikus valtozasok) a 2-3. héten is emelkedést mutatott. A SOD aktivitdsa a
megsziiletéskor viszonylag alacsony szinten volt, majd az ¢let els6 harom hetében emelkedést
mutatott, mig a megsziiletést6l kezdve jelentés ROS koncentracid csak ugyanebben a korban
kezdett el csokkenni, bizonyitva ezzel a SOD AO-védelemben kiemelten fontos szerepét. A
vorosvérsejtekben a GPx enzim, mar a megsziiletés pillanatatol aktiv volt. A tehenek
vorosvérsejtjeinek vasredukald képességében (FRAP) az ellés koriili id6északban talalt
valtozasok alapjan megallapitottak, hogy az ellés OS-t idéz eld a tehenek szervezetében is, de
ez csupan rovid ideig all fenn (Gaal és mtsai., 2006).

Az ellés koriili idészak gyakori megbetegedéseinek (méhgyulladas, tégygyulladas, MBV) és
oltogyomor helyzetvaltozas (OHV), ketozis) kialakulasaban jelentds hajlamosito tényezé az

anyagcsere folyamatok zavara és az igy kialakulé metabolikus stressz. A ketolactia a nem

19



kompenzalt NEB kovetkeztében kialakulo ketozis egyik tiinete, amelynek el6fordulasa
hazankban csaknem 30% (Hejel és mtsai., 2018), ezért feltehetéen az OS kialakulasanak
egyik jelentés oka lehet a NEB miatt kialakuldé metabolikus stressz a hazai tejtermeld
tehénallomanyokban is.

A NEB kompenzalasara a szervezet lipolizis soran mobilizalja az energia tartalékokat. A
fokozott lipolizis miatt a vérben megndvekszik a NEFA koncentracio. A megndvekedett
NEFA-koncentracio OS-t idéz eld, valamint gatolja a sejtek gliikozfelvételét az inzulin-
jelatvitel zavara miatt (Bernabucci és mtsai., 2005, Shi és mtsai., 2014, Xu és mtsai., 2014).
Az inzulinrezisztencia (IR) tehetd feleléssé az elléskoriili id6szakban az anyagcsere-
alkalmazkodas és az energiaforgalom zavaraiért is (Sordillo és Mavangira, 2014). Az
allatokat ér6 metabolikus stressz ebben az iddszakban tehidt a NEB, az immunrendszer
mitkodési zavara és az OS egyiittes hatasa (Sordillo és Mavangira, 2014, Talukder és mtsai.,
2015).

Egyes vérplazma paraméterek, mint az aszpartat-aminotranszferaz (AST), a direkt bilirubin
(DBIL), az 6sszes bilirubin (TBIL), a kolinészteraz (CHE), az 0sszes fehérje (TP)
rendellenes majfunkciora utalnak, ami inzulin rezisztenciaval (IR) parosulhat (Xu és mtsai.,
zavaraiért (Sordillo és Mavangira, 2014). Minden olyan stressztényez, ami a napi
szarazanyag-felvétel csokkenését idézi eld, metabolikus stressz kialakuldsdhoz vezethet,
amely allapot egyuttal kedvez az OS létrejottének is. Ilyen technologiai kockdzati tényezd a
valasztas, amikor a fiatal allatok viszonylag révid iddszakon beliil elszenvedik a kordbban
megszokott takarmény ¢€s a tartdsi hely egyidejii megvaltozasat. A vélasztas utani idészakban
emiatt id6legesen csokken a takarmanyfelvétel, illetve a pihenéssel toltott id6 és a szervezet
kimertiilése esetén gyengiil a természetes ellendlloképesség, azaz fokozodik a betegségekkel
szembeni fogékonysdg. Amennyiben a szervezet szdmara rendelkezésére 4llo
energiamennyiség jelentdsen elmarad az aktualis energiaigénytdl, metabolikus stressz ¢és
kovetkezményes OS alakul ki (Pastorelli és mtsai., 2013).

A héstressz egyre nagyobb kihivast jelentd kornyezeti tényezé az intenziv hazai tejtermeld
tehenészetek szamara. HOstressz alatt a tehenek vorosvérsejtjeiben magasabb SOD-, GPx-,
SH- és TBARS-értékeket mértek, ami arra utal, hogy nyaron, az ellés koriili idészakban 1évé
tehenek jelentés OS-nek vannak kitéve (Bernabucci és mtsai., 2002). A percenkénti
1égzésszam a homérséklet-paratartalom index (THI) értékének egységnyi ndvekedésével
kettével novekszik (Zimbelman és Collier, 2011). Feltételezhetd, hogy az vordsvérsejtek

oxidativ kéarosodasanak kockazata nagyobb a hdstressz hatasdra megndvekedett
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1égzésintenzitas kdvetkeztében, mivel ilyenkor n6 a vérben az oxigén parcialis nyomasa, ami
egyidejlileg intenzivebb Oze-képzddést is eldidézhet (Lacetera és mtsai., 2003). Hostressz
hatasara csokken a szarazanyagfelvétel is (Zimbelman és Collier, 2011), ami a korabban mar
emlitett metabolikus véltozasokon keresztiil idézhet el OS-t. Osszefoglalva tehat
megallapithat6, hogy tehenek esetében — kiilondsen az ellés koriili idészakban — a hdstressz
egyik lehetséges kivaltoja lehet az OS kialakulasanak (Bakony és mtsai., 2019a, 2019b).

Az elmult évek adatai alapjan gy tlinik, hogy a takarmanyok mikotoxin szennyezettsége
egyre novekvé veszélyt jelent az allatok egészségi allapotara, tovabba ennek a megtermelt
¢lelmiszereken keresztiil kozegészségiigyl vonatkozasai is vannak. Mdra tudott, hogy egyes
mikotoxinok szervezetbe vald bejutasat kovetden, azok xenobiotikum transzformécioja soran,
a citokrom P-450 izoenzimek aktivitasanak fokozasa révén OS-t indukal (Miller és mtsai.,
1993).

Az emlitett néhdny példa ramutat arra, hogy a tejtermeld teheneket érd azon élettani és/vagy
kornyezeti hatasok, amelyek stresszt idéznek eld az allatban kozvetve vagy kozvetleniil OS
kialakulasat idézhetik el6, ami veszélyeztetheti az allatok egészségét és ronthatja a
termelékenységet. A fokozott ROS-termelddést, illetve a szervezet csokkent AO kapacitasat
idében észlelve azonban hatékonyan be lehet avatkozni a folyamatba és ezzel visszaallithato

az egyensuly (Abuelo és mtsai., 2016 [b]).
2.3 A tehenek fertilitasa és a redox statusz kapcsolata

A tejtermelés élettani eldfeltétele a vemhesség és az ellés. A szarvasmarha-tenyésztés
gazdasagossaganak egyik meghatarozoja, hogy a vemhes liszOk elsé ellése legkésdbb 24
honapos korban megtorténjen (Donovan és mtsai., 1998), illetve az is, hogy a tehenek ellés
utan legkésébb a 110-120 napon beliil ismét vemhessé valjanak. A megtermékenyiilést és a
vehem fejlddését befolyasolja a tehén taplaltsagi és egészségi allapota, illetve szdmos
menedzsment tényez0 is. A termékenylilés sikertelenségét el61dézo tényezdk kozott szerepel
az OS is (Celi és mtsai., 2012).

A vemhesség atlagos iddtartama 279-288 nap. A vemhesség hosszat tobb, allattol fiiggd és
fiiggetlen, tényezd is befolyasolja. gy példaul a fajta, az életkor, az egészségi allapot, a
magzat ivara, az évszak, stb. Ha a vemhesség 10-15 nappal hosszabb a fajra jellemz6nél, az
mar korosnak tekinthet6. A megtermékenyiilt petesejt a petevezetobdl a méhbe torténd
bejutasat kovetden az intrauterin €let a megtermékenytilést kovetd 72-96. oratol az ellésig tart.
Az Gigynevezett csira allapot a 11-45. napig, mig a magzati fazis a 45. naptdl a megsziiletésig

tart. A vehemfejlédés soran a magzat kiilonb6z6 intenzitassal fejlédik, novekedik. A kb.
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0,000003 g tomegli zigdta 9 honap alatt 35-45000 g tomegli magzattd ndvekszik, mikozben
jelentés mértékii sejtosztddas ¢és differencidlodas megy végbe. A legnagyobb iitemi
novekedés a csira fazisban torténik, amikor a csira tomege kétszazezerszeresére nd, de még a
vemhesség végén is szamottevo, mivel ekkor egy honap alatt kétszeresére novekszik a magzat
testtomege. A vemhesség utolsé 60 napja alatt a magzat novekedése mintegy 20 kg. A
vemhességnek tehat jelentds energia és egyéb taplaldoanyag igénye van (Jasiorowski, 1973).
Az eredménytelennek regisztralt termékenyitések mintegy 40%-ban korai embridelhaldsra
vezethetd vissza, ami a blasztula képzddés idején, a megtermékenyiilés utani 7-8. napon,
kovetkezik be és ezt az allattartod legtobbszor nem is €szleli, hiszen nem jar semmilyen kiilsd
tiinettel. Szintén gyakran fordul elé embridelhalas a nidéaci6 idején is, a vemhesség 16-32.
napja kozott. Az embridelhalds okaként tobbek kozott az esszencidlis taplaléanyagok, illetve a
makro- és mikroelemek hidnyat, klimatikus tényezdket, centralis vagy periférids eredetii
hormonalis diszfunkciot, valamint bizonyos immunologiai tényezoket tartanak szamon
(Haraszti, 1993). A korai embrionalis mortalitas egyik kozvetlen okaként emlitik a nem
szabalyozott OS-t is (Rizzo és mtsai.,, 2007, Jozwik és mtsai., 2012, Konvi¢na és mtsai.,
2015), de az embrid ezen kiviil még szdmos mas okbol is karosodhat. Példaul ugy, hogy az
OS gyulladast idéz eld és a keringésben megjelend kiillonbozé gyulladas stimulatorok és
mediatorok (pl. citokinek), valamint az ezek hatasara elvalasztodd egyéb molekuldk, vagy
éppen a nagy szdmban megjelend neutrofilek aktivitdsdnak koészonhetden megndvekedett
ROS termelddés vezet az embrid elhalasahoz. El6fordulhat, hogy az OS valamely mas
tényez0, példaul hostressz, hatdsara alakul ki €s ez az embrio kérosodasanak elsddleges oka
(Bernabucci és mtsai., 2010, Jozwik €és mtsai., 2012). Gazdasagossagi szempontbdl az ellés
utan a tehén mihamarabbi Gjra vembhesiilése és a minél produktivabb laktacids termelés a cél.
¢és az ehhez kothetd fertilitasi zavarokban, illetve megbetegedésekben is. Endometritis esetén
az endometriumban kimutathaté magas polimorfonuklealis leukocita sejtszdm ¢€s a hozza
kothetd, szintén emelkedett OS biomarker, az elérehaladott protein oxidacios termékek
(advanced oxidation protein products; AOOP) mennyisége arra utal, hogy az OS is egy lehet a
nem megfeleld fertilitdshoz vezetd okok kozott (Gabai és mtsai., 2019).

A fent leirtak alapjan az eredményes megtermékenyiilést és az egészséges magzati fejlédést

tobb tényez0 is befolyasolhatja, és ebben az OS is jelentds tényezd lehet.
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2.4 Az ujsziilott allatok egészsége, a tejtaplalas iddszaka és a szervezet

redox statusza kozotti osszefiiggések

A normal lefolydsi megsziiletés sordn - az Ujszilott sajat légzérendszerének miitkodésbe
1épésével — mérsékelt, de fiziologias, OS alakul ki (Gaal és mtsai., 2006, Mutinati és mtsai.,
2014, Ranade ¢és mtsai., 2014). Az ellés soran fellépé komplikaciok emiatt kézvetve és
kozvetleniil is veszélyeztethetik az 0jsziilott életét, az alacsony vitalitassal sziiletett allatok
tovabbi fejlodése pedig altalaban elmarad egészséges tarsaikétdl (Vermorel és mtsai., 1989,
Besser ¢és mtsai., 1990, Szenci és mtsai., 2012, Barrier és mtsai., 2013). Az éltalaban tovabbi
komplikaciokhoz vezetd nehézellés esetén is kimutathaté OS (Yildiz és mtsai., 2011,
Kandemir és mtsai., 2016), bar ezzel ellentétes megfigyelések is ismertek (Yokus és mitsai.,
2007).

Az ujsziilott allatok gyors iitemi fejlddése miatt gyakran a fehérje oxidacids folyamatok
domindlnak ¢és ebbdl fakaddan nagyobb ardnyban képzddhetnek fehérje-peroxidacios
termékek. Az intenziv fehérje-oxidaciés folyamatokat jelzi, hogy a plazma AOPP
koncentracidja és az AOPP/ALB aranya progressziven csokken a megsziiletéstél a
valasztasig, mig forditott trend figyelhetd meg az ALB ¢és tiol csoportok kozott (Celi és Gabai,
2015).

Az jsziilott borju esetében kulcsfontossagu a jO mindségli, immunglobulinokban (Ig),
taplaloanyagokban ¢és AO-ban gazdag, ugyanakkor csiraszegény kolosztrum megfeleld
mennyiségben (4 liter) torténd mihamarabbi felvétele (Blum és mtsai., 1997, Morin és mtsai.,
1997).

Az Ig molekulak bélcsatornabol torténd eredeti allapotban vald felszivasanak képessége 6
oraval a megsziletés utdn mar 50%-kal csokken (Leslie, 2012). Az elégtelen maternalis
passziv immuntranszfer gyakori, a borjak mintegy 32-35%-aban fordul el6 (Weaver és mtsai.,
2000, Slosarkova és mtsai., 2014). Ennek oka lehet a kolosztrum nem megfelelé minésége, de
példaul a megsziiletéskor kialakulod stlyos foku acidozis hatisara is 52%-kal csokken a
kolosztrum felvétel, illetve 35%-kal alacsonyabb szérum immunglubilin G (IgG) szint
mérhetd (Besser €s mtsai., 1990). Borjukori megbetegedések sordn gyakran megéallapithato,
hogy azok kialakuldsanak val6szinlisége nagyobb azokban a borjakban, amelyeknek alacsony
a maternalis IgG szérum szintje (Van Donkersgoed és mtsai., 1993, Waldner és Rosengren,
2009, Leslie, 2012).

A kolosztrumnak azonban nem csupdn a materndlis ellenanyagok biztositdsa az egyetlen

funkcidja. A kolosztrum ugyanis AO-okban is gazdag, ezzel védve az 0jsziilottet az OS ellen.
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Kimutathato, hogy a kolosztrum termelése terheli a tehén AO védelmi rendszereit is, ¢és
azokban OS kialakulasat idézheti el6 (Goff és Horst, 1997, Abuelo és mtsai., 2016 [a]),
kiilonosen akkor, ha a tehén metabolizmusa az ellést kovetden fellépd NEB kompenzalasa
soran felborul, és metabolikus stressz alakul ki, amely az ellés koriili idészakban negativ
hatasti az immunmiikodésre, az egészségre és a termelésre, tovabba hozzdjarulhat az OS
kialakulasahoz (Kehrli és mtsai., 1989, Sordillo ¢és Aitken, 2009, Abuelo és mtsai., 2019). A
metabolikus stressz gyakran mar az ellés eldtti idészakban is kimutathatd és hatassal lehet a
borjak egészségi allapotara. Az ellést megeléz6en magasabb NEFA értékkel bird tehenek
borjaiban megsziiletésiik utdn magasabb volt a ROS koncentracid, mig OS-es tehenek
borjainak vérében magasabb volt a haptoglobin ¢és a tumor nekrézis faktor (TNFa)
koncentracioja, ami az allatok emelkedett szintli bazalis gyulladasra adott valaszat jelzi. Az
ilyen borjak lipopoliszacharid kezelésre kevésbé erélyes immunvalaszt produkaltak, ami az
immunszuppressziv allapot indikatora (Abuelo és mtsai., 2019).

A borjak egészségi allapotara nézve kedvezo, hogy a kolosztrumban 1évé AO-ok csokkentik a
megsziiletéskor fellépd OS sejtkarositd hatasat. A szabadgyokok vérben mért koncentracidja
alacsonyabb az élet elsd 3-7. napjan, mint a megsziiletéskor, de 2-3 hetes korban ismét
emelkedik (Gaal és mtsai., 2006). Masok is felhivtdk a figyelmet ennek az atmenetinek
tekinthet6 ROS/AO egyensuly zavarnak a jelentéségére, amelynek ismerete megalapozhatja
az Qjsziilott borjak korili teenddk ujabb meghatarozasat (Albera és Kankofer, 2011). A
tejpotlo tapszereknek altaldban alacsony az AO tartalma, ezért az igy taplalt borjak esetében
elényds lehet az AO kiegészités (Lindmark-Mansson és Akesson, 2000, Friel és mtsai., 2002,
Chen és mtsai., 2003, Clausen és mtsai., 2009, Soberon és mtsai., 2012, McGrath, 2016,
Abuelo és mtsai., 2019). A modern borjinevelési rendszerekben a kolosztrum itatds utan
jellemzden tejpotld tapszerekkel takarmanyozzak a borjakat, amelyek AO tartalma valtozo,
igy az AO kiegészités indokolt lehet (McGrath, 2016).

A valasztas el6tti, mintegy két honapot feldleld, els6é életszakaszban jellemzd
testtomeggyarapodasnak meghataroz6 szerepe van a kifejlett allatok produktivitasara. Mar
csekély, 5-10 kg, novekedés a testtomeggyarapoddsban a valasztas el6tti idOszakban
szignifikansan noveli a késobbi laktacios termelést (Soberon és Van Amburgh, 2013, Van De
Stroet és mtsai., 2016). Abban az esetben viszont, ha a nagyobb ndvekedési iitemet a tejpotlo
tapszerek nagyobb mennyiségben torténd felvétele idézi eld, az a késObbiekben negativan hat
a szilard takarmanyok felvételére és a bendd fejlodését is hatraltatja (Suarez-Mena és mtsai.,
2011,,Margerison ¢és mtsai., 2013, Mcgrath, 2016). Késébb a napi takarményadagok

jellemzden sok tartositott zoldtakarmanyt tartalmaznak, amelyekbdl legtobbszor hidnyoznak a
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természetes AO-okban gazdag friss z0ld takarményok. Ezen tulmenden kornyezeti stressz
tényezOk is gyakran el6fordulnak ebben az idészakban és mind ezek miatt is né a borjak AO
igénye, amelynek bevitelérdl érdemes gondoskodni (Mcgrath, 2016), mert az AO-kal
kiegészitett takarmanyok ebben az id6szakban segithetik az egészség meglrzését, igy az

intenzivebb tomeggyarapodas elérését (Mcgrath, 2016).

2.5 A valasztas és a valasztas utani idoszak hatasa az allatok redox

statuszara

A tejitatdsos borjunevelési idészak lezarasa a valasztas. Mivel a borjak valasztasa
megkeriilhetetlen eleme a szarvasmarha-tenyésztésnek, az egyetlen lehetdség az allatjollétet
illetve a valasztas koriili takarményozasnak, tartastechnolégianak és higiénianak a javitasa.

Az allattenyésztésben alkalmazott valasztas jelentdsen eltér a természetes koriilmények kozott
lezajloé folyamatt6l, mivel a fiatal allatok anyjuktol torténd elvalasztasa joval korabban és
hirtelen torténik és legtobbszor az utdd és az anyaallat teljes elkiilonitésével jar. Mindez
jelentOs stresszt okoz a fiatal allatokban (Weary és mtsai., 2008, Kumar és mtsai., 2012). Az
egyik, a stresszhatasok felmérésére gyakran hasznalt, indikator a gliikokortikoid hormon, a
kortizol, amely a vérb6l jol meghatarozhato. Korabbi vizsgalatokbol ismert, hogy
valasztaskor emelkedik a kortizol koncentracidja a vérben, ami azt igazolja, hogy a

szervezetet jelentds stressz €ri ebben az iddszakban (Mandel és mtsai., 2016).

2.6 A valasztas koriili iddészak sikerét befolyasolo kornyezethigiéniai

tényezok

A valasztés jelentds valtozast jelent a borjak takarményozasaban. A megszokott takarmany, a
tej vagy tejpotlo tapszer elvonasa utan az j takarmanyt gyakran elutasitjak az allatok.
Fakultativ patogén mikroorganizmusok is folyamatosan jelen vannak az allatok
kornyezetében és akkor okoznak megbetegedést, ha: a) az allatok természetes
védekezoképessége leggyengiil (pl. stressz, hianyos tapanyag ellatottsag, stb.), b) amikor
jelentdsen feldisulnak a korokozok a kornyezetben (emelkedd éldesira terhelés), c) a
korokozok erds virulenciaval rendelkeznek.

Az allatok megbetegedésének esélye jelentdsen megnd, ha a fentiek koziil tobb feltétel is
egyidejlileg jelen van, példaul akkor, ha az immunszuppresszié mellett jelentds a kornyezeti

¢ldécsira terhelés is (Windeyer és mtsai., 2014).
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A stresszt kivaltd tényezOk minimalizaldsa a modern haszondllattartds egyik legfontosabb
feladata. Az allatok természetes ellenalloképességét noveli, ha a sziikségletiiknek megfeleld
taplaldanyag tartalmu takarmanyozasban részesiilnek, illetve, ha tartasi helyiik higiénikus,

komfortos €s a jelentdsebb stressztényezok megfelelden kontrollaltak (Rafai és mtsai., 2004).

A vélasztast kdvetden gyakrabban 1épnek fel betegségek, ami sok esetben az immunrendszer
meggyengiilésére vezethetd vissza (Lorenz és mtsai.,, 2011). Az ennek hatterében allo
tényezok koziil fontosak a valasztas altal okozott diszkomfort, a takarményvaltozashoz és a
stresszhez kothetd takarmanyfelvétel csokkenés és a megvaltozott kdrnyezeti mikrobidta
(Weary ¢és mitsai., 2008, Buchet ¢és mtsai., 2017). Az ilyenkor eléfordulé allatelhulldsok
kozvetlen gazdasagi kart jelentenek, a betegség kovetkeztében elmaradhat a varttol az allatok
fejlodése, és nem utolsd sorban a betegségek gyogyszeres kezelése is jelentds koltséggel és
gyakran antibiotikumok alkalmazasaval jar, ami mind allat- mind kozegészségiigyi, tovabba
gazdasagi szempontbol egyarant negativ kovetkezményekkel jarhat (Page, 2003). A fiatal
allatok szervezete fejlodésének zavara akdr a Kkifejlettkori termelékenységre nézve is
hatranyos kovetkezményekkel jarhat, ezaltal tovabbi gazdasagi karokat okozva az allattarto
szamara (Raeth-Knight és mtsai., 2009).

A valasztas kovetkeztében a szervezetben bekovetkezd valtozdsok egy része biokémiai
indikétorokkal jol detektalhatd. A valasztas, mint jelentOs stresszor, kimeritheti a szervezet
AO védelmi kapacitasat és OS kialakulasahoz vezethet (Ranade és mtsai., 2014, Buchet és
mtsai., 2017). A valasztas OS stimulalé hatasat megfigyelték malacokban is. A valasztas
hatasara felborult a ROS/AO egyensuly, amely csak késébb, az AO védelmi rendszerek
kifejlodésével allt helyre (Yin és mtsai., 2014, Celi és Gabai, 2015). A valasztast kovetden
jelentkezd OS jelenlétét igazolta, hogy a vérben emelkedett a hidroperoxidok koncentracigja
¢és az OSI szamitott értéke, igy ezek a valasztas utani ellendlloképesség, illetve a betegségek

iranti nagyobb fogékonysag jo6 indikatorai is lehetnek (Buchet és mtsai., 2017).

Az OS kialakulasanak egyik kivalto oka lehet, ha az allatok a szdmukra Gjonnan kinalt
takarmanybdl nem veszik fel a sziikségleteik fedezésére elegendd mennyiséget. Ez NEB-et
idézhet eld, amelynek kompenzalasara fokozodhat a metabolizmus, aminek kovetkeztében
megnovekedhet a ROS képzddés (Bernabucci és mtsai., 2005, Pastorelli és mtsai., 2013, Shi
¢és mtsai., 2014).

Az OS kialakulasa Osszefiigghet tovabba azzal is, ha a kornyezeti él6csira terheléstdl fliggden
feler6sodnek az immunologiai folyamatok (Windeyer és mitsai., 2014). A nagyobb

csiraterhelés kovetkeztében a velesziiletett immunrendszer miikkddése fokozodik (Curtis és
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mtsai., 1985), a bekebelezett antigének elpusztitasa soran pedig intenzivebbé valhat a ROS-ok
képzddésének mértéke (Puppel és mtsai., 2015). A ROS-0k azonban az allati szervezet sajat
sejtjeire nézve is veszélyesek lehetnek, mivel karositjak a lipoprotein membranokat, a

fehérjéket és a nukleinsavakat is (Miller és mtsai., 1993, Sordillo és Aitken, 2009).

2.7 A leggyakoribb borjukori megbetegedések és a redox statusz

kapcsolata

A megsziiletett borjak valasztas eldtti elhullasanak mértéke az USA-ban, 2012-ben 15,9%
volt.. Ebbdl 8,1%-ot az ellés koriili idészakban torténd elhullasok, mig 7,8%-ot leginkabb a
kiilonbozé  korokozok 4ltal okozott megbetegedések idézték eld (Leslie, 2012).
Leggyakrabban az ujsziilott kori hasmenés és a légzdszervi betegségek, mint példaul a
szarvasmarhak komplex légzdszervi tiinetegylittese (BRDC) okoznak elhullast ebben az
idészakban (Windeyer ¢és mitsai., 2014). BRDC esetén a lipid-peroxidok koncentracidja
magasabb, az AO védelmi kapacitas pedig alacsonyabb volt (Al-Qudah, 2009, Joshi és
mtsai., 2018, Blakebrough-Hall és mtsai.,, 2020). A borjukorban jelentkezd, valtozatos
koéroktant, hasmenés szintén gyakran fordul elé és jelentés gazdasagi kart okozhat. A
betegségben szenvedd borjak vizsgalata sordn megallapitottak, hogy az OS jelentds szerepet
jatszhat a betegség kialakulasaban (Ranjan és mtsai.,, 2006). Hasonl6 eredményt kaptak a
Cryptosporidium parvum &ltal megbetegitett borjak vizsgalatakor is, mivel jelentdsen
megemelkedett a MDA ¢és csokkent SOD valamint CAT szinteket mértek (Gaadee és mtsai.,
2018).

2.8 Az antioxidans védelem megerésitésének jelentésége és annak
végrehajtasa

Az AO-k elektrondonorként szolgéalhatnak a szabadgyokok szamara €s ezzel részben az OS
kialakulasdnak megel6zésében, masrészt azok kartételének mérséklésében jatszanak fontos
szerepet (Sies és mtsai., 1985, Cadenas €s Packer, 2002). Az AO hatast anyagok két nagy
csoportja az elsédleges és a mésodlagos AO-k. Az elsddlegesek elsdsorban enzimek, mint
példaul a preventiv hatdsu SOD, a CAT, a GPx, a GSSG-R, illetve a javito, helyreallito hatasu
lipaz, proteaz, DNS javitd enzimek, a transzferdz. A masodlagosok pedig jellemzden kis
molekulatomegli molekuldk, mint példaul a GSH, vagy vitaminok és pro-vitaminok (pl.: E-
vitamin, C-vitamin, ubiquinol, karotinoidok), mikroelemek (pl.: szelén, mangan, zink, vas,
réz, stb.) és egyéb AO hatasti anyagok (pl.: polifenolok és ezen belill bioflanovoidok,

melatonin, urat, bilirubin, ALB, aminosavak, omega-3 és omega-6 zsirsavak), (Palmieri és
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Sblendorio, 2007, Spears és Weiss, 2008, Heidarpour és mtsai., 2012, Celi és Gabai, 2015,
Talukder és mitsai., 2017, Park és mtsai.,, 2019). Bar a C-vitamint a kérédzok képesek
szintetizalni és ezért a gyakorlatban nem foglalkoznak a C-vitaminnal torténd kiegészitéssel,
habar vannak olyan, a szervezetet megterheld kiils6- ¢és belsé hatasok (hdstressz,
majkarosodds, intenziv hizlalas, mastitis), amikor alacsony C-vitamin szint mérhetd a
plazméban és érdemes kiegészitéssel tamogatni a szervezetet, amelyhez megfeleld, benddbeli
lebontastol védett, készitményt érdemes hasznalni (Kleczkowski és mtsai., 2005, Matsui,
2012).

A karotinoidok (B-karotin, a-karotin, lutein és zeaxantin, likopin, and B-kriptoxantin) szerepe
is elsddleges az OS elleni védekezésben, amelyet az is bizonyit, hogy a karotinoidok
koncentréacidja a plazmaban forditott irdny0 szignifikans statisztikai 6sszefliggést mutat az OS
biomarker 8-1s0-PGF20 mennyiségével (Park és mtsai., 2019). A szakszerli kolosztrum
menedzsmentnek ezzel kapcsolatban jelentds a szerepe, mert a borjak megsziiletéskori plazma
karotin szintje az els6 kolosztrum felvétel utan mintegy 6tszorosére emelkedik (0,05 + 0,04 —
0,27 = 0,14 umol/l), de ezt kdvetden hat hetes korig csokken, és csak két honapos kortol
novekszik ismét. Ez a tény ravilagit a szildrd takarményokra torténd atallas fontossagéara az
AO ellatas szempontjabol (Bouda és Jagos, 1984).

Az evolucio soran kialakult természetes OS elleni védelmi rendszer kis molekulatomegti AO
hat4stu anyagokra és enzimekre épiil. A nem enzimatikus AO rendszer legfontosabb tagja a
tripeptidek ko6zé sosolhaté GSH, amely glutation-szintetdz enzim hatdsdra képzddik
glutamatbol, ciszteinbdl és glicinbdl. Oxidalodva GSGG-vé alakul. A GSH az enzimatikus
AO védelemben a GPx és a glutation-S-transzferaz (GST) enzimek ko-szubsztratjaként vesz
részt. A GSSG-t a glutation-reduktdz (GR) redukdlja a NADPH-boI nyert elektronnal (Li és
mtsai., 2000, Espinosa-Diez és mtsai., 2015, Mézes, 2020), A rendszer aktivitdsa fiigg a
szervezet szelén ellatottsagatol. A GPx 30%-a szelénfliggd, 42%-a szeléntdl fliggetlen
(Mézes, 2020). Epp ezért a szelén kulcsfontossagu szerepet jatszik a megfeleld intrauterin és
posztnatalis fejlodésben. A tehenekben gyakran allapithatd meg az optimalisnal (>1,00
umol/l) alacsonyabb, marginalis ellatottsag. A szelén képes atjutni mind a placentan, mind a
tdgy barrieren, azonban a placentdn keresztiili atvitel sokkal hatékonyabb. Ezért mar a vemhes
tehenek szelén ellatottsagara is érdemes hangsulyt helyezni (Konvi¢na és mtsai., 2015).

Az E-vitamin szerepet jatszik a ROS neutralizdlasdban, ezaltal gatolva a gyulladésos
folyamatok kialakuldsat. Az E-vitaminbol pro-oxidans hatastt E-vitamin reaktiv gyok
képzddik, amely részt vesz a ROS neutralizdlasdban, majd normal élettani koriilmények
kozott Gjbol E-vitaminna regeneralodik, GSH vagy C-vitamin jelenlétében (Chan és mtsai.,
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1991). Egy héttel az ellés elott kb. 50%-kal csokken az E-vitamin plazmaban mérhetd szintje
¢és csak a 3-4 héttdl emelkedik ismét. Ennek oka lehet a napi szarazanyagfelvétel csokkenése,
illetve a kolosztrum elvalasztas magas AO igénye. A tehenek ellés el6tti E-vitaminnal torténd
kezelése javitja azok AO statuszat, csokkenti a gyulladassal kapcsolatos citokin termelést €s a
togygyulladasok kialakulasat (Konvicnd és mtsai.,, 2015). Hostresszben megnovekszik a
plazma fehérjék peroxidacioja miatt az AOPP koncentracidja, amit a szokasosnal magasabb
adagban alkalmazott E-vitamin ¢€s szelén kiegészitéssel mérsékelni lehet (Chauhan és mtsai.,
2014), ami szintén bizonyitja egyiittes AO hatasukat. Ezek figyelembevételével
megallapithatd, hogy a tejitatds idOszakéban nagy jelentdésége van a szelén és E-vitamin
kiegészitéssel készitett tejpotld tapszereknek, mivel ennek hidnydban a tejpotld AO elleni
védOhatésa jelentdsen elmarad a tejétdl (Soberon és mtsai., 2012, Abuelo és mtsai., 2019).

Az AO kiegészitést azonban szakszeriien kell végrehajtani, mivel a nem megfelel6 médon és
idében alkalmazott AO-k pro-oxidansokka valva akar maguk is okozhatjak az OS kialakulasat
(Mézes ¢s Balogh, 2009). Az aszkorbinsav vas,- illetve réz ionokkal vagy H»>O»-dal egyiittes
jelenléte serkentheti a lipid-peroxidéaciét, mivel a C-vitamin ilyen esetben tdbblet Fe** iont
szolgaltat a Haber-Weiss reakci6 sordn torténd hidroxilgydk képzdédéshez (Kankofer, 2001,
Kleczkowski és mtsai.,, 2005, McMichael, 2007). Ez azonban in vitro rendszerben
koncentracio fiiggden jelentkezett. ugyanis az aszkorbinsav alacsony koncentracidban pro-
oxidans, mig magasabb koncentracioban AO hatast volt (Gaetke és Chow, 2003, McMichael,
2007). Réz ion jelenlétében az E-vitamin szintén pro-oxidansként viselkedhet (Gaetke és
Chow, 2003). Az E-vitamin magasabb adagban torténd haszndlata veszélyes is lehet a tehenek
egészségére nézve, ha minden tehénre kiterjeddéen alkalmazzak azt €s kozben nem veszik
figyelembe azok E-vitamin ellatottsagat és OS statuszat. Ezt bizonyitja, hogy a szarazonallas
alatt emelt adagban alkalmazott E-vitamin hasznélata esetén megemelkedett az ellés utan a
tehenek korében a tdgygyulladasos esetek szama (Bouwstra és mtsai., 2010). Az AO hatasu
kezelés sikeressége szempontjabol tehat meghatarozd jelentdségii az allatok redox statusza.
Emiatt az €16 allatokon, gyakorlati koriilmények kozott kivitelezhetd allomanyszinti OS
monitorozas nélkiilozhetetlen a szakszerli AO kiegészités végrehajtasaban (Carletti és mtsai.,

2007, Celi és mtsai., 2010, Celi és Gabai, 2015, Talukder és mtsai., 2017).

2.9 Az oxidativ stressz kimutatasara leggyakrabban alkalmazott

biomarkerek

Bar a szuperoxid-aniont mar az 1930-as években felfedezték, az oxigén eredetii szabadgyokok

¢és az OS ¢élettani hatasainak vizsgéalataval foglalkozo6 kutatasok elindulasat leginkabb az SOD-
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enzim felfedezése (McCord és Fridovich, 1969) lenditette fel a 60-as évek végén (Soares és
Costa, 2009).

Jelenleg a kutatasok olyan faktorok azonositasara iranyulnak, amelyek kapcsolddnak

1) Az OS fennallasahoz

e az AO védelmi rendszer hatékony miikddésére utalnak, mint példaul a GPx és SOD
aktivitas, a GSH ¢és a glutation-diszulfid (GSSG) aranya, a szelénkoncentracio,
valamint egyes vitaminok (A, E) szintje, és a béta-karotin koncentracio,

e a lipid-peroxidaciora, nukleinsav-, illetve fehérjekarosodasra utalé termékek, mint pl.
az MDA, PGF-Izoprosztanok, 8-hidroxi-2’-deoxiguanozin, a vordsvérsejtek OS
hatasara bekovetkezO szétesését kimutatd tesztek, mint pl. a Kit Radical Libres —
KRL-teszt, amelyekbdl kovetkeztetni lehet a vérplazma és a vorosvérsejtek AO
kapacitésara, stb.);

2) A metabolikus egyensuly zavaraihoz:

e az energiahidnyra utalok (GLU, inzulin, inzulinszeri novekedési faktor, glikalt
hemoglobin),

¢ a fokozott zsirmobilizacidhoz kapcsolodnak (NEFA, BHB);

e amajmukodés zavarait jelzik (AST, DBIL, TBIL, CHE);

3) a gyulladasos folyamatokhoz kapcsolédnak (mieloperoxidaz, kalciumkoncentracio,
akut fazis fehérjék), (Pastorelli és mtsai., 2013, Sordillo és Mavangira, 2014, Abd Ellah
¢és mtsai., 2016).

Az OS vizsgalatara a gyakorlatban leggyakrabban alkalmazott diagnosztikai eljarasokat az

1. tablazat tartalmazza.
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1. tablazat: A kiilonb6z6 oxidativ stressz biomarkerek, hasznalatuk elényei és hatranyai (Celi, 2011)

BIOMARKER

MERESI MODSZEREK

ELONYOK

HATRANYOK

MDA
(malondialdehid)

Kolorimetria, luminometria,
kemilumineszcencia, HPLC, GC/MS

J6 érzékenység és ismételhetdség

Nem specifikus terméke a
lipidperoxidacionak, interferal a TBARS
méréssel

TBARS
(tiobarbitursav reaktiv anyagok)

Spektrofotometria, luminometria,
kemilumineszcencia

Gyors, népszert, konnyi és
gazdasagos

Nem specifikus, nem ismételhetd, nincs
kvantitativ kapcsolat a
lipidperoxidacioval

F2 — Izoprosztan

EIA, ELISA, HPLC, GC/MS

Specifikus, ismételhetd, érzékeny

Draga, a mintak auto-oxidacidja, a mintak
derivatizacidja sziikséges

ORAC Fluoreszcencia Erzékeny és lefedi az antioxidansok Spektrofluorimétert igényel, AAPH*: a
(oxigén gyok abszorbacios széles spektrumat szabadgydk forras spontan lebomlasa,
kapacitas) érzékeny a homérsékletre

FRAP Spektrofotometria Szérumdilucids hatas nem lathatod A Fe szabadgyokoket generalhat, nem

(vasredukald képesség mérése)

minden szabadgyok redukalja a Fe-t és a
GSH-t nem méri

TEAC
(trolox ekvivalens antioxidans
kapacitas)

Spektrofotometria

Nagyon gyors és egyszerli

Az eredmények valtozoak a mintahigitas
fiiggvényében, az alkalmazott antioxidans
kolcsonhatasba 1éphet az oldott
molekulakkal, specificitasa valtozd

TRAP Kemilumineszcencia Informaciét nytjt a szabadgyok- Az alkalmazott antioxidansok nem fogjak
(teljes reaktiv antioxidans potencial) formacio6 aranyarol be az oxigén szabadgyokok Gsszes tipusat
ROMs Spektrofotometria Nagyon gyors, egyszeri, kevés Na-azid gatolhatja

(reaktiv oxigén metabolitok)

minta, teljes vérbél-, gyulladasos
izzadmanybdl, sejtkivonatokbol és
1égzdszervi valadékokbol is
elvégezhetd

BAP
(biologiai antioxidans potencial)

Spektrofotometria

Nagyon gyors, egyszert, az
antioxidansok széles spektrumat
lefedi, kis mennyiségii vérplazmabol
vagy vérszérumbol elvégezhetd

Csak vérszérum, illetve vérplazma
alkalmas a vizsgalatra, hiperlipémias
mintak esetében az eredmény alul becsiilt
lehet

* AAPH: 2,2'-azobis (2-amidinopropan) dihidroklorid



A lipid peroxidacié folyamata harom f6 szakaszra kiilonithetd el: 1) az iniciacio,
szabadgyokok képzdédése (pl.: egy aktivalodott ROS), ami létrejohet a szinglet oxigén lipid
szubsztrattal vald reakciojaban, vagy a lipid hidroperoxidok atmeneti fémek altal eldidézett
lebomlasakor, 2) a propagacid, a szabadgyokképzodés lancreakcid szeriivé valik és 3) a
terminécio, amikor stabil allapoti gyokok és mas metabolitok képzddése torténik. Az 1.
tablazatban bemutatott biomarkerek koziil a lipid peroxidacié termindlis szakaszaban
képzédik példaul az MDA, TBARS, illetve az F2-izoprosztan (El-Aal, 2012). A dROM a
szervezet pro-oxidans statuszanak jellemzésére szolgald teszt. Méri a hidroperoxidok
a lipid peroxidacio terminalis szakaszanak jellemzésére alkalmas. A tablazatban bemutatott
tovabbi biomarkerek kozott vannak olyanok, amelyek az AO kapacitas kifejezésére
szolgalnak, mint példaul a TAC, TEAC, TRAP és FRAP, BAP tesztek, amelyek mas-mas
biokémiai reakciokkal mutatjak ki a vizsgalt minta AO kapacitasat (El-Aal, 2012). A PAT
teszt a BAP teszt tovabbfejlesztett valtozata, amely kikiiszoboli a plazméban 1évé foszfatok
vas megkotd képessége miatt fellépd interferenciat (Benedetti és mtsai., 2013).

A célzott OS-vizsgalatok jol illeszthet6k a kiilonb6zd allomanymonitoring vizsgalatokhoz,
mint pl. a ketézis-monitoring, a kondicidpontozas, termelési és szaporasagi mutatok, illetve a
megbetegedések nyomon kovetése, amelyek ramutathatnak az allomanyban fennalld
metabolikus stresszre. Ebbdl kifolyolag kézenfekvd lehetdség lehet példaul az
anyagcsereprofil-vizsgalatokkal parhuzamosan az OS-mutatok elemzése, amelynek
segitségével Osszefliggések tarhatok fel az OS €s a metabolikus valtozasok kozott.

Az eddig kidolgozott moddszerek tobbsége altalaban csak az OS fennallasanak egyedi
kimutataséara alkalmas, de annak allomanyszintli monitoringjara nem, igy ez lehet a tovabbi
kutatdsok egyik meghatdroz6 iranya, mivel a preventiv allatorvosi szemlélet egyik
legfontosabb eleme az allomanyok folyamatos és reprezentativ mintaszamon alapulo
vizsgélata, azaz monitorozasa, az egyes rendellenességek, egészségzavarok, betegségek

minél korabbi felismerése érdekében (Leblanc, 2006, Sordillo és Mavangira, 2014).

2.10 A FRAS-4 Evolvo berendezés, mint egy lehetséges allomanymonitoring

eszkoz

Az OS méréséhez két funkciora van altalaban sziikség: a szabadgyok, illetve a szervezet AO

kapacitasanak kvantitativ mérésére (Cesarone és mtsai., 1999, Carratelli, 2015.



A Mauro Carratelli és Fabrizio Callegari altal tervezett Free Radical Analytical System 4
(FRAS 4) analitikai berendezés (H & D s.r.l., Parma, Olaszorszag) alkalmas az emlitett

mérések elvégzésére (H and D, 2015).

2.10.1 A dROM teszt

A reaktiv oxigén metabolitok derivatumainak (dROM) kimutatdsara szolgald teszt altal a
kvantitativ meghatarozasra egy csepp (kb. 20ul) kapillarisvérbdl nyilik lehetdség a
berendezés hasznalatival. A mérés elve, hogy a vérszérumban jelen 1évé szerves
hidroperoxid szabadgyokokké alakul, mikézben oxidalja az N,N-dietil-para-feniléndiamint, és
ez a szinvaltozassal jaro folyamat spektrofotometrias modszerrel detektalhato (Cornelli és
mtsai., 2001). A mérés soran a kb. 2ml vérbdl szobahdmérsékleten izolalt, centrifugalt (1 x g,
1 min), majd a vizsgalatig —80 C°-on fagyasztva tarolt vagy friss szérummintakat savas
pufferben eloszlatva, a H20. reakcioba 1ép a savas kozegben (pH 4,8), a fehérjékbol
felszabadulé fémionokkal és ekdzben alkoxi- és peroxigyokokké alakulnak at. Az igy
keletkez6 szabadgyokok a hozzaadott N,N-dietil-para-feniléndiamint  szabadgyok
tulajdonsagu kationokkd oxidaljak. Ezek koncentracidja spektrofotometridsan (505nm
abszorpcio) mérhetd.

A berendezés Carratelli-egységben (U. Carr) fejezi ki a reakcid eredményét. 1 U. Carr egység
megfelel 0,8 mg/l H.O2-nak. Az U. Carr normal tartomanya embernél 250-300 (2. tablazat).
A normal tartomanyon kiviil esé értékek felhivjak a figyelmet a peroxidacio és antioxidacid
kozotti egyensuly (redox egyenstly) felbomlasara. Ember esetében, ha az U. Carr értéke >
300, akkor fenndll az OS allapota.

2. tablazat: dROM teszt emberre vonatkozé referencia értékek (H and D, 2015)

U. Carr oS

érték szintje
300-320 hatarérték
321-340 alacsony
341-400 kozepes
401-500 magas

>500 nagyon magas

2.10.2 A Plazma Antioxidans Teszt (PAT)

A moddszer a vérplazma AO védelmének hatékonysagat hatarozza meg. Kiilonbozo fehérjék,
vitaminok €s mas anyagok képesek csokkenteni a szabadgyokok reaktivitdsat. A teszt

gyakorlatilag a korabban elszinezddott, fémionok soit és egy tiocianat-derivatumot tartalmazo
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oldat elszintelenedését méri, ami kozvetlen aranyban all a biologiai AO potenciallal. Ember
esetében ennek optimalis értéke 2200 umol/l (U. Cor). Az alacsonyabb érték a plazmaban

talalhato AO védelem hatékonysaganak csokkenésére utal (3. tablazat).

3. tablazat: PAT teszt emberre vonatkozo referencia értékek (H and D, 2015)

PAT Antioxidans
pmol/l potencial

(U. Cor)

2200-4000 optimum

2200-2000 hatarérték
2000-1800 mérsékelt hiany
1800-1600 hiany

1600-1400 sulyos hiany

<1400 nagyon sulyos hiany

2.10.3 Az Oxidativ Stressz Index (OSI) kiszamitasa

A dROM ¢és a PAT értékébdl lehetséges egy index szamitdsa, amelynek hasznalataval
pontosabb kép kaphato a szervezet OS-terheltségérdl (Abuelo és mtsai., 2013). Az index jol
kifejezi és integralja az oxidativ és AO folyamatok aranyat. Kiszamitasa az alabbiak szerint

torténik: dROM/PATX100.
2.10.4 A FRAS4 alkalmazasa OS vizsgalatara tejelétehén-allomanyokban

A tejelészarvasmarha-allomanyok egyedeit kiilonboz0 élettani és korélettani kondiciok esetén
az OS éppen Ugy ¢érinti, mint mas allatfajokat, azonban bizonyos faji sajatossagok is
feltételezhetok. Példaul a kutydkra szamolt referencia taromanyok: dROM 56,4 — 91,4 U.
Carr, BAP 1440 — 3260 pmol/l (Pasquini és mtsai., 2008); versenylovakra: méneknél a
dROM 143,7 — 152, 6 U. Carr, a BAP 2616 — 2691 mmol/l, kancaknal a d(ROM 1455 —171,7
U. Carr, a BAP 2264 — 2630 mmol/l (Kusano és mtsai., 2016). A kutyak referenciaértékével
kapcsolatban a szerzok felhivjak a figyelmet arra is, hogy a BAP szempontjabol érdekes lehet
az a tény, hogy a kutyak képesek az aszkorbinsav szintézisére, mig az ember nem (Pasquini €s
mtsai., 2008). Ez a szempont az embereknél mért referenciaértékekkel vald 6sszehasonlitas
esetén a legtobb allatfaj (kérédzok, sertés, 16, kutya, macska, stb.), és igy a szarvasmarha
esetében is fontos lehet, hiszen ezek a fajok mind képesek aszkorbinsav szintézisére (Matsuli,
2012).

34



Mivel az OS jelent6sen befolyasolja a termelékenységet és az egészségi allapotot, szamos
kutatas iranyul ennek az allapotnak mind teljesebb korii megértésére. Mind a fiatal-, mind
kifejlett allatok érintettek lehetnek az OS kéros hatasaira. Az ilyen iranyu vizsgalatok szama
rohamosan novekszik és a FRAS4-berendezést mar tobben is hasznaltdk szarvasmarhéval
kapcsolatos kutatasokban (Celi, 2010, Celi és mtsai., 2011). Jelenleg azonban a dROM, a
PAT ¢és az OSI adatok értékeléséhez még nem dallnak rendelkezésre szarvasmarhara
vonatkozo6 referenciaértékek.

Mivel a tejtermeld tehenek az egyes termelési szakaszokban (széarazonallas, elléskoriili
iddszak, csucstermelés, kései laktacio) eltérd élettani sajatossagokkal rendelkeznek, tovabba
tartdsi és takarmanyozasi kornyezetiik is kiillonbozé, emiatt az egyes referenciaértékeket
célszerli ennek megfelelden meghatarozni.

Ehhez iranymutatasul szolgalhat néhany korabbi vizsgalat eredménye. A dROM-tesztet
elvégezve egy vizsgalatban atlagosan 142 U. Carr értéket taldltak nagy tejtermelési
tehenekben és 134 U. Carr értéket az alacsonyabb szinten termeld allatok mintaiban (Baticz és
mtsai., 2001). Egy masik vizsgalatban a dROM atlagos értéke az ellés utan a 80. napig terjedd
idészakban 122,1 U. Carr, a 80—120. nap kozott 139,3 U. Carr, a 120. nap utén pedig 155,7 U.
Carr volt. A PAT értéke ugyanilyen felosztasban 2776 umol/l (U. Cor), 2872 pmol/l (U. Cor)
¢és 2733 umol/l (U. Cor) volt. Az ezekbdl szamitott OSI-értékek pedig 4,4; 4,8 és 5,6 voltak
(Celi és mtsai., 2011).

2.11 A referenciaérték tartomany szamitas

Az orvosi értelemben vett referencia érték vagy normalérték tartomany a vizsgalt paraméterre
vonatkozoan az egészséges populacid 95%-at jellemzd értéktartoméany. A szdmitasi modszert
az adatok statisztikai eloszlasa hatarozza meg. Ha az adatok normal (Gauss-féle) eloszlast
mutatnak akkor a szamitas képlete: atlag+2SD. Ha az adatok nem normal eloszlastiak, abban
az esetben a Nemzetkozi Klinikai Kémiai Szovetség (IFCC) ajanlasa szerint nem
parametrikus statisztikai modszerrel kell megallapitani a referencia tartomanyt. llyenkor az
also és felsd 2,5% kvantiliseket egyszertien el kell hagyni és igy kapjuk meg a mintak 97,5%-
at jellemzO referencia értékeket (Petit Clerc és Solberg, 1987, Bland, 2000, Szabd és
Vésarhelyi, 2015). Ehhez nyujthat segitséget a vizsgalt paraméterek statisztikai eloszlasanak

¢s bioldgiai variancidjanak meghatarozasa.
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3 Sajat vizsgalatok
3.1 Elso vizsgalat

3.1.1 Vizsgalat megnevezése

A ketolakcia el6fordulasanak és kovetkezményeinek felmérése magyarorszagi tejtermeld
szarvasmarha allomanyokban szemikvantitativ kolorimetrids gyorsteszt alkalmazéasaval és

egyes hajlamosito tényezok vizsgalata.
3.1.2 A vizsgalat elvégzésének indoklasa

A vizsgalat célja a ketdzis prevalenciagjanak megallapitisa volt hazai tejeld tehén
dllomanyokban a BHB tejbdl torténé szemikvantitativ mérésével, Keto-Test™ (Sanwa
Kagaku Kenkyusho Co., Ltd., Nagoya, Japan) istalloproba hasznalataval. Emellett a
legfontosabb  kockazati tényezdk, illetve a ketolakcia és a gyakoribb ellés koriili
megbetegedésekkel vald kapcsolat elemzését szintén elvégeztiik.

Ez a vizsgalat az OS kutatas el6készitése volt. Elvégzését az indokolta, hogy az energiahiany
az OS kialakulasanak egyik legfontosabb rizikofaktora (Lee és mtsai.,, 2016). Ennek
kompenzalasara ugyanis fokozodik a sejtek energiatermel6 folyamatainak intenzitasa, emiatt
a mitokondriumokban is nagyobb eséllyel képzédik ROS. Kivancsiak voltunk arra is, hogy a
hazankban leggyakrabban alkalmazott tartastechnoldgiai és takarmanyozasi rendszerekkel
kiszolgalt allomanyokban milyen gyakorisaggal fordul eld a NEB kovetkeztében kialakulo
ketozis. A prevalencia ismeretében eldonthetjiik, hogy indokolt lehet-e az OS allomanyszintii
monitoring modszer kidolgozasaval kapcsolatos kutatasok elvégzése és egy gyakorlatias, de

ugyanakkor megbizhat6, protokoll Kifejlesztése.
3.1.3 Anyag és médszer

3.1.3.1 Mintavétel

Az 52 nagylétszamt (187 - 1815 tehén) szarvasmarha allomany bevonasaval (1. abra)

elvégzett vizsgalat 2013 juliusa és 2014 augusztusa kozott tortént.
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1. abra: A ketolakcia vizsgalat helyszinei (n=52) Magyarorszag térképén abrazolva

Mintegy 1669 holstein-friz fajtaju tehén vizsgalata tortént meg, amelyek a vizsgalat idején a 0
— 75. laktacios nap kozott voltak. (A tehenek 97 %-a /n = 1620/az 1 — 27. laktacios nap
kozott volt, és csupan 3 %-uk /n = 47/ volt a 0. vagy > 28. napon). A szamitasok két hibas
adat kihagyasaval torténtek. A tehenek laktacidoszam szerinti megoszlasa a 4. tablazatban

lathato.

4. tablazat: A vizsgalatba vont allatok lakticiészam szerinti megoszlasa

Lakt. 1. 2. 3. 4. 5. 6. 7. 8. N.A*
n= 462 544 340 170 75 48 24 2 4
% 21,7 32,6 20,1 10,2 4,5 2,9 1,4 0,0 0,2

*N.A.: adat nem all rendelkezésre.

Az allomanyokat méretiilk szerint harom csoportba sorolva vizsgaltuk: kislétszamu (1-
500 tehén), kozepes (501-1000 tehén) és nagylétszamti (> 1000 tehén). Az allomanyokat
termelési szint szerint a 305 napos lezart laktaciok atlaga alapjan két csoportba soroltuk:
alacsony termelésti (<9000 kg) és magas termelésti (> 9000 kg).

A betegségek eldforduldsara vonatkozo adatok (MBV; metritis; OHV; nehézellés; ellés utani
megfekvés; santasag, illetve a klinikai tiinetekben megnyilvanuld ket6zis) a mintavétel napjan
keriiltek rogzitésre az ellatod allatorvos jelentése alapjan. A vetélés, illetve az ikerellés tényét

szintén rogzitettiik.

37



A tejmintavétel a reggeli fejés alkalmaval, a tégy fejésre torténd eldkészitése és az elsd
tejsugarak kifejése utan tortént. Oetzel (2007) adatait alapul véve és a teszt gyartojanak
ajanlasat kovetve egy alkalommal minimum 12 minta vizsgalata tortént meg. A tejmintavétel

tTM

10 ml Grtartalmu mtanyag csObe tortént. A mérés Keto-Test'™ szemikvantitativ tesztcsikkal

szobahdmérsékleten lehtilt, tejbdl tortént. A tesztcsik bemartasa eldtt a tejmintakat kiméletes
atforgatva homogenizaltuk. Az eredmény leolvasasa 60 masodperc elteltével tortént a
tesztcsikhoz mellékelt szinskala alapjan, miszerint a BHB koncentracio alapjan a mintakat O,
50, 100, 200, 500 és 1000umol/l kategoriaba soroltuk. A gyartd ajanlasa szerint a pozitiv
eredmény hatarértéke 100umol/l BHB, azaz ¢ feletti ketolakcia esetén az eredményt

szubklinikai ketdzisra pozitivnak tekintettiik.

3.1.3.2 Statisztikai vizsgalatok

A korrigalt prevalencia értékét Rogan-Gladen estimator (Rogan és Gladen, 1978) alapjan
szamitottuk a szenzitivitdas (SE) és a specificitas (SP) kiszamitasara szolgald teszt
hasznélataval. A dichotomizalt BHB fiiggd valtoz6 kapcsolatat a fliggetlen valtozokkal
logisztikus regresszioval allapitottuk meg. A statisztikai elemzéshez az R-kdrnyezetet
hasznaltuk (R Core Team 2015).

Az allatorvosi gyakorlatban mind téves negativ, mind téves pozitiv eredmények
eléfordulhatnak a tesztek érzékenységének ¢és az adott biomarker specifikussaganak
fliggvényében, ezért a szakirodalomban kétféle prevalencia értéket taldlhatunk: latszolagos €s
valédi prevalenciat (Rogan és Gladen 1978). A Keto-Test™ megbizhaté eredményt (SE 73
%, SP 96 %) biztosit (Carrier és mtsai.,, 2004), ezért a valodi prevalencia adatokat is

kozoljik.
3.14 Eredmények
3.1.4.1 A leiré statisztikai elemzés eredménye

A tejbdl mért BHB értékek kategoriankénti eloszlasat az 5. tablazat mutatja be. A tablazatbol
kiolvashato, hogy a megvizsgalt mintak 29,3%-a volt pozitiv (BHBtej >100 pmol/l). Az
enyhébb ketolakcia (BHBTej 100 — 200 umol/l) aranya 25,6%, a stlyos pozitiv esetek (=500
umol/l) aranya pedig 3,7% volt.
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5. tablazat: A tejb6l mért BHB-értékek kategoriankénti megoszlasa

BHBTj Mintak Arany
kategoriak szama (%)

BHB, 829 49.7
BHBso 349 21.0
BHB100 316 19.0
BHB200 110 6.6
BHBs00 44 2.6
BHB1000 19 1.1
Osszesen 1667 100

A ketolakcia termelési szint, illetve allomanyméret szerinti prevalenciajat a 6. tablazat

mutatja be.

6. tablazat: A ketolakcia prevalencidja

Csoport Latszolagos 95 % Cl Valédi. 95 % CI
prevalencia prevalencia

Termelési szint

<9000 kg 0,34 0,28 -0,40 0,43 0,35-0,52
>9000 kg 0,38 0,33-0,43 0,49 0,41-0,57
Allomanyméret

<500 tehén 0,34 0,28-0,41 0,44 0,35-0,53
500 -0 1000 tehén 0,32 0,26 - 0,39 0,41 0,33-0,50
> 1000 tehén 0,46 0,38 - 0,55 0,61 0,49 -0,74

3.1.4.2 Az elemz6 statisztikai értékelés eredményei

3.1.4.2.1 A ketolakcia és a kockazati tényezok kozotti kapcsolat vizsgalata

3.1.4.2.1.1 Allomanyméret

A ketozis kialakuldsanak esélye magasabb volt a nagyobb 1étszdmu alloméanyok esetében. A
legstlyosabb esetek (BHB1000) csaknem kétszer olyan gyakran fordultak el a legnagyobb
létszammal (>1000 tehén) milkodé allomanyokban, mint a két madsik kategoridban
(esélyhanyados, odds ratio (OR): 1,81; 95 % CI: 1,13 — 2,92; p = 0,01101), de tobb, mint
Otszor nagyobb eséllyel fordult eld a legnagyobb allomanyokban a legkisebbekkel
Osszehasonlitva (OR: 5,74; 95 % CI: 1,01 — 59,06; p = 0,02439).

3.1.4.2.1.2 Termelési szinvonal

Nem talaltunk szignifikans kapcsolatot a prevalencia és az allomany atlagos tejtermelése (<
vagy >9000 kg) kozott (BHB1oo p = 0,552; BHB200 p = 0,753; BHBs00 p = 0,651; BHB1000 p =
0,362; BHBGsszes pozitiv p = 0,384).
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3.1.4.2.1.3 Ellésszam
Az ellésszam ¢és a pozitiv eredmény kialakulasanak esélye kozotti kapcsolat az 2. abran

lathato.

Probability of positive result

Lactation No.

2. abra: Az ellésszam és a pozitivitas kialakulasanak esélye kozotti kapesolat a 100, 200,
500 és 1000 pmol/l BHBTej kategoriakra vonatkozoan

Szignifikans (p = 0.01199), nem linearis pozitiv kapcsolatot talaltunk az ellésszam és a
pozitiv diagnézis valdszinlisége kozott. A pozitivitds valosziniisége a 3. és 4. laktacidban volt
a legmagasabb (OR: 2,02; 95 % ClI: 1,32 — 3,10, p = 0,0007522; OR: 1,99; 95 % CI: 1,35 —
2,92, p = 0,0002814)

3.1.4.2.1.4 Laktacioés napok szama

A pozitiv esetek szama a laktacidé 10. napja koriil volt a legmagasabb. A pozitivitas esélye a
laktacio6 els6 tiz napjaban magasabb volt, mint késébb (OR: 1,6; 95 % CI: 1,11 — 2,31, p =
0,008861).

3.1.4.2.15 lkerellés

A sulyosabb mértékii ketdzis (BHBsoo €s BHB1000) kialakulasanak valdsziniisége magasabb
volt az ikervemhes tehenek esetében (n = 42), (OR: 4,17; 95 % CI: 1,03 — 12,42, p = 0,02268;
OR: 4,73; 95% CI: 0,51 — 21,02, p = 0,0807). A kevésbé stlyos (szubklinikai) ketozis
BHB 100, é¢s BHB200) esetében ez az Osszefiiggés bar tendenciaszerii volt, de nem szignifikans.
3.14.2.1.6 Nehézellés

Mindossze 37 nehézellés tortént a vizsgalat alatt. A tobbszor ellett nehézelléses tehenek
korében magasabb volt a legstlyosabb mértékli pozitivitas (BHB1o00) Kialakulasanak
valoszintisége (OR: 10,53; 95% CI: 1,07 — 52,52, p=0,02196). A tovabbi BHB
kategoridkban, illetve az els® laktacidosok korében nem volt kimutathatd szignifikans

kapcsolat.
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3.1.4.2.1.7 Vetélés

A mintegy 21 vetélt tehén esetében magasabb volt az enyhébb, szubklinikai ketdzis (BHB100)
kialakulasanak esélye (OR: 2,68; 95% CI. 0,95 — 7,03, p=0,04295). A tovabbi BHB
kategoriara nézve azonban nem volt szignifikdns mértékii 6sszefliggés.

3.1.4.2.1.8 MBYV és metritis

A MBV-s esetekben (n=155) szignifikdinsan nagyobb volt a Kketdzis-pozitivitas
(BHBT¢=100 pmol/1) valosziniisége (OR: 1,85; 95 % CI: 1,30-2,63, p = 0,0006). Az egyes
pozitivitast jelz6 kategoriakat kiilon-kiilon megvizsgalva csupan a BHB10o kategoria esetében
volt szignifikansan nagyobb az esélyhanyados (OR: 1,94; 95 % CI: 1,31 — 2,84, p = 0,0008).
A méhgyulladasos esetekben (n = 140) viszont nem volt szignifikansan magasabb a ketdzis

kialakuldsénak esélye.

3.1.4.2.1.9 Mastitis

A tégygyulladisos esetekben (n = 114) a Keto-Test™ pozitiv diagnézis (BHB10o-BHB1000)
valoszinlisége szignifikansan magasabb volt (OR: 1,63; 95 % CI: 1,07 — 2,45, p = 0,0186). A
pozitiv diagnozist jelentd kategoridkat kiilon megvizsgalva a BHB10o, BHB200 és BHBu1000
csoportokban szignifikans magasabb esélyhanyadost talaltunk (OR: 1,66; 95 % CI: 1,04 -
2,60, p=0,02527; OR: 1,08; 95 % CI: 0,44 — 2,28, p = 0,8443; OR: 2,60; 95 % CI: 0,48 —
9,27, p=0,1354;), A BHBse kategériaban azonban ez a kapcsolat nem volt felfedezhet6
(OR: 0,998; 95 % CI: 0,20-3,21, p = 1).

3.1.4.2.1.10 Ellési utani megfekvés, santasag

Az ellés utani megfekvés (N = 16) és a santasag (n = 41) esetében nem talaltunk statisztikailag
kimutathat6 0sszefiiggést a betegség €s a ketolakcia pozitivitas kialakuldsa kozott.
3.1.4.2.1.11 Klinikai tiinetekben megnyilvanulé ketozis

Jelentdsen megemelkedett BHBsoo és BHBiooo eredményeket sokkal magasabb aranyban
talaltunk a klinikai ketdzis tiineteket mutatd egyedek (n = 27) esetében, ami varhat6 is volt
(BHBs0o: OR: 4,87; 95 % CI: 0,90-17,04, p = 0,03217; BHB1000: OR: 26,17; 95 % CI: 6,79-
85,71, p <0,0001).

3.1.5 Megyvitatas

A tejtermeld gazdasagok szamara az egyik legnagyobb mértékii veszteséget a hiperketonémia
miatt, kiilondsen a laktacid elsé szakaszaban jelentkezd alacsony szintii tejtermelés okozza

(Duffield és mtsai., 2009). A ketdzis miatti veszteségek becsiilt mértéke, a hivatkozott
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kozlemény megjelenésének évében érvényes tej atvételi arral szamolva, 257 €/tehén/laktacio
(Raboisson és mtsai. 2015). Ez egyrészt abbol adodik, hogy a ketozisos tehenek kb. 300-500
kilogrammal kevesebb tejet termelnek egy laktacidban, mint egészséges tarsaik. Ezen
talmenden az is megallapithatd, hogy a ketdzis és az ahhoz kapcsolodd megbetegedések
gyogykezelése, illetve az azok miatt végrehajtott selejtezés szintén jelentds koltséget jelent
(Geishauser és mtsai. 1998, Oetzel 2007, LeBlanc 2012, Mckay 2012, Suthar és mtsai., 2013).
Szubklinikai ketozis esetén a tej beltartalma szintén kedvezodtleniil alakul, ami egyrészt
tovabbi bevételkiesést jelenthet, masrészt a betegség egyik allomany szintli indikatora lehet
(Oetzel 2004).

A vizsgalat soran magas ketolakcia prevalenciat sikeriilt feltarnunk a vizsgalt tejeld
alloméanyokban. Osszességében a laktacié elsé 30 napjara vetitve a mintdk 29,3%-a volt
pozitiv (=100 umol/l). A kapcsolodd szakirodalmi adatok meglehetds valtozatossagot
mutatnak (7 - 73 %) a szubklinikai ketdzis prevalenciajara vonatkozoan (Duffield és mtsai.
1997; Geishauser ¢és mtsai. 1998, Enjalbert és mtsai. 2001, Ingvartsen 2006, Macrae és mtsai.
2006, 2012, Mclaren és mtsai. 2006, Mckay 2012, Valergakis és mtsai. 2012, Suthar és mtsai.
2013). Egy, az Egyesiilt Kiralysagban végzett, vizsgalat szerint, amelyben kb. 43000
tejtermeld tehenet vizsgaltak meg 1200 allomanyban, a tehenek 1,4 %-a szenvedett klinikali
ketdzisban, mig a betegség szubklinikai formaja (1,0-2,9 mmol/l BHB¢) 27%-ban volt jelen
a laktacidé 10-20. napja kozotti idészakban (Mckay 2012). Egy hazai vizsgalatban a tehenek
(n=294) 12,9%-aban mértek >1.4 mmol/l és 55,2%-ban >0,8 mmol/l vér BHB koncentracio
értéket (Szelényi és mtsai. 2013). Egy masik, az Egyesiilt Kiralysagban végzett felmérés
soran 15 allomanybol szarmazo6 763 tehenet vizsgaltak meg a tej BHB kimutatasra alkalmas
teszttel és a szubklinikai ketozis prevalenciaja atlagosan 30 % volt, ami az egyes
dllomanyokban 10 % - 60 % kozott valtozott (Fletcher 2013). Osszességében tehat
elmondhato, hogy a vizsgalatunk soran megallapitott 30% kortili prevalencia 6sszhangban all
a legtobb korabbi kutatas eredményével. Erdemes figyelembe venni, hogy sajat vizsgalatunk
soran csak a tejbdl hatdroztuk meg a BHB szintet és a gyartd altal ajanlott 100 pmol/l
hatarértéket hasznaltuk a pozitiv diagnozis felallitasdhoz.

A vérben és a tejben mérhetd6 BHB koncentracio kozott szoros kapcsolat all fenn
(r=0,89), emiatt a tej jOl hasznalhato a ketdzis allomany szintli monitorozasara (Denis-
Robichaud és mtsai. 2014). A vér BHB tartalma ugyanakkor hatszorosa (Denis-Robichaud és
mtsai. 2014), illetve nyolcszorosa (Carrier 2007) a tejben mérhet6 értéknek.

A szubklinikai ketozis megallapitdsdhoz hasznalt BHBve diagnosztikai hatarértékre

vonatkozoan a szakirodalomban tobb adat talalhato: 1,0 umol/l (Macrae és mtsai. 2006,
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Ospina és mtsai. 2010a,b), 1,2 umol/l (Geishauser és mtsai. 1998, Leslie és mtsai. 2000),
illetve 1,4 pmol/l (Leslie ¢és mtsai. 2000, Carrier ¢és mtsai. 2004). A hazai
allomanyegészségiigyi monitoring programokban pedig 0,8 pmol/l hatarértéket hasznalnak
(Brydl és mtsai. 2008, Szelényi és mtsai. 2013). A hatarérték megvalasztasat befolyasolja az
alkalmazott mérési moddszer, de valdjaban kevésbé befolydsolja az eredmények

Vizsgalatunkban a pozitivitds aranya a 10. laktacidés nap koriil halmozddott. Ez nagyban
egybevag masok korabbi eredményeivel, amelyekben szintén az ellést kdvetd elsé és masodik
héten figyelték meg a legmagasabb el6fordulasi aranyt (Duffield és mtsai., 1998, Duffield,
2004, Duffield és mtsai.,, 2009, Oetzel, 2013). Egy nagy, 25 allomanybol 1010 tehén
bevonasaval végzett, ontaridi vizsgéalat eredménye szerint a szubklinikai ketdzis (szérum BHB
>1200 umol/l) valosziniisége (esélyhanyados, OR) 12,17 és 12,20 volt az els6é és a masodik
laktacids héten, és a cstcsértéket (24,37 OR) is a masodik héten regisztraltak, tovabba a
kilenc hétig tartd megfigyelés soran a kommulativ esélyhanyados érték 39,8 volt (Duffield
és mtsai. 1998).

Szignifikdns (p = 0,01199), nem linearis pozitiv kapcsolatot taldltunk az ellésszam és a

ketozis kialakulasdnak esélye kozott. Az Osszes altalunk regisztralt pozitiv esetet
megvizsgalva azt talaltuk, hogy a ketozis kialakulasanak a 3-4. laktaciés tehenek korében a
legnagyobb a valoszinilisége.
Az ellésszam fontos meghatdrozo tényezd a ketdzis kialakuldsdnak esélye szempontjabol
(Andersson 1988). Egy 3586 tehén 17 éves (1980-1996) periodus alatt megfigyelt adatait
elemz0 tanulmény szerint a ketozis jelentés mértékben fliggott az ellésszamtol, és a szerzok a
legmagasabb incidenciat szintén a 3-4. laktdcioban mérték. Ugyanebben a tanulmanyban
beszamoltak arr6l is, hogy a ketolakcia szignifikdns, nem linearis korrelacidban all az
ellésszammal (Rasmussen és mtsai. 1999).

Vizsgalatunkban a ketozis kialakuldsanak esélye nagyobb volt az iker magzatot elld
tehenek korében, amely harmonizal a mas szerzOk altal publikalt eredményekkel (Fricke
2001, Silva-del-Rio és mtsai. 2010).

Kornyezeti és menedzsment tényezOok, mint példaul a hostressz, az allomany méret, a
zsufoltsag, az évszak, a takarmany kiosztas gyakorisaga és a napi adag Osszetétele, a
szarazonall6 idészak nem megfeleld0 menedzsmentje, a bend6hdmadaptacié hianya, stb.,
egyarant szerepet jatszhatnak a metabolikus zavarok kialakuldséban, és ez magyarazhatja a
ketozis prevalencidjanak allomanyok kozotti varianciajat (Andersson 1988, Leslie és mtsai.

2000, Brydl és mtsai. 2008). Az allomanyméret és a termelési szint ketdzisra gyakorolt
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hatasanak vizsgalatat korabbi munkak inspiraltak (Leslie és mtsai. 2000). Hasonléan masok
eredményeihez pozitiv korrelaciot talaltunk az allomany méret és a ketdzis kialakuldsanak
kockazata kozott (Stengdrde és mtsai. 2012). A kisebb allomanyokkal rendelkezé
gazdalkodok tul-, mig a nagyobb allomanyokkal rendelkezok alulbecsiilték a klinikai ketozis
incidenciajat (Oetzel 2013). Feltételezziik, hogy nagyobb allomanyok (> 1000 tehén) esetében
a gondozok ¢és az allattartok figyelme megosztottabb az allatok nagyobb szama miatt, ezért
kevesebb figyelem jut az egyedekre, amely noveli a nem észlelt, igy nem is regisztralt, esetek
valosziniiségét. Nagyobb allomanyokban emellett nehezebb is ugy kialakitani a termelési
rendszert, hogy az minden allat igényeit kielégitse.

Eredményeink alapjan nem volt megallapithatd, hogy az allomany termelési szintje
befolyasolnd a ketozis kialakuldsdnak kockazatat. Ez is Osszhangban van egyes korabbi
eredményekkel (Stengédrde és mtsai. 2012). McKay (2012) is bemutatta, hogy nincs kézvetlen
kapcsolat a ketozis és a tejtermelés mértéke kozott. Figyelembe kell azonban venni, hogy
vizsgalatunk nem az egyedek termelésének tiikrében vizsgalta a ketdzis kockazatat, hanem a
305 napra korrigalt lezart laktaciok alloméanyra vetitett atlaga alapjan, igy e vizsgélat
eredménye alapjan nem allithatjuk, hogy a tejtermelés nem befolyésolja a ketdzis kockazatat.

Szintén Osszhangban a korabbi kutatasok eredményével (Duffield és mtsai., 20009,
Koényves ¢és mtsai., 2009a, b, Fletcher, 2013), mi is azt talaltuk, hogy a BHB
kapcsolat van.

Eredményeink alapjan megallapithato, hogy a ketozis kialakuldsa nagylétszamu
tejtermeld szarvasmarha allomanyokban a laktacié 10 napja koriili idészakban, és a 3-4.
laktacidban a legvaldszinlibb. Azt is megallapitottuk, hogy nagyobb létszamt alloméanyokban
magasabb a ketozis prevalencidja. A vizsgalat eredményei alapjan megallapithato volt
tovabba a ketolakcia és a nehézellés, a MBV és a mastitis k6zotti kapcsolat is. Emellett azt is
megallapitottuk, hogy ikerellés esetén nagyobb a ketdzis kialakulasanak kockazata.

A ketozis az energiaforgalom zavara, azaz a NEB, miatt alakul ki, igy a metabolikus
stressz egyik tlinete. Mivel a metabolikus stressz és az OS kozotti kapcsolat jol ismert, ezért
az OS-prevencié egyik fontos eleme lehet a ketdzis idejekordn torténd felismerését célzo

allomany-egészségiigyi monitoring programok megvalositasa.
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3.2 Masodik vizsgalat

3.2.1 A vizsgilat megnevezése

A redox statusz vizsgalata tejtermeld tehenekben a dROM, és PAT plazma paraméterek és az

OSI meghatarozasaval.
3.2.2 A vizsgalat elvégzésének indoklasa

Masodik vizsgalatunkban azt kutattuk, hogy a tejelé szarvasmarhdk egyes jol elkiilonithetd
¢lettani és termelési szakaszaiban - ugymint az elokészités (ellés -21 nap), az ellés (ellés+7
nap), a fogado (7-30. nap) és a cstucstermelés (30-150. nap) idészakdban - miként valtozik a
tehenek vérplazméjanak redox statusza, tovabba van-e kiillonbség a dROM, PAT és OSI
értekekben az egyes élettani és termelési szakaszok fliggvényében. Célul tiiztiik ki az altalunk

vizsgalt redox paraméterek referencia értéktartomanyainak meghatdrozasat is.
3.2.3 Anyag és Médszer

3.2.3.1 Mintavétel

A vizsgalatok 40 hazai nagy 1étszdmu (248 - 2841 / tehén / dllomany) tejtermeld allomanyban
torténtek 2017. marcius és 2019. aprilis kozotti idészakban (3. abra).
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3. abra: A vizsgalati helyszinek abrazolasa Magyarorszag térképén
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A vérmintavételek (n=628) mindig olyan, véletlenszertien kivalasztott allatokbodl torténtek,
amelyek a mintavétel napjan aktualisan az elokészit6 (EK; -21 — -1 nap prepartum; n = 117),
az elleté (ELL; O — 7 nap postpartum; n = 137), a fogado (FO; 8-30 nap postpartum; n = 139)
és a csucstermelés idészakokban (CSL; 31 — 150 nap postpartum; n = 235) csoportokban
voltak. A vizsgalt csoportoknal nem azonos allatokat kovettiink nyomon, hanem az egyes
mintavételek sordn az adott idépontban azonos élettani allapotban 1évé allatokbol torténtek a
mintavételek.

A vizsgalatba vont allatok a mintavételkor és az azt megel6z6 két hétben klinikailag
egészségesek voltak, ezzel biztositva a referenciaérték-tartomany szamitds feltételeit az
American Society for Veterinary Clinical Pathology (ASVCP) ajanlasanak megfeleléen
(Friedrichs és mtsai., 2012).

Az allatokat kotetlen tartasu istallokban tartottdk és ad-libitum fogyaszthattak az adott
¢lettani, termelési szakasz igényeihez igazitott és a telepi szakemberek altal rendszeresen
ellenérzott TMR-t. Az EK-ben a tehenek atmenet nélkiil, az athelyezés napjatol kaptak a
csoport szamara Osszedllitott takarmanyadagot. Mivel a benddfléra 0j takarményokhoz
tehén az alkalmazkodas valamely szakaszdban volt, ezért az EK csoportot takarmanyozasi
szempontbol egy egységnelk tekintettiik.

A mintavételek a reggeli etetés utan 3 — 5 oraval torténtek. Ehhez az allatokat egyedi
kezelballasban rogzitették, maximum 30 perc idétartamra. A vérvétel (10ml) 15G x 1 %~
egyszerhasznalatos tiivel a tégyvénabol (vena epigastrica superficialis) tortént Natrium-
heparinnal preparalt livegcsovekbe. A mintak a levételt kovetden azonnal 4°C-ra lehiitve
kertiltek a laboratoriumba. A mintdk laboratoriumi vizsgalata 12 — 24 6ran beliil megtortént a
tesztet gyartd Gtmutatasait kovetve (H and D, 2015): (1) A dROM mérésére a vérmintakbol a
vérplazmat a miiszer beépitett centrifugajaval szeparaltuk (6000 fordulat/perc 90
masodpercig), majd 10 pl plazmahoz adtuk az "R2" kromogén reagenst (N, N-dietil-
parafeniléndiamin), majd 10 masodperc mulva attoltottiik a teszthez biztositott kiivettaba,
amelyben az 4tmeneti fém ion keletkezése katalizalta a hidroperoxidok lebontasat, reaktiv
anyagok mint példaul a hidroperoxil és az alkoxil gyokok keletkezése mellett. A mintaban
1év6 hidroperoxidok mennyiségi meghatarozasa fotometriaval tortént a minta 505 nm-en. Az
olvasasi folyamat 300 madsodpercig tartott, majd a dROM eredmény leolvashat6 volt a
kijelzorol. (2) A PAT-koncentracié vizsgalatahoz 40 pL "R1"reagenst (tiokianat szarmazék
elére adagolt oldatbol) adtunk a 10 pL plazmahoz. A leolvasas 505 nm-en 60 masodperc utan

volt lehetséges.
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A vérplazma mintdkbol Unicam Helios Gamma (Unicam Ltd.,, Cambridge, Egyesiilt
Kiralysdg) automata mintaadagoloval ellatott fotométer hasznéalatdval meghatdroztuk a
képeznek, szerves oldoszer eleggyel kirazhatdk, a zsirsavakkal stochiometrikus mennyiséli
réz-dietilditio karbamattal sarga szinli komplexet képez, ami fotometrias modszerrel mérhetd
(Noma és mtsai., 1973).

melynek sordn a 3-hydroxybutirat dehydrogendz enzim a D-3-hydroxibutiratot acetoacetatta
oxidalja (McMurray és mtsai., 1984). A méréseket Autohumalyser 900S Plus klinikai-kémiai

analizatorral (Hunam GmbH, Wiesbaden, Németorszag) végeztiik.

crer

cre

Az AST enzimaktivitasi értéket Autohumalyser 900S Plus Klinikai-kémiai analizatorral
(Hunam GmbH, Wiesbaden, Németorszag) hatdroztuk meg. A modszert alapja, hogy az AST
enzim hatdsara a 2-ketoglutarat L-glutamatta alakul, mik6zben végbemegy az L-aszparat -
oxalacetat atalakulas. Az oxalacetatbol malonsavdehidrogenaz hatasara malat képzddik. A
kapcsolt NADH +H - NAD reakcié spektofotometrias kovetésével az AST enzimaktivitas
mérhet6 (Wallnofer, és mtsai., 1974).

A vérplazma 6ssz-karotin koncentraciot spekrofotometrias extrakcios modszerrel hatarozzuk
meg (Davis és Madsen, 1941).

A mérési eredmények tarolasa és elsédleges feldolgozasa Microsoft Excel (Microsoft

Corporation, Redmond, USA) programmal tortént.

3.2.3.2 Statisztikai vizsgalatok

Az adatok leiro és analizalo statisztikai értékelése az R statisztikai program 3. 3. 1.
verzidjaval tortént (R Core Team, 2018), melynek soran az adatok eloszlasat Saphiro-Wilk
teszt hasznalataval (Shapiro és Wilk, 1965), illetve az atlag és szorasértékek csoportok kozotti
varianciajat ANOVA (Fisher, 1925) és Tukey (Tukey, 1949) tesztekkel vizsgaltuk.

3.24 Eredmények

A dROM, PAT és OSI adatok normal eloszlast mutattak, amelyet Saphiro-Wilk teszttel,
hisztogramokkal és Q- Q plot abrakkal allapitottunk meg (4., 5., 6. abra).
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Gyakorisag

4, abra: a dROM értékek statisztikai eloszlasa (Saphiro-Wilk teszt p <0,0001)
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5. abra: A PAT értékek statisztikai eloszlasa (Saphiro-Wilk teszt p <0,0001)
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6. abra: Az OSI értékek statisztikai eloszlasa (Saphiro-Wilk teszt p <0,0001)

A dROM, PAT és OSI értékek atlag- és szorasértékeit a 7. tablazat mutatja be.

7. tablazat: A dROM, PAT és OSI atlag és szorasértékek csoportonként

Csoport / OS paraméter EK ELL FO CSL
(n=117) (n=137) (n=139) (n=235)
dROM [U. Carr] atlag 112 133 114 104
(szorés) (23) (31) (28) (28)
PAT [U.Cor] étlag 2533 2520 2550 2538
(szbras) (256) (205) (240) (187)
OSl atlag 4,44 5,30 4,48 4,10
(sz6rés) (0,89) (1,23) (1,16) (1,11)

EK = el6készité, ELL=ellet6, FO=fogad6, CSL= csucslaktacio

Az adatok vizsgalata laktacioszam szerinti bontasban is megtortént. Az elsd laktacidos (n =
195) és a két vagy tobb alkalommal ellett (n = 433) tehenek értékei szignifikdnsan
kiilonboztek (p <0,05), (8. tablazat). Ennck megfelelden a tovabbi elemzések laktacioszam

szerinti bontasban torténtek.
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8. tablazat: A dROM, PAT és OSI atlagok korosztalyok kozotti kiilonbsége

OS paraméter / 1. laktacios 2+. laktacios L
laktdciés szdm (n=195) (n=433) p-ertek
dROM [U. Carr] atlag 119 112 0,0184
(szoras) (30) (29)

PAT [U.Cor] atlag 2539 2541 0,99
(szoras) (197) (219)

OSI atlag 4,71 4,42 0,0132
(szoras) (1,24) (1,16)

2+ laktacios = >2 alkalommal ellettek

A dROM és OSI értékekben tobb esetben is szignifikans kiilonbség (p <0,05) volt, azonban a

PAT értékek kiilonbségét nem igazolta a statisztikai vizsgalat egyetlen esetben sem. (9. és 10.

tablazat).

9. tablazat: A dROM, PAT és OSI atlagok dsszehasonlitasa korosztalyonként

EK EK ELL ELL FO FO CsL CSL
1L 2+ L 1L 2+ L 1L 2+L 1L 2+ L
(n=42) (n=75) (n=47) (n=90) (n=48) (n=91) (n=58) (n=177)
dROM atlag 114 112 141 129 121 109 103 104
(szoras) [U.  (22) (23) (25) (33) (31) 27) (29) 27
Carr]
p-érték 0,844 0,0357 0,0358 0,768
PAT atlag 2514 2554 2523 2522 2542 2567 2549 2531
(széras) [u.Cor] (202) (275) (194) (214) (229) (243)  (188) (184)
p-érték 0,869 0,983 0,581 0,536
(O8] atlag 4,57 4,43 5,58 5,14 4,79 4,28 4,05 4,10
(szoras) (0,88) (0,90) (0,94) (1,31) (1,29) (1,08) (1,21) (1,06)
p-érték 0,756 0,0414 0,0232 0,764

EK = el6készitd, ELL=ellet6, FO=fogado, CSL= csucslaktacio; 1 L= elsé laktacosok, 2+ L= >2

alkalommal ellettek

10. tablazat: A dROM, PAT és OSI atlagok csoportonkénti 6sszehasonlitasa

p-értek
dROM PAT (O8]

1L 2+L 1L 2+ L 1L 2+ L
EK - ELL <0,01 <0,001 0,979 0,794 <0,001 <0,001
EK - FO 0,74561 0,908 1,000 0,984 0,72477 0,845
EK - CSL 0,13320 0,112 0,997 0,878 0,15873 0,136
ELL - FO 0,00264 <0,001 0,965 0,574 0,00334 <0,001
ELL - CSL <0,001 <0,001 0,913 0,989 <0,001 <0,001
FO - CSL 0,00424 0,489 0,998 0,654 0,00517 0,655

EK = eldlészité, ELL=elletd, FO=fogado, CSL= cstcslaktacio; 1L= elso
laktacidsok, 2+L=>2 alkalommal ellettek
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Mivel a megfigyelt valtozok normal (Gauss-féle) eloszlast mutattak, a referencia tartoméanyok
szamitasa atlag+2SD szamitassal tortént (PetitClerc és Solberg, 1987, Bland, 2000, Szab¢ és
Vasarhelyi, 2015). Az egyes csoportokhoz kalkulalt értékeket a 11. tablazat mutatja be.

11. tablazat: Becsiilt referencia tartomanyok a dROM, PAT és OSI paraméterekre

EK ELL ELL FO FO CSL
1L 2+ L 1L 2+L
(n=117) (n=47) (n=90) (n=48) (n=91) (n=235)
Atlag dROM [U. Carr] 112 141 129 121 109 104
(szbras) (23) (25) (33) (31) (27) (28)
. ) 66- 91- 63- 59- 55- 48-
dROM referencia tartomany 158 191 195 183 163 160
Atlag OSI 4.44 5,58 5,14 4,79 4,28 4,10
(sz6ras) (0.89) (0.94) (1.31) (1.29) (1.08) (1.12)
. 2,64- 3,70- 2,52- 2,21- 2,12- 1,88-
OSI referencia tartomany 6.22 746 776 737 6.44 6.32
Atlag PAT [U. Cor] 2533 2523 2522 2542 2567 2538
(szoras) (256) (194) (214) (229) (243) (187)
. . 2021- 2135- 2094- 2084- 2081- 2164-
PAT referencia tartomény 3045 2911 2950 3000 3053 2912

EK = el6készitd, ELL=elletd, FO=fogadd, CSL= csucslaktacio; 1 L= els6 laktaciosok, 2+ L= >2
alkalommal ellettek

Osszehasonlito statisztikai elemzést végeztiink arra irAnyuldan, hogy az OS paraméterek
(dROM, PAT ¢és OSI) atlagai kiilonboztek-e az egészséges éallatokban a hiperketonémids,
fokozott zsirmobilizaciét mutato, illetve emelkedett AST és Cu koncentracioval rendelkezo

tehenekben. A vizsgalat eredményét a 12 — 16. tablazatok tartalmazzak.

12. tablazat: Egyes anyagforgalmi paraméterek és a dROM értékek kapcsolata

Vizsgalati szempont/ atlag dAROM Pozitiv Negativ p-érték
[U. Carr mmol/l]

Hiperketonémia 116 (+ 34) 110 (+29) 0251
[,+’, ha BHB >0,8 mmol/l] n=40 n=190 '
Zsirmobilizacio 131 (+ 34) 109 (+ 29) 0.001
[,+’, ha NEFA > 0,2 mmol/l] n=22 n=208 '
Maj egészségi allapota 115 (+ 34) 108 (£27) 0.124
[,+’, ha AST> 80 U/l] n=94 n=136 '
Karotin hiany 112 (+ 31) 107 (= 23) 0389
[,+’, ha karotin <5,6 umol/I] n=199 n=31 !
Réztobblet 144 (+ 33) 110 (= 29) 0.003
[,4’, ha Cu > 18,9 umol/l] n=7 n=223 '
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13. tablazat: Egyes anyagforgalmi paraméterek és a PAT értékek kapcsolata

Vizsgalati szempont/ atlag PAT

Pozitiv Negativ p-érték

[u.cor mmol/l]

Hiperketonémia 2728 (£ 293) 2585 (£ 272) 0.003
[,+’, ha BHB >0,8 mmol/I] n=40 n=190 ’
Zsirmobilizacio 2700 (£ 345) 2600 (£ 272) 0.113
[,+’, ha NEFA > 0,2 mmol/l] n=22 n=208 '
M4j egészségi allapota 2654 (+ 273) 2580 (+ 282) 0.048
[,*+’, ha AST> 80 U/I] n=94 n=136 :
Karotin hiany 2592 (+ 284) 2726 (+ 227) 0.013
[,*’, ha karotin <5,6 umol/I] n=199 n=31 '
Réztobblet 2932 (+ 167) 2600 (+ 277) 0.002
[,+’, ha Cu> 18,9 umol/1] n=7 n= 223 ’

14. tablazat: Egyes anyagforgalmi paraméterek és az OSI értékek kapcsolat

Vizsgalati szempont/ dtlag OSI Pozitiv Negativ p-érték
Hiperketonémia 3,42 (+ 1,39) 2,93 (+1,12) 0.018

[,*’, ha BHB >0,8 mmol/1] n=40 n=190 '
Zsirmobilizacio 4,01 (£1,72) 2,91 (£ 1,06) <0.001

[,+’, ha NEFA > 0,2 mmol/I] n=22 n=208 !
Maj egészségi allapota 3,12 (£1,32) 2,94 (£ 1,08) 0245

[,+, ha AST> 80 U/I] n=94 n= 136 '
Karotin hiany 3,03 (£1,23) 2,92 (£0,77) 0630

[,*’, ha karotin <5,6 umol/I] n=199 n=31 '
Réztobblet 4,92 (+ 1,20) 2,96 (+ 1,13) <0.001

[,4’, ha Cu > 18,9 umol/l] n=7 n= 223 !

15. tablazat: Egyes magas dROM értékre hajlamosité tényezok vizsgalata

Magas dROM értéket okozo kockazati OR 95% CI p-érték
tényez6

Gyenge kondicié (BCS<2.5) 0,4595965 0,04848327-2,18909108 0,3064
Tulzott kondicio (BCS>3.5) 1,345913 0,1407891-5,29355942 0,7034
Magas NEFA (=0,2 mmol/l) 0,7463625 0,01706477-4,5256510 0,7801
Magas BHB (=0,8 mmol/l) 1,200686 0,2060506-4,9045314 0,7299
Magas réz koncentracié (>18,9 umol/l) 68,00462 9,647211-293,988284 <0,0001
16. tablazat: Egyes magas OSI értékre hajlamosito tényezok vizsgalata

Magas OSI értéket okozoé kockazati tényezo OR 95% CI p-érték
Gyenge kondicié (BCS<2.5) 0,6102301 0,1444266-1,9754421 0,3838
Tulzott kondicié (BCS>3.5) 0,3796877 0,008987845-2,475633851 0,3304
Magas NEFA (=0,2 mmol/l) 1,033283 0,1131003-4,5256510 0,9656
Magas BHB (=0,8 mmol/I) 1,36049 0,3760626-4,0968128 0,5681
Magas réz koncentracié (>18,9 umol/l) 18,1173 5,960525-65.929510 <0,0001

3.2.5 Megyvitatas

Az ellés kortiili idOszak jelentdsen megterheli a tehenek szervezetét €s megfigyelhetd, hogy az

anyagforgalmi- és a fert6z0 eredeti megbetegedések tulnyoméd tobbsége is ebben az
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idészakban jelentkezik (Goff és Horst, 1997). Az OS bizonyitottan szerepet jatszik az egyes
megbetegedések kialakulasaban és sulyosbodasaban (Abuelo és mtsai., 2013).

Amikor a szervezet redox-homeosztazisa felborul, a talsulyba keriil6 ROS-0k miatt sulyos
sejtkarositd folyamatok indulnak meg, veszélyeztetve ezzel az allatok altalanos egészségi
allapotat (Abuelo és mtsai., 2015). Ennek veszélye magasabb lehet az ellés koriili idészakban,
aminek magyarazata lehet a NEB miatt kialakuldo metabolikus stressz (Sordillo és Aitken,
2009). A NEB kompenzalasara ugyanis intenzivebbé valnak az energiatermel$ anyagcsere
folyamatok, aminek kovetkeztében nagyobb valdsziniiséggel keletkeznek ROS anyagok. Jelen
vizsgalat eredményei alapjan azonban nem ez volt a legveszélyesebb iddszak, mivel bar
enyhe emelkedés latszott az elsd laktacios €s a tobbszor ellett tehenek esetében is (121 + 31 és
109 + 27 U. Carr), ez nem kiilonbozott szignifikans mértékben (p >0.05) az eldkészitd
idoszakban mért adatoktol (114 £ 22 and 112 + 23 U. Carr), (9. tablazat). A fogado
idészakban mért dROM atlagértékek ugyanakkor szignifikansan kiilonboztek (p <0,01) az
elletdben és a cstcslaktacid idészakaban 1évé tehenek adataitol (10. tablazat). Ez
Osszhangban van azzal, hogy a ketolakcia el6forduldsinak meghatdrozasara irdnyuld
vizsgalatunkban a fogad6 iddszakban taldltuk a legmagasabb prevalencidt, tehdt mi is
kimutattuk mind az ekkor jelentkezd metabolikus stresszt, mind az ennek kovetkeztében
kialakulé OS gyakoribb eléfordulasat a fogado id6szakban.

Az adatok azt mutattdk, hogy kozvetleniil az ellés koriili idészakban volt a legnagyobb
kockézata az OS kialakulasanak, mivel ilyenkor volt a legmagasabb a dROM és az OSI értéke
mindkét korosztalyban (AROM: 141 + 25 és 129 + 33 U. Carr; OSI: 5,58 + 0,94 és 5,14 +
1,31), (9. tablazat). Ez a megfigyelés Osszhangban van azon korabbi kutatasok
eredményeivel, amelyek bizonyitottak, hogy az elléskor/megsziiletéskor nagyobb az OS
kialakulasanak veszélye mind a tehenekben, mind az ujsziilottekben (Castillo és mtsai., 2005,
Gaal és mtsai., 2006, Albera és Kankofer, 2011). Megnovekedett mitokondrialis aktivitas
figyelhetd meg ndkben IS a varandossag idoszakaban, aminek kovetkeztében fokozodik a
ROS képzbédés (Wisdom és mtsai., 1991, Albera és Kankofer, 2011) és feltételezhetd, hogy ez
mas emlds fajokban is érvényesiil. Az elléssel jard fizikai igénybevétel szintén hozzéjarul a
fenti metabolikus valtozasokhoz, igy ennek is szerepe lehet a megnovekedett ROS
képzddésben (Miller és mtsai., 1993, Albera és Kankofer, 2011). Megsziiletéskor a 1égzés
megindulasanak hatasara (Halliwell and Gutteridge 2015, Covarrubias és mtsai., 2008) és a
fokoz6do oxigén terhelés miatt kialakuld lipid-peroxidacio kovetkeztében (Castillo és mtsai.,

2005) magasabb aranyban képzddnek ROS anyagok az ujsziilottek szervezetében.
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A tégy mirigyallomanyanak intenziv proliferacioja és a kolosztrum-, majd ezt kdvetéen a
tejelvalasztas jelentésen megterheli a tehenek szervezetét (Goff és Horst, 1997). Emellett a
tehenek jelent6s mennyiségli AO anyagot hasznalnak fel a kolosztrum termeléshez (Goff és
Horst, 1997). Ennek kovetkezményeként ebben az idészakban jelentésen csokken a f6bb AO-
k, mint példaul az A- és E vitamin koncentracidja a szervezetben (Goff és Stabel, 1990),
amelynek kovetkeztében az AO védelmi kapacitds mar nem elegendd a fokoz6dé ROS
képzddés ellensulyozasara. Mindezek a hajlamositd tényezok magyarazzak, hogy miért alakul
ki nagyobb eséllyel OS az ellés koriili id6szakban, amit a jelen vizsgalatban mért magasabb
dROM ¢és OSI koncentraciok is jeleztek (9. tablazat).

A legalacsonyabb dROM (els6 laktaciosok: 103 + 29 és tobbszor ellettek:104 + 27 U. Carr) és
OSI értékek (els6 laktacidsok 4,05 + 1,21 és tobbszor ellettek: 4,10 + 1,06) a csucstermelés
idoszakaban voltak mérheték (9. tablazat). Az ekkor mért dROM és OSI értékek
szignifikansan kiilonboztek az elletdben és a fogadoban mért értékektdl (10. tablazat). Ez
egybevag egyes korabbi kutatasok eredményével, amelybdl arra kovetkeztethetiink, hogy az
ebben az idészakban rendszerint mar stabilizalodott a metabolikus egyenstly, amely a jobb
AO statuszban is megnyilvanul (Castillo és mtsai., 2006, Konvi¢na és mtsai., 2015).

Az egyes csoportok Osszehasonlitdsa sordn statisztikailag kimutathato kiillonbségek voltak a
dROM- és az OSI-értékekben, emiatt helyénvalonak tiint a kiilonbséget mutatd laktacios
iddszakok figyelembevételével meghatarozni a referenciatartomanyokat. Az elletében mért
dROM ¢és OSI értékek példaul szignifikansan eltértek a tobbi idészakban mért értékektdl,
ezért a referencia tartomanyok megallapitasa is ennek figyelembevételével tortént (11.
tablazat), ezzel biztositva az élettani, illetve laktacidés stadium figyelembevételét az
eredmények interpretalasa soran.

A PAT biomarker sajat vizsgalatunkban nem mutatott statisztikai kiilonbséget az egyes
termelési csoportok kozott (10. tablazat). Ennek okat nem tarta fel a vizsgalat, emiatt érdekes
kutatasi tertilet lehet a jovOben.

Az Osszefiiggés vizsgalatok érdekes kapcsolatot tartak fel az altalunk vizsgalt OS paraméterek
(dROM, PAT és OSI) és a hiperketonémia, a fokozott zsirmobilizacid, az emelkedett AST
enzimaktivitas, illetve plazma Cu és 6sszkarotin koncentracioi kozott. A dROM atlagértékek
szignifikansan magasabbak voltak a fokozott zsirmobilizaciot (NEFA> 0,2 mmol/l, p= 0,001)
és magas Cu koncentraciét (Cu >18,9 umol/l, p= 0,003) mutat6 allatokban a normal értéket

mutato tarsaikhoz viszonyitva (12. tablazat). Ehhez hasonldan az OSI értékek is magasabbak

crer
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<0,001) allatokban, s6t még emelkedett BHB szint esetén is (BHB> 0,8 mmol/l, p= 0,018),
(14. tablazat).

A PAT atlagok is szignifikansan kiilonboztek magas BHB koncentracio (p= 0,003), karotin
hiany (vér karotin <5,6 mmol/l, p= 0,013) és réz tébblet (p= 0,002) esetén, de az emelkedett
AST (>80 U/I) esetén is magasabb volt, azonban ez csak éppen elérte a szignifikancia hatarat
(p=0,048). (13. tablazat).

Fokozott zsirmobilizaci6 soran nd a vérben a szabad zsirsavak koncentracioja, ami elsddleges
szubsztratot jelent a lipidek peroxidacios folyamataihoz (Miller és mtsai., 1993), ezért varhato
volt, hogy a dROM ¢és az ebbdl szamitott OSI értéke is magasabb az ilyen allatokban. Ezt
talaltak korabbi vizsgalatok soran is, amikor megallapitottak, hogy az ellés koriili idészakban
1évé tehenekben a megemelkedett NEFA koncentracidé sulyosbithatja a gyulladésos
folyamatokat és az OS-t. A maj nagyobb NEFA felvétele miatt ugyanis fokozodnak a
hepatikus peroxiszomalis oxidaciés folyamatok, ami noéveli a majsejtek teljes oxidativ
kapacitasat, amelynek kovetkeztében tobb HoO» képzoédik, amely adekvat CAT aktivitas
hianyaban eszkalalhatja a ROS akkumulaciot a magas NEFA koncentracioval jellemezhetd
idészakban (Drackley, 1999). Erdemes itt kitérni arra is, hogy vizsgalatainkban a maj
egészségi allapotara utald AST érték emelkedése esetén nem szignifikans mértékben ugyan,
de magasabb volt a dROM és OSI értéke, a PAT értéke visszont gyengén szignifikans
mértékben magasabb volt (p= 0,048).

Ismert, hogy az OS az el6zdekkel Osszefliggésben fokozza az tun. ,,pro-inflammatikus
fenotipus” kialakulasat és befolyasolja a pro-inflammatorikus eicosanoidok bioszintézisét
szarvasmarhdk endotel sejtjeiben, aminek kovetkeztében az ellés koriili idészakban 1évo
tehenekben fokozott szisztémas gyulladasos allapot alakulhat ki, amely hajlamosithat mind a
metabolikus, mind a fert6zd eredetli megbetegedések kialakuldsara (Sordillo és Aitken, 2009,
Sordillo és mtsai., 2009 [b], Sordillo és Raphael, 2013). Ezek a megallapitasok rairanyitjak a
figyelmet annak fontossagara, hogy érdemes volna mieldbb meghatarozni az OS prediktiv
diagnosztikai értékét az ellés koriili idészakban eléforduld betegségekre vonatkozoan.

A vizsgélat soran azt talaltuk, hogy azokban az é4llatokban, amelyekben a plazma réztartalma
magasabb volt a megengedettnél (18,9 pumol/l), szignifikansan magasabb volt a vér dROM
(144 (£ 33) vs 110 (= 29) U. Carr, p= 0,003), PAT (2932 (+ 167) vs 2600 (+ 277) U.Cor), p=
0,003) és OSI értéke (4,92 (£ 1,2) vs 2,96 (+ 1,13), p <0,001) is (12., 13., 14. tablazatok). A
magasabb atlagértékek mellett annak kockazata, hogy a normalérték tartomanynal magasabb
lesz a dROM (OR: 68,00462, 95% CI: 9,647211-293,98828, p <0,001), (15. tablazat) és az
OSI (OR: 18,1173, 95% CI: 5,960525-65,929510, p <0,001), (16. tablazat) értéke szintén
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kimutathat6 volt az adatokbol. A plazma magas réz koncentracidja és az OS kozotti kapcsolat
megértését célszerti azzal kezdeni, hogy a réz fontos AO hatasi mikroelem, mivel az
enzimatikus AO védelmi rendszer bizonyos elemeinek f6 funkcionalis alkotoja, hiszen
példaul a Cu/Zn SOD dizmutalé kapacitasa, azaz, hogy a O2* -t H202-4 redukalja,
egyértelmiien Cu és Zn fiiggé (Mavangira és Sordillo, 2017). A szervezet teljes AO
kapacitasa nagyban fiigg az enzimatikus AO védelmi rendszer miikodésétol, ezért rézhianyos
allapot hajlamosithat az OS kialakuldséara (Xinhuan és mtsai., 2017).

A réz foként fehérjékhez (pl. ceruloplazmin, ALB) kotott és a vizsgalatunkban alkalmazott
modszer nem volt alkalmas a szabad ¢s kotott réz mennyiségi elkiilonitésére, feltételezheto,
hogy a kivélasztott normalértékhez mérten magasabb koncentracio esetén volt annyi szabad
réz jelen a vérplazmaban, hogy a Fenton-tipusu reakcid révén katalizalhatja a hidroxil-gyokok
képzddését. Mind a heveny, mind a kronikus réz tuladagolas esetén fokozodhat a sejtek
oxidativ karosodésa.

Ezek alapjan lathato, hogy a réz hianya mellett a réz tlzott jelenléte is éppannyira karos
lehet.

Az oxidativ sejtkarosodas jeleit mutattak Ki réz akkumlalodas esetén holstein-friz tehenek
majaban (Lyman és mtsai., 2015). Erdemes megjegyezni, hogy a réz sziamos mas
taplaldanyaggal kolcsonhatast mutat, példaul az E-vitamin mérsékli, az aszkorbinsav viszont
stlyosbithatja a réz altal indukalt oxidativ sejtkarosodasokat. A cink leszorithatja a rezet
annak kotéhelyrdl, igy a szabad allapotban 1évé réz katalizalhatja reaktiv anyagok képzodését.
A béta-karotin, az alfa-liponsav és a polifenolok mérséklik a réz altal indukalt oxidativ
sejtkarosodasokat (Gaetke és Chow, 2003). Itt érdemes utalni arra is, hogy vizsgalatunkban is
alacsonyabb PAT atlagértéket mértiink azokban az allatokban, amelyek hianyos béta-karotin
ellatottsagot mutattak (PAT= 2592 + 284 vs 2726 + 227, p= 0,013), (13. tablazat).

3.3 Harmadik vizsgalat

3.3.1 A vizsgalat megnevezése

A harmadik vizsgélatban felmértiik a borjak redox statuszaban bekovetkezd valtozasokat az itatasos
borjinevelés iddszakaban, 3-8; 14-16; 21-25 és 42-74 napos életkorban. Elemeztiik tovabba a vizsgalt
redox (AROM, PAT, OSI) és egyes metabolikus (ALB, TP, BUN, GLU, BHB, AST) valtozok kozotti
kapcsolatot.
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3.3.2 A vizsgalat elvégzésének indoklasa

A vizsgalat célja a borjak redox statuszanak nyomon kovetése a tejtaplalas iddszakaban és
annak vizsgalata, hogy a szervezet AO védelmi kapacitasa elegend6-e a ROS
artalmatlanitdsara, vagy pedig az AO/ROS egyensuly zavartsaga miatt az alkalmazott
technologia mellett szamitani lehet ebben az iddszakban az OS kialakuldsara. Ezen kiviil a
vizsgalat kiterjedt néhany metabolikus paraméter (ALB, TP, BUN, GLU, BHB, AST) és az
OS indikatorok (dROM, PAT ¢és OSI) kozotti kapcsolat feltarasara is.

3.3.3 Anyag és modszer

3.3.3.1 A Kisérleti helyszin és a vizsgalatba vont allatok kijelolése

A vizsgalatok egy hazai nagylétszamu tejtermeld allomanyban torténtek 26, Klinikailag
egészséges, normal lefolyasu ellésbdl szarmazo, 3-8 napos holstein-friz fajtaji néivara borju
bevonasaval. Az éllatok egyedileg voltak elhelyezve szalmaval almozott, 147 x 109 x 117 cm
méretli Agrobox-1 tipusi miianyag borjuhdzakban (Agroplast Kft., Gyal, Magyarorszag),
amelyek alapteriilete 1580 x 1280 mm volt és egy 2 m? alapteriiletii kifutd is tartozott hozza.
A borjak a kolosztrum felvétele utan 22% nyersfehérje tartalma tejpotld borjatapszert

(Rosalac Red 30, Schils B.V., GM Sittard, Hollandia) fogyasztottak ad-libitum (1 melléklet).

3.3.3.2 Mintavételek és vizsgalt paraméterek

A kisérlet alatt a borjaktol négy alkalommal, az (1) 3-8 napos; (2) 14-16 napos; (3) 21-25
napos ¢s (4) 42 -74 napos korban, a reggeli etetés utan vettiink egyedi vérmintat a vena
jugularis-bol natrium-heparin alvadasgatlot tartalmazoé 10 ml drtartalma tivegesovekbe. A
mintdkat hiitve tarold konténerben szallitottdk a laboratoriumba, ahol a Free Radical
Analytical Sytem 4 Evolvo (H&D s.r.l., Parma, Olaszorszag) berendezéssel mértik a dAROM
és PAT értékeket, amelyekbdl kiszamitottuk az OSI-t, a korabban mar emlitett AROM/PAT x
100 képlettel. A vérplazma mintdkbol a fehérje anyagcserét jellemzd paraméterek koziil az
ALB koncentraciot komplexképzéssel hatdroztuk meg. Ennek soran az ALB
brémkrezolzolddel pH 3,9 értéknél szines komplexet képez, amelynek abszorbancidjat
fotometridsan mérjiilk (Doumas és mtsai., 1971). A TP meghatarozdsdhoz hasznalt modszer
alapja, hogy a réz ionok fehérjével alkalikus oldatban lila komplexet képeznek. A komplex
Gyllensward, 1957). A BUN meghatarozasara hasznalt modszert alapja, hogy a karbamid viz

¢s ureaz jelenlétében ammonidra €s széndioxidra hidrolizal. A reakcid soran felszabaduld
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ammoénia glutamatdehidrogenaz jelenlétében a 2-oxoglutarattal és NADH-val vegyiil,
eredményképpen glutamat és NAD keletkezik. Az abszorbancia csokkenése az adott
idéintervallumon beliil ardnyos a karbamid koncentracioval (MacKay és MacKay, 1927,
Tietz, 1987),

A szénhidrat anyagcsere paraméterei koziil a GLU meghatarozasat Trinder (1969) szerint
végeztik el. Ennek sordn a B-D-gliikozt a glilkdz-oxidaz enzim glilkonsavva és hidrogén
peroxidda oxidalja. A keletkezett hidrogén peroxide a peroxidaz enzim jelenlétében fotomet-
riasan jol mérheté quinoneimint képez 4-amino-fenazonbol és fenolbol. A vérplazma BHB

crer

modon hataroztuk meg.

3.3.3.3 Statisztikai elemzés

Az adatok tarolasa és elsédleges feldolgozasa a Microsoft® Excel (Microsoft Corporation,
Redmond, USA) programmal, mig a statisztikai elemzés az R statisztikai program 3.1
verzidjaval (R Core Team, 2018) tortént. A vizsgalatok soran leird statisztikai modszerekkel
meghataroztuk a dROM, PAT és OSI értékek eloszlasat, atlagat és szordsértékeit, valamint
megvizsgaltuk ezeknek a fent leirt metabolikus paraméterekkel vald kapcsolatat Pearson-féle

korrelacié vizsgalattal.
3.3.4 Eredmények

A vizsgalt OS paraméterek egyes mintavételek alkalméval mért atlag és szorasértékeit a 17.
tablazat tartalmazza. A dROM atlagos értéke 3-8 napos életkorban volt a legalacsonyabb
(113 + 21 U. Carr), mig 42-74 napos korban a legmagasabb (120 + 42 U. Carr). A
mintavételek soran nem volt egyértelmii trend kimutathato, az adatok hullamzoan valtoztak.
Az OSI atlagértéke 3-8 napos korban volt a legalacsonyabb (4,24 + 0,93) és 21-25 napos
korban a legmagasabb (5,03 + 1,08). Az egyes mintavételek soran mért dROM és OSI adatok
atlagai kozott nem volt statisztikailag kimutathato szignifikans (p > 0,05) kiilonbség. A PAT
adatok ugyanakkor szignifikans kiilonbséget mutattak, kivéve a 3-8 és a 42-74 napos, illetve a
14-16 és 21-25 napos korban vett mintakat (18. tablazat). A PAT atlagértékek csokkend
trendet mutattak a 3-8, 14-16 és 21-25 napos korban végzett mintavételek soran (2689 + 316;
2439 + 333; 2264 + 165 U. Cor), de 42-74 napos korban mar emelkedés volt, és az ekkor
mért értékek atlaga meghaladta 3-8 napos korban végzett mintavétel értékeit (2822 + 222 U.
Cor), (17. tablazat).
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A redox és metabolikus paraméterek kozotti kapcsolatokat bemutatod korrelacidomatrixot a 19.

tablazat tartalmazza.

17. tablazat: A dROM, PAT és OSI valtozok atlag és szorasértékei mintavételenként

Mintavétel 1 Mintavétel 2 Mintavétel 3 Mintavétel 4
Paraméter 3-8.nap 14 — 16. nap 21 —-25. nap 42 — 74. nap
(n=22) (n =26) (n =26) (n =26)

dROM [U.Carr] 113 117 114 120

atlag (szoras) (21) (17) (26) (42)

PAT [U.Cor] 2689 2439 2264 2822

atlag (szoras) (316) (333) (165) (222)

oSl 4,24 4,85 5,03 4,29

atlag (szoras) (0,93) (0,82) (1,08) (1,53)

18. tablazat: A dROM, PAT és OSI valtozok atlag és szérasértékeinek Kkiilonbsége
mintavételenként (ANOVA és Tukey)

Mintavétel dROM PAT ON]|

p-érték p-érték p-érték
1.-2. 0.952 0.00871 0.2507
1.-3. 0.998 <0.001 0.0801
1.-4. 0.782 0.31327 0.9982
2.—4. 0.973 <0.001 0.2945
2-3. 0.983 0.08872 0.9375
3.—4. 0.853 <0.001 0.0939
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19. tablazat: A vizsgalt paraméterek kozotti Pearson-féle korrelacio

AST BHB BUN osl PAT ALB dROM GLU TP

AST 1 0,5848 -0,1294  -0,2998 0,3141 0,3793 -0,1811 -0,2784 0,0283
p-érték - <0,0001 0,1996  0,0024 0,0015 <0,0001 0,0714 0,0050 0,7801
BHB 0,5848 1 0,1366  -0,2090 0,3142 0,2509 -0,0565 -0,3474 0,0652
p-érték <0,0001 - 0,1755  0,0369 0,0015 0,0118 0,5768 0,0004 0,5191
BUN -0,1294 0,1366 1 0,0001 0,2112 -0,0363 0,1410 -0,0190 0,1972
p-értek 0,1996 0,1755 - 0,9995 0,0349 0,7200 0,1617 0,8512 0,0492
oSl -0,2998 -0,2090 0,0001 1 -0,4285 0,3140 0,8678 0,0623 0,0899
p-értek 0,0024 0,0369 0,9995 - <0,0001 0,0015 <0,0001 0,5382 0,3735
PAT 0,3141 0,3142 0,2112  -0,4285 1 0,2580 0,0594 -0,1432 0,3697
p-érték 0,0015 0,0015 0,0349  <0,0001 - 0,0095 0,5569 0,1552 0,0002
ALB 0,3793 0,2509 -0,0363  0,3140 0,2580 1 0,4752 -0,3249 0,4041
p-érték <0,0001 0,0118 0,7200  0,0015 0,0095 - <0,0001  0,0010 <0,0001
dROM -0,1811 -0,0565 0,1410 0,8678 0,0594 0,4752 1 -0,0210 0,3117
p-érték 0,0714 0,5768 0,1617  <0,0001 0,5569 <0,0001 - 0,8360 0,0016
GLU -0,2784 -0,3474 -0,0190 0,0623 -0,1432 -0,3249 -0,0210 1 -0,0374
p-értek 0,0050 0,0004 0,8512  0,5382 0,1552 0,0010 0,8360 - 0,7117
TP 0,0283 0,0652 0,1972  0,0899 0,3697 0,4041 0,3117 -0,0374 1
p-érték 0,7801 0,5191 0,0492  0,3735 0,0002 <0,0001 0,0016 0,7117 -




3.3.5 Megyvitatas

A dROM értékek atlaga 3-8 napos korban volt a legalacsonyabb és 42-74 napos korban a
legmagasabb (113 + 21 és 120 + 42 U. Carr), (17. tablazat). Korabban mas szerzok is
megfigyelték, hogy a hidroperoxidok koncentracioja az ¢€let 3-7. napja kozotti periodusban
alacsonyabb volt mint a megsziiletéskor, majd a 2-3. héten ismét emelkedett (Gaal és mtsai.,
2006). Vizsgalatunkban a dROM értékek atlaga hasonld volt 3-8 napos és 21-25 napos korban
vett mintakban (113 =21 és 114 + 26 U. Carr), majd 14-16 napos (117 = 17 U. Carr) és 42-74
napos korban (120 + 42 U. Carr) enyhe emelkedés latszott (17. tablazat). A legmagasabb
atlagos dROM érték a 42-74 napos korban vett mintdkban volt, bar a kiilonbség a tobbi
mintavételi idéponthoz viszonyitva nem volt szignifikans (18. tablazat). Mas szerz6k is
relative stabilnak talaltak a dROM értékét ebben az id6szakban (Ranade és mtsai. 2014). A
dROM teszt a szerves hidroperoxidok mennyiségét méri (Alberti és mtsai. 2000). Ezek
kozil a konjugélt szerves hidroperoxidok a tobbszordsen telitettlen zsirsavak elsddleges
peroxidacios termékei (Lee ¢és mtsai., 2004). Az egymassal nem egybevagd adatok arra
engednek kovetkeztetni, hogy ebben az iddszakban, amikor inkdbb a nagy fehérje igényl
intenziv ndvekedés jellemzd, kevésbé a zsirok, mint inkdbb a fehérjék peroxidicidja a
dominans, ezért a fehérje peroxidacios szarmazékok (pl.: AOPP) mérése célszerlibb lehet az
OS eléfordulasanak monitorozasara.

A PAT atlagértékek csokkend tendenciat mutattak az elsé harom mintavételkor (3-8, 14-16 és
21-25 napos korban), majd ezt kovetéen szignifikans novekedés volt megfigyelhetd, bar a 42-
47 napos korban vett mintakbol mért PAT atlagérték nem kiilonbozott szignifikansan 3-8
napos borjakban mértt6l (2689 + 316 és 2822 + 222 U. Cor; p = 0.311327), (17. tablazat). Az
eredményekbdl arra kovetkeztethetiink, hogy a masodik és harmadik héten lathatd csokkenés
utan az AO-k mennyisége ismét eléri a Kolosztrum felvétele utan mért értéket, tehat
rendez6dik a ROS és AO kozotti egyensuly. A kiilonbség a masodik (14-16. nap) és harmadik
(21-25. nap) mintavétel adataiban trendszerti, de nem szignifikans (2439 + 333 és 2264 + 165
U. Cor; p = 0, 08872), (18. tablazat). A tovabbi mintavételek eredményeit 6sszehasonlitva
(3-8 napos — 14-16 napos; 14-16 napos — 42-74 napos; és 21-25 napos — 42-74 napos), a
kiilonbség szignifikans volt (18. tablazat). Az adatok alapjan feltételezhetd, hogy a fejletlen
AO védelmi kapacitassal rendelkez6 0jsziil6tt borjak a kolosztrum felvételével jutnak jelentds
mennyiségii AO anyaghoz és ezt hasznaljak fel sajat AO védelmi rendszeriik teljes

kialakulésaig.



Az OSI a PAT-hoz hasonléan valtozott. A legalacsonyabb (4,24 + 0,93) a 3-8 napos, a
legmagasabb (5,3 + 1,08) pedig a 21-25 napos kora borjakban volt, ezt kovetden azonban, a
42-74 napos borjakban mért érték, ismét alacsonyabb volt (4,29 + 1,53), (17. tablazat). Az
egyes mintavételi idépontokban mért atlagértékek kozott nem sikeriilt szignifikans
kiilonbséget kimutatni (18. tablazat). Az OSI értékét a AROM és PAT aranya hatarozza meg.
Bar az atlagos dROM értéke emelkedett a negyedik mintavételkor (42-74 napos korban), a
PAT csokkenése is megfordult és magasabb értéket mutatott, tehat az AO-k mennyisége
ebben az életkorban magasabb volt, ami végsé soron az OSI értékénck csokkenését
eredményezte a 42-74 napos korban végzett mintavételkor. A teljes valasztast, azaz a
tejtaplalas befejezését és a borjak 0j helyre torténd atszallitasat atmenettel végezték, azaz a
tervezett attelepités eldtt egy héttel naprél-napra csokkentették az itatott tej mennyiségét mig
az utols6 napon — az atszallitds napjan - mar egyaltalan nem adtak tejet az allatokbnak. Ez a
tényez0 magyarazhatja a 21-25 ¢és 42-74 napos korban végzett mintavételek kozotti
kiilonbségeket.

A vizsgalt redox paraméterek koziil csak a dROM ¢és az is csupan egyetlen metabolikus
biomarkerrel, az ALB-nal, mutatott kdzepes vagy annal szorosabb (r >0,4) korrelaciot. A
tobbi valtozd esetében semmilyen, vagy csak laza korrelacio volt megfigyelhetd (19.
tablazat). A dROM és ALB kozott talalt kdzepes erésségli pozitiv korrelaciot (r = 0,48, p
<0,0001) magyarazza, hogy az ALB a vér egyik legjelentésebb AO hatasi komponense
(Roche ¢és mtsai., 2008). Az ALB szamos élettani és farmakologiai funkcidja ismert.
Strukturaja miatt jelentds megkotd képességgel rendelkezik, igy példaul jelentds szerepet
jatszik egyes fémek, zsirsavak, koleszterin, epefesték, egyes hormonok és a
gyogyszerhatbanyagok  szallitasaban, de szerepe van az ozmotikus viszonyok
szabalyozasaban is. Jelentds AO aktivitasat jelzi, hogy a szabadgyokok tobb, mint 70%-4at a
szérum ALB koti meg. Az ALB fehérjékhez kotott réz és vas ionok kevésbé vesznek részt
Fenton-tipust reakciokban, amelyekben a Cu?* vagy Fe?" ionokbol H20; jelenlétében hidroxi
gyokok képzdodnek.

Az eredmények alapjan megallapithato, hogy a PAT és OSI biomarkerek alkalmasak az AO
védelmi kapacitas szamszeriisitésére, igy jol hasznalhatok az allomény monitoringban a
borjakban kialakul6 OS monitorozasara. A legfobb lipid-peroxidacids termékek, a szerves
hidroperoxidok kimutatasara tervezett dROM teszt azonban nem volt elég érzékeny az
altalunk megvizsgalt életszakaszokban az OS kimutatasara, aminek az lehet a magyarazata,

hogy ilyenkor inkabb a fehérje, €s nem a zsir, peroxidacios termékek dominalnak.
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3.4 Negyedik vizsgalat

3.4.1 A vizsgilat megnevezése

A vélasztasig azonos, majd a valasztast kovetden eltérd kornyezeti feltételek kozott tartott
borjak testtomeg gyarapodasanak, egészségi allapotanak ¢és redox statuszat jellemzo

valtozasok vizsgalata.
3.4.2 A vizsgalat elvégzésének indoklasa

A Kisérletben a borjak redox statusza, egyes mikroklimatikus tényezok és a kornyezet élGcsira
terhelése, valamint a borjak egészségi allapota kozotti kapcsolatot vizsgaltuk tizemi
koriilmények kozott tartott holstein friz fajtaji borjakban. Munkankat nagymértékben
inspiraltdk a néhany évtizeddel korabbi, e témakorben elvégzett hazai vizsgalatok (Ballasch és
mtsai., 1978, 1983, Kudron és mtsai., 1983, Ballasch, 1987, Rafai és mtsai., 1987, Ballasch és
Tamasi, 1988), amelyek tobb aspektusbol is feklhivtak a figyelmet a tartasi kdrnyezet és az
egészségi allapot kozotti kapcsolatra. Mivel a vizsgalatokat hostressz-mentes idészakban
végeztiik és az egyes csoportok egyedeinek takarmanyozasa is megegyezett, ezért a boséges
szakirodalmi adat alapjan feltételeztiik, hogy a valasztas utani eltéré tartastechnologiai és
kornyezeti tényezOk hatassal lehet a borjak oxidativ statuszara €s egészségi allapotara
(Ballasch és mtsai., 1978, 1983, Rafai és mtsai., 1987, Macaulay és mtsai., 1995, Ozsvari és
Buza, 2015, Hubert és Moisa, 2016).

3.4.3 Anyag és médszer

3.4.3.1 A vizsgilat ideje és a mintavételek iitemezése

A vizsgalatokat 2019. szeptember ¢és 2020. februar kozotti idészakban végeztiik. A kisérlet
két szakaszra volt oszthato: a) a megsziiletéstél a valasztasig terjed6 (szeptember 09-t6l -
december 2-ig) iddszak, amikor az 1-4. mintavétel tortént és b) a valasztas és a valasztas utani

(december 04-t61 - februar 24-ig) idészak, amikor az 5-7. mintavétel tortént (20. tablazat).

3432 Tartas és takarmanyozas

Az a) szakaszban az allatok tartasi és takarmanyozasi koriilményei azonosak voltak.
Elhelyezésiik elészor (megsziiletést6l - a 30. életnapig) Agrobox-1 tipusu (Agroplast Kift.,
Gyal, Magyarorszag) 1580 x 1280 mm alapteriiletii, tivegszalerdsitésii poliészter miilanyagbodl

késziilt, fehér szinii, szalma almozasii egyedi borjuhdzban és az ahhoz tartozd 2 m?

63



alaptertiletti fedetlen kifutoban tortént. Naponta kétszer kaptak Sprayfo Yellow (Trouw
Nutrition Nutreco N.V., Hollandia) tejpotlo tapszert (1. melléklet) 130-140 g/l
koncentracioban, napi 6-7 liter/borju adagban, amit a masodik hétt6l granulalt borjutappal
egészitettek ki (1. melléklet). A borjakat 30 napos korban az athelyezték az egyedi
borjuhazakbol kiscsoportos tartdst lehetévé tévé Agrobox-7 tipusu (Agroplast Kft., Gyal,
Magyarorszag) 3000 x 2800 mm alapteriiletli, livegszalerdsitésii poliészter milanyagbol
késziilt, fehér szinii, szalma almozasu 7 borju elhelyezésére alkalmas kiscsoportos borjuhazba
¢s az ahhoz tartozo6 2800 x 2700mm alapteriiletii fedetlen, nyakrogzitovel ellatott kifutoba. Az
allatok ebben az idészakban is Sprayfo Yellow (Trouw Nutrition Nutreco N.V., Hollandia)
borjutapszert a korabbival azonos adagban, valamint granulalt borjatapot (1. melléklet) és jo
mindségli fliszénat kaptak. A tejpotlod tapszer megvondsa fokozatosan tortént a 75-83 napos
korban tervezett valasztas/attelepités datuma el6tti héten, amikor a mennyiséget naponta
csOkkentették, majd az utolés napon, amely egybeesett az attelepitéssel mar egyaltalan nem
kaptak tejpotlot a borjak.

Az els6, a megsziiletéstdl a valasztasig (75-83. nap) tartd idészakban a vizsgalatok elsésorban
az oxidativ statusz vdltozasainak- és a megsziiletés utani korai szakaszban jelentkezd
megbetegedések felderitésére iranyultak. A vizsgalatokkal azt is ellendriztiik, hogy a
késobbiekben kialakitott csoportokba sorolt borjak kiilonboztek-e egymastol barmely, a

vizsgalat szempontjabdl 1ényeges, paramétert illetden.
3.4.3.3 A Kisérleti allatok jellemzoi, a csoportkialakitas szempontjai

A valasztas napjan (75-83 napos korban), véletlenszeriien soroltuk az allatokat a kisérleti,
illetve a kontroll csoportba. A kisérleti csoportokat ugyanazon az allattarto telepen alakitottuk
ki. Az allatok takarmanyozasa, az ellaté gondozok személye és az iddjarasi koriilmények is
azonosak voltak, tovabba az esetleg eléforduld, az allatok nyugalmat megzavar6, kornyezeti
koriilmények is egyforman érték mindkét csoportot. Az egyetlen kiilonbség a tartasukra
kialakitott hely volt.

A kisérleti allatok 1étszamat a borjuhaz fér6helykapacitasa hatarozta meg, ami 2x6 allat (n=12)
volt. A kontroll csoportba ennél néggyel tobb allat keriilt (n=16), mert a technologia szerint a
kisérleti allatokon kiviil minden egykoru borju azonos istalléba (hagyomanyos borjineveld
istallo - kontroll) keriilt. Ennek magyardzata, hogy az lizemi kisérleteknél szem el6tt kell
tartani az lizemben alkalmazott technoldgiat és a lehetdségekhez képest ahhoz igazoddan kell
a kisérletet lefolytatni. Ez a kis mértékli 1étszambeli kiilonbség azonban nem zavarta a

statisztikai elemzésen alapuld 6sszehasonlitast.
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A kisérletben a valasztast kdvetden két, egymastol kiillonbozo tartasi koriilmény modellezése
tortént meg: (1) A kisérleti csoport a modern kor elvarasainak leginkabb megfeleld, 2 db,
egyenként 6 m?, dsszesen 19 m? (1,58 m%allat) alapteriiletii milanyag borjithdzban (gyartok:
HolmésLaue Multimax Duo Veranda® és CalfTel® USA, forgalmazé: Inter-Mix Kit.,

Budapest) és a hozza tart6zé 7 m? alapteriiletdi, fedett kifutoban keriilt elhelyezésre (1. kép).

1. kép: A Kkisérleti csoport elhelyezésére szolgalé korszerii Kiscsoportos miianyag
borjuhaz és fedett kifuto

(2) A kontroll csoportot a hazankban széles korben elterjedt hagyomanyos, 60 m x 10 m
alaptertiletii, tégla épitésu, tetézet nélkiili kifutoval ellatott, csoportos borjuneveld épiiletben
helyeztiik el. A kontroll csoport elhelyezésére szolgalo épiiletben a kiilonboz6 korcsoportba
tartoz6 borjak egymastol ugyan csokorlatokkal elvalasztva, de egy légtérben voltak
elhelyezve (2. kép). A kontroll csoport allatait a kisérleti csoport részére biztositott 23 m?

(1,58 m%4llat) alapteriilettel megegyezd istallorészben helyeztiik el.
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2. kép: A kontroll csoport elhelyezésére szolgaléo hagyomanyos 60m x 10m alapteriiletii
borjineveld és az épiilettel kozel azonos alapteriiletii fedetlen kifuté

3.4.3.4 A vizsgalt paraméterek

A kialakitott tartasi helyek mikroklimatikus- (hémérséklet, relativ paratartalom,), illetve
levegémindségi (CO2 [ppm], lebegd részecskék [particulate matter PM2s és PMio]) adatait a
kisérlet idotartama alatt folyamatosan mértiikk Driger X-AM8000 (Driger Norge AS, Oslo,
Norvégia), illetve Trotec PC-220 (TKL GmbH, Heinsberg, Németorszag) késziilékkel (3.
kép). A méréseket a klinikai vizsgalatokkal egy idében, kétnaponta végeztiik. Alkalmanként
¢s tartasi helyenként harom pontmérést végeztiink, amelyek atlagaval szamoltunk. A napi

mérésekbdl megallapitottuk a havi atlag- és szorasértékeket.

Drager X-AMB8000 késziilék a levegd CO, tartalménak mésére
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Trotec PC-220 késziilék a levegd homérsékletének, relativ paratartalmanak és lebegd
részecske tartalmanak mérésére

3. kép: A levego minéségének ellenorzésére hasznalt miiszerek

A kisérlet alatt rendszeresen ellendriztiik és dokumentaltuk a tartisi helyek kornyezeti
¢locsira terhelésének mértékét az épiileten beliili levegd mikrobioldgiai vizsgalataval, amihez
a mintavételt a MicroBio Air Sampler MB2 (Cantium Scientific Limited, Dartford, Kent,
Egyesiilt Kiralysag) tipusu késziilékkel végeztink (4. kép). A mintak vizsgalatat, azaz az
osszes telepképzd egység (CFU)/m® szamanak meghatirozasat az Eurofins Food Analytica

Kft. laboratériumaban (5700. Gyula, Magyarorszag) végeztettiik el.

4. kép: MicroBio Air Sampler MB2 késziilék

A kisérlet soran az 20. tablazat szerinti iitemezésben végeztiik az allatokhoz kotddd valtozok
vizsgélatat.

Az 0ysziilott borjak immunitasdnak kialakuldsdhoz elengedhetetlen, hogy a méhen kiviili élet
els6 oraiban legalabb 4 liter j0 mindségii, minimum 50 mg/ml IgG tartalma kolosztrumot
kapjanak, mert csak igy juthatnak elegend6 mennyiségii IgG-hez, ami a megfeleld
immunitashoz sziikséges. Ezt nevezziik passziv felszivodasnak, melynek sikerességét a
kolosztrum és vérszérum mintak refraktométerrel torténé vizsgalataval kontrollaltunk.
Milwaukee MA-871 (Milwaukee Instruments, Inc., Rocky Mount, NC, USA) tipusu digitalis
refraktométerrel Brix% értékben hatdroztuk meg a mintak IgG tartalmat. A vizsgalat sordn az
ioncserélt vizzel nullara kalibralt miiszerrel egy csepp (0,5-1 ml), szobahdmérsékletii
kolosztrum mintabdl 1-2 masodperc alatt meghatarozhat6 az érték.

A kolosztrum IgG tartalma és a Brix% szazalék k6zott szoros pozitiv korrelacio (r=0,98) van
(Bielmann és mtsai., 2010). Minimum 22 Brix% (50 mg/ml 1gG) értékii kolosztrum alkalmas

a megfeleld 1gG szint biztositasara (Bielmann és mtsai., 2010).
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A borjak vérszéumanak IgG tartalmat szintén a fenti refraktométerrel, azonos modszerrel
hataroztuk meg. A szérum Brix% értéke és IgG tartalma kozott is szoros korrelacié van
(r=0,93). Akkor tekinthetd6 megfelelének az anyai immuntranszfer, ha a vérszérum Brix%
értéke minimum 8,4, ami 10 mg/ml IgG tartalomnak felel meg (Weaver és mtsai., 2000,
Bielmann és mtsai., 2010, Deelem és mtsai., 2014).

Vérplazmébol FRAS4 Evolvo késziilékkel elvégeztik a dROM, PAT és OSI értékek
meghatarozasat a korabban részletesen ismertetett modszerrel (H and D s.r.1, 2015).
Rendszeres testtomegmérést végeztiink egy PS 1000 tipusu digitalis allatmérleg (Brecknell
Avery Weight-Tronix LLC, Smethwick, West Midlands, Egyesiilt Kiralysag) hasznalataval.
A fent felsorolt mérésekkel, a vérmintak fehérvérsejt-szamanak meghatarozasaval (ADVIA®
120 Hematology System, Siemens Healthineers AG, Erlangen, Németorszag), illetve 48-72
oranként Microlife VT 1831 (Microlife AG Swiss Corporation, Widnau, Svajc) tipusu
allatorvosi homérdvel elvégzett testhdmérséklet méréssel, valamint klinikai vizsgalattal

(Horvath, 1974) allapitottuk meg az allatok bioldgiai, élettani statuszat.

68



20. tablazat: A mintavételek iitemezése

o Kornyezeti Mikroklimatikus
Stom
Idépont Tartasi Vér ¢élocsira tényezok és
mérés Kolosztrum _
hely* terhelés levegémindség
£ Az Klimatikus
N
(‘AE elléshez/megsziiletéshez B 19G e L . paraméterek(hémérséklet,
evegod
viszonyitva, illetve 4 (Brix ® g %) CFU/g . paratartalom) és levegd
rix% m
adott technoldgiai %) minéség (CO2, PM2.5,
idépontban PM10)
24 —48 ora (a
kisérletbe vont allatok
1. megsziiletési EBK X X X X X
id6szakaban minden
megsziilet6 borjubol)
30 - 35 nap (egyedi £
2 P (egy 7CSBH X X X §_ X
" | ketrecbdl 7-es kerteche) S
68 - 75 nap =
3. . o 7CSBH X X X S X
(tejmegvonas eldtt) ES
Q
75 - 82 nap =
N
tejmegvonas )=
4 (e e 7CSBH X X X g X
’ befejeztekor, az S
athelyezés eltt) ED
E
<
ATHELYEZES =
K
86 n (athelyezés utan 72 | HCSB =
5 X X X < X
oraval) KCSB
100. nap (atszallitas HCSB
6 X X X X
el6tt) KCsB
120. nap (kisérlet HCSB
7. ) X X X X
befejezése) KCSB
*EBK= egyedi borjiketrec; 7CSBH= hét borju kiscsoportos ketrecben; HCSB= hagyomanyos csoportos borjuhaz; KCSB=
kisérleti csoportos borjiihaz
**A 83. napon a borjak véletlenszeriien keriilnek a kisérleti, illetve a kontroll csoportba

3.4.3.5 Statisztikai elemzés

Az egyes mintavételek alkalmaval mért valtozokat ANOVA probaval (Fisher, 1925)
hasonlitottuk 6ssze. Az a) szakaszban az dsszehasonlitast azért végeztiik el, hogy lassuk, a két
csoport egyedei kozott a b) szakasz kezdetekor volt-e szamottevd kiilonbség.

Az allatok egészségi allapotat a kisérlet lezarasa utan retrospektiv mdodon értékeltiik és négy
kategoriat kiilonitettiink el annak alapjan, hogy hanyszor volt 1azas, azaz >39,5 °C rektalis
hoémérseklet (Boersema és mtsai., 2010). Az adott allat: kivalo (egyszer sem), jO (egyszer),
kozepes (kétszer) és gyenge ( = haromszor), majd e kritérium alapjan is elvégeztik az

Osszehasonlitaist ANOVA probaval.
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ANOVA probaval 6sszehasonlitottuk a mintavétel napjan barmilyen klinikai tiinetet mutaté
és tiinetmentes allatok redox paramétereit (AROM, PAT, OSI) is.

Korabban leirtak a gyulladas és az OS kapcsolatat, ezért ANOVA teszttel 6sszehasonlitottuk a
mintavétel napjan magas fehérvérsejtszama borjak megfigyelt redox paramétereit (dROM,
PAT ¢és OSI) a normal fehérvérsejtszammal (Jezek és mtsai., 2011) rendelkezd allatokéval.
ANOVA probaval 0Osszehasonlitottuk a mintavétel napjan lazasnak talalt (rektalis
testhémérséklet >39,5 °C), (Boersema ¢s mtsai., 2010) borjak megfigyelt redox paramétereit
(dROM, PAT ¢és OSI) a laztalan egyedekével.

Végiil, mivel a gyulladds a fehérvérsejt szam emelkedését okozhatja (Kerr, 2002), ezért
Osszehasonlitottuk a dROM, PAT ¢s OSI értékeket aszerint, hogy a mintavétel napjan mért

fehérvérsejt szam Jezek és mtsai. (2011) adatai alapjan emelkedett volt-e vagy sem.
3.4.4 Eredmények

Az a) szakaszban gyljtott adatok aldtdmasztjak, hogy a késdbbiekben kialakitott csoportok
egyedei nem kiilonboztek egymastol egyetlen 1ényeges paramétert illetéen sem (7., 8., 9. abra
és 22. tablazat).

A kisérlet soran mért fontosabb kornyezeti paraméterek valtozasat az 21. tablazat

tartalmazza.
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21. tablazat: A

évszakonként
Hoémérséklet atlagértékek [°C]
Csoport Hénap
December Januar Februar
Kontroll 5,29 1,01 7,05
(Szoras) (3,31) (2,03) (1,80)
Kisérleti 5,93 2,25 6,82
(Szoras) (3,38) (1,76) (1,85)
p-érték 0,72 0,01 0,95
Relativ paratartalom atlagértékek [%]
Csoport Honap
December Januar Februar
Kontroll 82,05 83,80 62,99
(Szoras) (8,54) (11,04) (18,96)
Kisérleti 77,58 73,05 65,70
(Szoras) (10,14) (8,87) (15,02)
p-érték 0,1870 <0,0001 0,8253
CO3: atlagértékek [ppm]
Csoport Hénap
December Januar Februar
Kontroll 669,70 602,94 594,64
(Szoras) (105,28) (84,51) (77,39)
Kisérleti 598,48 605,00 508,93
(Szoras) (103,44) (69,91) (79,41)
p-értek 0,0428 0,9934 <0,001

<2,5 pm méretii levegoben lebegd részecskeszam atlagértékek (PMzs)

Csoport Honap
December Januar Februar
Kontroll 87,03 213,10 18,21
(Sz6ras) (99,87) (228,87) (33,43)
Kisérleti 97,94 44,42 13,07
(Szoras) (211,10) (36,91) (10,54)
p-érték 0,9930 0,0145 0,6800

mért kornyezeti valtozok csoportonkénti atlaga és kiilonbsége
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<10 pm méretii levegoben lebegd részecskék atlagértékek (PMuio)

Csoport Hoénap
December Januar Februar
Kontroll 148,12 352,18 48,43
(Szoras) (99,87) (352,30) (79,72)
Kisérleti 146,94 102,92 31,32
(Szoras) (221,10) (71,77) (21,43)
p-érték 0,9999 0,0296 0,4910
Levegé élocsira tartalom atlagértékek (CFU/m®)
Csoport Hénap
December Januar Februar
Kontroll 6330,33 6866,67 6100,00
(Szoras) (6380,78) (4927,474) (4782,26)
Kisérleti 8100,00 12962,50 6644,44
(Szoras) (6318,23) (8704,34) (4761,07)
p-érték 0,676 0,0912 0,867

A borjakbol mért paraméterek koziil csak az 1-2 napos korban végzett 1. mintavétel PAT

adataibol szamitott kiilonbség volt szignifikans (p = 0,0167), (22. tablazat).
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7. abra: A dROM-érték alakuldasa mintavételenként
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8. abra: A PAT-érték alakuldasa mintavételenként
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9. abra: Az OSl-érték alakuldasa mintavételenként
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22. tablazat: A testtomeg, a kor, az ellenanyag koncentricio és a redox egyensulyi
paraméterek osszehasonlitasa mintavételenként a valasztas elétti idészakban

1. mintavétel Testtomeg Kor Kolosztrum Brix ~ Szérum Brix ~ OSI PAT dROM
[ka] [nap] [%] [%] [U.Cor]  [U.Carr]
Kontroll (n=16) 37,06 1,75 27,38 9,43 3,01  2630,00 79,06
(Szoras) (4,83) (0,68) (2,80) (1,34) (0,97) (177,04) (24,98)
Kisérleti (n=16) 37,36 2,20 28,58 9,48 2,67  2582,67 69,17
(Szoras) (6,41) (0,65) (3,23) (0,82) (0,88) (113,41) (24,12
p-érték 0,716 0,350 0,513 0,868 0,480  0,0167 0,535
2. mintavétel Testtomeg Kor Szérum Brix ~ OSI PAT dROM
[ka] [nap] [%] [U.Cor] [U.Carr]
Kontroll (n=16) 65,54 39,44 8,69 3,61 248394 86,81
(Szoras) (4,46) (2,68) (0,41) (0,57) (132,33) (12,58)
Kisérleti (n=12) 64,35 39,33 8,61 3,67  2465,00 90,17
(Szoras) (7,64) (2,99) (0,63) (0,34) (170,18)  (7,20)
p-érték 0,716 0,924 0,665 0,384 0,743 0,416
3. Mintavétel Testtomeg Kor Szérum Brix ~ OSI PAT dROM
[ka] [nap] [%] [U.Cor] [U.Carr]
Kontroll (n=16) 106,2 76,94 9,10 4,23  2475,38 98,75
(Szoras) (9,63) (4,12) (9,42) (0,58) (114,83) (19,52)
Kisérleti (n=12) 104,05 76,83 9,42 4,23  2457,00 106,00
(Szoras) (8,51) (4,73) (0,60) (0,82) (130,79) (20,74)
p-érték 0,545 0,951 0,312 0,986 0,696 0,352
4. mintavétel Testtomeg Kor Szérum Brix ~ OSI PAT dROM
Kontroll (n=16) 114,44 83,94 9,26 3,95 252744 94,5
(Szoras) (12,58) (4,12) (0,36) (0,40) (199,85) (11,44)
Kisérleti (n=16) 114,07 83,83 9,38 3,93  2520,67 103,50
(Szoras) (7,16) (4,73) (0,59) (0,74) (151,47) (16,07)
p-érték 0,928 0,951 0,516 0,928 0,923 0,0947

A két tartasi helyen mért paraméterek koziil csak a 7. mintavétel dROM és OSI adataibol
szamitott kiilonbség volt szignifikans (p = 0,002 és p = 0,01), (23. tablazat).
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23. tablazat: A testtomeg, a kor, az ellenanyag koncentricio és a redox egyensulyi
paraméterek osszehasonlitasa mintavételenként a valasztas utani idoszakban

5. mintavétel Testtomeg Kor Szérum (ON] PAT dROM
[ka] [nap] Brix [U.Cor] [U.Carr]
[%]
Kontroll (n=16) 116,69 85,94 9,81 4,04 2488,88 99,50
(Szobras) (12,19) (4,12) (0,31) (0,72)  (221,45) (11,76)
Kisérleti (n=12) 115,78 85,83 9,70 4,44 2541,17 107,33
(Szoras) (6,44) (4,73) (0,55) (0,80) (177,62) (18,25)
p-érték 0,08 0,95 0,52 0,18 0,51 0,18
6. mintavétel Testtomeg Kor Szérum (OR] PAT dROM
[ka] [nap] Brix [U.Cor] [U.Carr]
[%]
Kontroll(n=16) 138,60 119,94 9,73 3,79 2509,38 95,06
(Szoras) (16,17) (4,12) (0,39) (0,49) (128,31) (13,26)
Kisérleti (n=12) 142,19 119,83 9,86 3,84 2598,42 100,00
(Szoras) (7,35) (4,73) (0,52) (0,74) (137,82 (20,85)
p-érték 0,48 0,95 0,44 0,82 0,09 0,45
Testtomeg Kor Szérum oSl PAT dROM
7. mintavétel [ka] [nap] Brix [U.Cor] [U.Carr]
[%6]
Kontroll (n=16) 200,13 158,94 9,08 2,92 2528,63 73,81
(Szoras) (20,83) (6,20) (0,43) (0,40) (128,40) (10,02)
Kisérleti (n=12) 199,00 158,83 9,12 3,45 2591,58 89,08
(Szoras) (14,95) (6,53) (0,55) (0,57)  (118,20) (13,08)
p-érték 0,88 0,97 0,82 0,01 0,20 0,002
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24. tablazat: A borjak testtomegvaltozasa a kisérlet alatt

Kontroll Kisérleti
(n=12) (n=16)
Minta- Testtomeg Kor Napi Testtomeg Kor Napi Kiilonbség
vétel atlag [nap] ttgyarapodas atlag [nap] ttgyarapodas (kis-kon)
(Széras) [ka] (Szobras) [ko] [ka]
[ka] [kal
1. 37,6 1,75 0 37,36 2,2 0 0
(4,83) (6,41)
2. 65,54 39,44 0,71 64,35 39,33 0,69 -0,03
(4,46) (7,64)
3. 106,2 76,94 0,53 104,5 76,83 0,52 -0,02
(9,63) (8,51)
4, 114,44 83,94 0,10 114,07 83,83 0,11 0,00
(12,58) (7,16)
5. 116.69 85,94 0,03 115,78 85,83 0,02 -0,01
(12,19) (6,44)
6. 138,6 119,94 0,18 142,19 119,83 0,22 0,03
(16,17) (7,35)
7. 200,13 158,94 0,39 199,00 158,83 0,36 -0,01
(20,83) (14,95)
A borjak testtomegvaltozasa a kisérlet alatt
250
200 199,00
200,13
'8 150
= 142,19
£ 138,6
S 114,07 -K115,78 = Kontroll
2 104,50 \
v 100 ! K {sérleti
= 116,69
/ 1062 11444
A64,35
50
vﬂ'g . 65,54
37,6
0
1 2 3 4 5 6 7

Mintavétel sorszama

10. abra: A borjak testtomegvaltozasa a kisérlet alatt
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Az egyes paraméterekben lathatd kiilonbségek az esetek tobbségében nem voltak
szignifikansak, csupan a 1-2 napos korban végzett 1. mintavételnél kiilonbozott a PAT értéke

(kontroll: 2630 + 177,04 és kisérleti: 2582 = 113,141, p = 0,0167), (22. tablazat).
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25. tablazat: A testtomeg, a kor, az ellenanyag koncentricio és a redox egyensulyi
paraméterek osszehasonlitasa egészségi kategoriak szerint a valasztas utani idészakban

5. mintavétel Testtomeg Kor Szérum Brix ~ OSI PAT dROM
[ka] [nap] [%] [U.Cor] [U.Carr]
Kitiné (n=5) 123,70 88,00 9,60 3,76 252550 102,25
(Szobras) (12,73) (5,94) (0,37) (0,75)  (142,65) (7,23)
J6 (n=6) 116,11 84,86 9,47 4,40 2436,43 96,29
(Szoras) (6,76) (5,01) (0,41) (0,94) (149,53) (10,93)
Kozepes (n=5) 116,64 85,60 9,60 4,13 2475,20 106,20
(Szobras) (9,50) (0,55) 0,17) (0,34)  (71,89) (13,03)
Gyenge (n=12) 113,80 85,92 10,05 4,29 2565,25 105,50
(Szoras) (10,77) (4,44) (0,36) (0,81) (270,26) (19,45)
p-érték 0,42 0,73 0,0038 0,60 0,60 0,61
6. mintavétel Testtomeg Kor Szérum Brix ~ OSI PAT dROM
[ka] [nap] [%6] [U.Cor] [U.Carr]
Kitlin6 (n=5) 150,15 122,00 9,73 3,90 2384,00 9325
(Szoras) (11,83) (5,94) (0,22) (0,50) (109,49)  (15,44)
J6 (n=6) 141,66 118,86 9,44 3,65 2558,86 93,29
(Szoras) (5,93) (5,01) (0,40) (0,43) (158,71) (11,84
Kozepes (n=5) 137,02 119,60 9,78 3,74 2644,00 99,20
(Szoras) (18,14) (0,55) (0,34) (0,82)  (97,94) (24,01)
Gyenge (n=12) 137,22 119,92 10,00 3,91 2555,25 99,92
(Szoras) (13,78) (4,44) 0,47) (0,66) (108,57)  (17,70)
p-érték 0,36 0,73 0,06 0,82 0,03 0,82
7. mintavétel Testtomeg Kor Szérum Brix ~ OSI PAT dROM
[kal [nap] [%] [U.Cor] [U.Carr]
Kitind (n=5) 212,00 161,00 9,03 3,11 2592,25 80,50
(Szoras) (21,15) (4,08) 0,17) (0,45) (150,74)  (12,40)
J6 (n=6) 203.29 158.86 8.89 3.08 2534.43 77.86
(Szoras) (14,12) (6,47) (0,72) (0,47) (135,49) (10,46)
Kozepes (n=5) 190.00 162.80 9.14 3.21 2589.80 83.00
(Szoras) (18,32) (6,06) (0,26) (0,65) (126,28)  (16,40)
Gyenge (n=12) 197,42 156,58 9,22 3,18 25415 80,67
(Szoras) (18,76) (6,33) (0,44) (0,62) (124,07)  (15,71)
p-érték 0,31 0,26 0,54 0,97 0,81 0,94

A valasztds utdni mintavételek alkalmaval csupan a 158-159. napos korban végzett 7.

mintavétel alkalméval kiilonbozott statisztikailag a két csoport kozott a dROM (kontroll:
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73,81 £ 10,2 ¢és kisérleti: 89,08 + 13,08, p = 0,002) ¢és az OSI értéke (kontroll: 2,92 + 0,40 és
kisérleti: 3,45 £ 0,57, p=0,01), (23. tablazat).

A Kklinikai tiineteket mutatd, illetve nem mutatd csoport Gsszehasonlitasaban nem kaptunk

szignifikansan kiilonb6z6 eredményeket a vizsgalt redox paramétereckben (26. tablazat).

26. tablazat: A mintavétel napjan klinikai tiineteket mutaté és tiinetmentes borjak
dROM, PAT és OSI paramétereinek osszehasonlitasa

Tiinetet mutato/ dROM atlag PAT étlag OSI atlag
Mintavétel
) Tiinetmentes [U.Carr] [U.Cor]
sorszama
(Szoras) (Szoras) (Szoras)
tiinetmentes 70,69 2610,00 2,70
(n=13) (25,50) (169,93) (0,95)
1. tiinetet mutato 77,00 2665,00 2,89
(n=20) (21,48) (175,85) (0,83)
p-érték 0,45 0,376 0,547
tlinetmentes 86,68 2492,32 3,49
(n=19) (11,48) (168,25) (0,53)
2. tiinetet mutato 91,56 2441,00 3,75
(n=9) (7,91) (85,19) (0,32)
p-érték 0,263 0,399 0,190
tiinetmentes 99,83 2493,61 4,27
(n=18) (17,37) (106,15) (0,71)
3. tiinetet mutato 105,50 2420,50 4,16
(n=10) (24,65) (134,32) (0,65)
p-érték 0,483 0,124 0,685
tiinetmentes 99,59 2486,12 3,91
(n=17) (14,60) (141,95) (0,54)
4, tiinetet mutatd 96,45 2583,91 3,99
(n=11) (13,71) (215,76) (0,60)
p-érték 0,575 0,159 0,726
tiinetmentes 103,8 2511,05 4,23
(n=20) (15,95) (220,12) (0,64
5. tiinetet mutato 100,50 2511,88 4,16
(n=8) (13,43) (160,72) (1,08)
p-érték 0,611 0,992 0,839
tiinetmentes 97,35 2561,61 3,80
(n=23) (16,28) (121,36) (0,62)
6. tiinetet mutatd 96,40 2482,80 3,85
(n=5) (20,94) (200,43) (0,58)
p-érték 0,911 0,253 0,868
tiinetmentes 80,36 2555,61 3,15
(n=28) (13,59) (125,93) (0,54)
7. tiinetet mutato NA NA NA
(n=0) (NA) (NA) (NA)
p-érték NA NA NA
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A lazas és nem lazas borjak Osszehasonlitasanak eredményét az 27. tablazat mutatja be.
Ebben az 0&sszehasonlitisban a 83-84 naposan végzett 4. mintavétel PAT eredményei
kiilonboztek szignifikdnsan (nem lazas: 2497,56 + 145,36 és lazas: 2749,33 + 295,73, p =
0,0172), (27. tablazat).

27. Tablazat: A mintavétel napjan laztalan és lazas borjak dROM, PAT és OSI
paramétereinek osszehasonlitasa

Lazas/ dROM atlag PAT atlag OSI atlag
Mintavétel sorszama nem lazas [U.Carr] [U.Cor]
(Szoras) (Szoras) (Szoras)
nem lazas 75,84 2651,61 2,86
(n=31) (22,61) (175,44) (0,86)
1. lazas 54,00 2521,00 2,15
(n=2) (25,46) (55,15) (1,06)
p-érték 0,197 0,308 0,274
nem lazas 88,07 247452 3,57
(n=27) (10,73) (149,67) (0,49)
2. lazas 93,00 2511,00 3,70
(n=1) (NA) (NA) (NA)
p-érték 0,656 0,813 0,794
nem lazas 101,16 2470,20 4,21
(n=25) (20,75) (126,26) (0,70)
3. lazas 107,67 2444 33 4,40
(n=3) (13,28) (44,09) (0,47)
p-érték 0,604 0,73 0,652
nem lazas 98,36 2497,56 3,93
(n=25) (13,37) (145,36) (0,53)
4, lazas 98,33 2749,33 4,00
(n=3) (23,07) (295,73) (0,93)
p-érték 0,998 0,0172 0,849
nem lazas 104,00 2517,32 4,25
(n=25) (14,61) (202,13) (0,78)
5. lazas 93,33 2461,00 3,94
(n=3) (19,09) (236,99) (0,66)
p-érték 0,255 0,657 0,528
nem lazas 96,22 2540,44 3,79
(n=27) (16,29) (134,77) (0,60)
6. lazas 123,00 2739,00 4,49
(n=1) (NA) (NA) (NA)
p-érték 0,118 0,16 0,258
nem lazas 80,36 2555,61 3,15
(n=28) (13,59) (125,93) (0,54)
7. lazas NA NA NA
(n=0) (NA) (NA) (NA)
p-értek NA NA NA
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A mintavétel napjan magas fehérvérsejtszamu borjak redox értékeinek Gsszehasonlitasakor
szignifikans statisztikai kiilonbséget a dROM-ban a 76-77 napos korban végzett, 3.
mintavételkor (normal: 98,42 + 16,96 és magas: 122,50 + 27,09 U. Carr, p = 0,0227) és a 158-
159 napos korban végzett, 7. mintavételkor (normal: 78,52 = 12,50 és magas: 95,67 = 14,98 U.
Carr, p = 0,0363) talaltunk. A PAT értékek szintén a 7. mintavételkor voltak szignifikdnsan
kiilonbozok (normal: 3,07 + 0,47 és magas: 3,77 + 0,77, p=0,031), (28. tablazat).
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28. tablazat: A mintavétel napjan magas és normal fehérvérsejt szammal rendelkezo
borjak dROM, PAT és OSI paramétereinek osszehasonlitisa

Fehérvérsejt dROM atlag PAT atlag OSI atlag
Mintavétel
) Szam* [U.Carr] [U.Cor]
sorszama
[x10°/1] (Szoras) (Szoras) (Szoras)
Normal (n=33) 74,52 2643,70 2,82
<14,80 (22,97) (173,06) (0,87)
1. Magas (n=0) NA NA NA
>14,80 (NA) (NA) (NA)
p-érték NA NA NA
Normal (n=23) 87,52 2459,70 3,57
<14,6 (11,50) (135,08) (0,53)
2. Magas (n=5) 91,60 2550,00 3,60
>14,60 (3,13) (192,85) (0,21)
p-érték 0,445 0,220 0,899
Normal (n=24) 98,42 2451,58 4,17
<14,6 (16,96) (115,10) (0,66)
3. Magas (n=4) 122,50 2563,00 4,58
>14,60 (27,09) (116,89) (0,79
p-érték 0,0227 0,0853 0,275
Normal (n=28) 98,36 2524,54 3,94
<15,64 (14,08) (177,62) (0,56)
4, Magas (n=0) NA NA NA
>15,64 (NA) (NA) (NA)
p-értck NA NA NA
Normal (n=28) 102,86 2511,29 4,21
<15,64 (15,10) (201,97) 0,77)
5. Magas (n=0) NA NA NA
>15,64 (NA) (NA) (NA)
p-érték NA NA NA
Normal (n=26) 96,88 2554,58 3,79
<15,64 (15,33) (130,30) (0,57)
6. Magas (n=2) 101,00 2456,00 4,05
>15,64 (41,01) (260,22) (1,24)
p-értck 0,745 0,338 0,579
Normal (n=25) 78,52 2555,88 3,07
<15,64 (12,50) (127,84) (0,47)
7. Magas (n=3) 95,67 2553,33 3,77
>15,64 (14,98) (134,03) 0,77)
p-érték 0,0363 0,974 0,031

*A fehérvérsejt szam kor szerinti normalérték tartomany Jezek és mtsai., 2011 alapjan
keriilt meghatarozasra
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3.45 Megyvitatas

3.4.5.1 Kornyezeti adatok

A kisérlet masodik b) szakaszaban, a valasztast kovetden a mikroklimatikus tényezdkre
(hémérséklet, relativ paratartalom) és a leveg6 fizikai-kémiai mindségére (lebegd részecskék,
COy) iranyulé monitoring vizsgalatok eredménye alapjan a kisérleti és kontroll helyszinek
kozott decemberben a CO» (kisérleti: 598,48 ppm /+ 103,44/, kontroll: 669,70 ppm /+ 105,28/)
szignifikansan kiilonbozott (p= 0,0428) és februarban (kontroll: 594,64 ppm /+ 77,39/ és
kisérleti: 508,93 ppm /& 594,64/, p <0,001), (21. tablazat).

A Kkiilonbség leginkabb januarban volt szamottevd, és tobb esetben statisztikailag is
igazolhato volt, hogy a kontroll csoport esetében a klimatikus kornyezet kedvezotlenebb volt.
Ekkor a homérséklet a kisérleti borjunevel6ben atlagosan 2,25°C (+ 1,76), mig a kontroll
istalléban 1,01°C (+ 2,03) volt (p= 0,01). A relativ paratartalom a kisérleti borjunevelében
atlagosan 73,05% (+ 8,87), mig a kontroll istalloban 83,80% (+ 11,04) volt (p <0,0001). A
PM2 5 a kisérleti borjuneveldben atlagosan 44,42 (+ 36,91), mig a kontroll istalléban 213,10 (£
228,87) volt (p = 0,0145); a PM1o pedig a kisérleti borjunevelben atlagosan 102,92 (+ 71,74),
mig a kontroll istalloban 352,18 (+ 352,30) volt (p = 0,0296), (21. tablazat).

Februarban a kisérleti és kontroll helyszinek k6zott szintén a CO2 (kisérleti: 508,93 ppm /+
79,41/, kontroll: 594,64 ppm /+77,39/) kiilonb6zott szignifikansan (p <0,01) (21. tablazat).

A COz2 jol jelzi az istallo bels6 levegdjének elhasznalodasat, a szelldztetés sziikségességének
onallé indikatora. A jol atszelldztetett, folyamatosan jo levegdjli kdrnyezet javitja az allatok
egeszségét €s termelékenységét (Hanekamp, 1994). A gyakoribb 1€gzdszervi megbetegedések
oka lehet a hianyos szell6ztetés miatt kialakulé magasabb paratartalom, por €s éldcsiraterhelés
(Woolums és mtsai., 2009). Az adatok alapjan latszik, hogy a kisérleti tartasi koriilmények
kornyezeti szempontbdl kedvezdbbek voltak, hiszen a hOmérséklet magasabb, a relativ
paratartalom, a CO2 és lebeg6 részecske koncentracio viszont alacsonyabb volt.

A levegd Osszes csiraszamaban (CFU/m®) nem volt kimutathaté szignifikdns kiilonbség a

kisérleti és a kontroll tartasi hely k6zott egyik honapban sem (21. tablazat).

3.4.5.2 A kolosztrum és szérum Brix%o értékek

A borjak korokozokkal szembeni védekezésében a megsziiletés utdn minél hamarabb és
megfeleld mennyiségben felvett kolosztrum meghatdrozd jelentdségli. A vizsgalt
allomanyban kiilonds gondot forditanak a kolosztrum menedzsmentre. Minden 0jsziil6tt borju

ellendrzott mindségli €és pasztérdzott, 4 liter mennyiségli kolosztrumot kap megsziiletése utan.
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A Brix% érték szoros pozitiv korrelaciot (r=0,98) mutat a radial immunodiffusion (RAID)
modszerrel meghatarozott Ig tartalommal (Bielmann és mstsai, 2010). J6 mindségi, az
0jsziilott borjak taplalasara alkalmas, kolosztrumrol 22 Brix% (kb. 50 mg/ml Ig) érték felett
beszéliink (Bielmann és mtsai., 2010). A vizsgalati adatokbol latszik, hogy mind a késébb
kisérletinek, illetve kontrollnak valasztott borjak magas, 27,50 — 28,60 Brix% értéki
kolosztrumot kaptak (22. tablazat).

A szérum 0Osszes fehérjetartalma szoros pozitiv korrelacié mellett (r=1,00) is meghatarozhato
a Brix% érték hasznalataval. A Brix% szintén Szoros pozitiv korrelaciot (=0,93) mutatott a
szérum IgG tartalmaval (Deelen és mtsai., 2014). A hianyos passziv felszivodasra (<10 g/l
szérum IgG) a legpontosabb becslést a 8,4 Brix% hatarérték adott, amikor a szenzitivitas és a
specificitas is 88,9% volt (Deelen és mtsai., 2014). Az adatokbol az latszik, hogy minden
borjui ennél joval magasabb (9,43-9,48) Brix% értékili kolosztrumot kapott.

Ezek alapjan elmondhatd, hogy a borjak mindkét csoportban egyforman magas IgG tartalmu,
J6 mindségl és elegendd mennyiségli kolosztrumot kaptak, igy védettséget szerezve a fert6zo
eredetli megbetegedések ellen. A jo minéségi kolosztrum AO anyagokban is gazdag, ami
fontos a megsziiletéskori OS karos hatasanak kivédésében (Abuelo és mtsai., 2019). Bar a
kolosztrumban talalhatd AO anyagok kdzvetlen mérését nem végeztiik el, de a Brix% alapjan
J0 mindségli kolosztrumot kaptak a borjak, igy feltételezhetd, hogy az extrauterin élet
kezdetekor ez a tényez0 is megfeleld volt. A borjak megsziiletés utani dROM és OSI értékei
nem kiilonboztek szignifikdnan, azonban a PAT érték igen (kontroll: 2630 + 177,04 és
kisérleti: 2582,67 £ 113,41, p = 0,0167), (22. tablazat).

A dROM ¢és OSI értékek az 1-2 napos és a 39-40 napos korban végzett mintavétel idején
emelkedtek, majd a valasztasig (83 napos korig) hasonlé szinten maradtak. A valasztast
kovetden a 119-120 napos és a 158-159 napos korban végzett mintavétel idején viszont
csokkentek (7. és 9. abra). A PAT értékek ennek mintegy tiikorképét mutattak, azaz a 86
napos ¢és 119-120 napos korban végzett mintavételkor csokkentek, a 76-77 és a 85-86 napos
mintavételek estén hasonld szinten voltak, majd a 119-120 és 158-159 napos korban végzett
mintavételkor emelkedtek (8. dbra). Ez az 0sszefiiggés megerdsiti az AO védelmi kapacitas
¢s az OS kialakulasa kozotti Osszefliggést (Sies és mtsai., 1985). Az AO anyagok nagyrészt a
megsziiletés utan, a kolosztrummal jutnak a szervezetbe, majd a tejpotld tapszerre vald
atallas utan csokkennek, mert a tejpotlok AO tartalma alacsonyabb és altaldban nem
alkalmaznak AO kiegészitést (Lindmark-Mansson és Akesson, 2000, Friel és mtsai., 2002,
Chen és mtsai., 2003, Clausen és mtsai., 2009, Soberon és mtsai., 2012, McGrath, 2016,
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Abuelo és mtsai., 2019). Ugyanakkor ebben az id6szakban jelentds az allatok testi fejlodése,
ami fokozott anyagcserét igényel, ez pedig novelheti a ROS képzddést (Miller és mtsai.,
1993). Az els6 egy-két honapban a fiatalkori borji betegségek is jelentdsen megterhelik a
szervezet, ezért gyakran alakul ki OS. Bar az egyes ¢élettani szakaszokban jol lathato
szamszeri emelkedés mutatkozott a dROM ¢és PAT értékekben, vizsgalataink sordn nem
sikeriilt szignifikans kiilonbséget kimutatni a két csoport kozott ezekben a paraméterekben.
Azt azonban nem tudjuk megitélni, hogy koros mértékben emelkedett-e a ROS szintje, illetve
ily modon alacsony-e a PAT értéke, tehat valoban beszélhetiink-e OS-r6l, mivel nem ismerjiik
a borjakra vonatkozo normalérték tartomanyokat. A tehenekhez hasonldan, ezt is érdemes

volna a jovében meghatarozni.

3.45.3 A borjak testtomegének alakulisa

A kisérlet alatt a csoportokban a borjak testtomegvaltozdsa nem kiilonbozott szignifikansan,
amit a 22. és 24. tablazatban, valamint a 10. abran lathatunk. A kisérlet végére (159 napos
kor) a kontroll csoport egyedeinek atlagos testtomege 200,13 (+20,83) kg, mig a kisérleti
csoportban 199,0 (+ 14,95) kg volt, a kiilonbség tehat elenyészd, csupan 1,13 kg/allat mértékai,
ami nem szignifikans (p= 0,88), (24. tablazat). S6t, mintegy 0,24 kg mértéki kiilonbség mar
a megsziiletéskor is volt a késébbi kontroll (37,6 + 4,83 kg) és a kisérleti (37,36 + 6,41 kQ)
allatok atlagos testtomegében, de ez a kiilonbség sem volt szignifikans (p= 0,716), (22. és 24.
tablazat) Az adatok alapjan Ggy tiinik, hogy a tartasi hely nem befolyasolta a borjak
testtomegének alakulasat. A kisérlet soran nem volt modunk mérni az egyes csoportonk
pontos takarmanyfogyasztasat, igy a szdrazanyagra vetitett takarmany értékesitést nem tudtuk
kiszdmitani.

A ndvekedés iiteme, amit a napi tetsttomeg-gyarapodassal fejeziink ki, a 40-80. nap kozott
volt a legmagasabb (kontroll: 39-40. naposan 710 g/nap, 76-77 naposan 530 g/nap, kisérleti:
39-40 naposan 690 g/nap, 76-77 naposan 520 g/nap), (24. tablazat). Ebben az id6szakban
tortént a 2. és 3. mintavétel, amikor mindkét csoport esetében a dROM ¢és OSI értékek
magasabbak, a PAT értékek viszont alacsonyabbak voltak (7., 8., 9. abra). Az eredményt
magyarazhatja, hogy az intenziv ndvekedés fokozza a mitokondriumokban a ROS képzddést

(Rollo, 2002).

3.4.5.4 Aborjak egészségi allapota

A kisérlet soran kétnaponta elvégeztiik az Osszes allat klinikai vizsgalatat. A rektalis

testhdmérséklet, mint objektiv indikator, alapjan a kisérlet végén kategorizaltuk az allatokat.
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Négy kategoriat kiillonboztettiink meg: 1) kitlind (nem volt ldzas), 2) j6 (maximum egyszer
volt lazas), 3) kozepes (maximum kétszer volt lazas) és 4) gyenge (harom vagy tobb

alkalommal volt l1azas). Az egyes kategoridkba sorolt borjak szama az alabbiak szerint alakult:

29. tablazat: Az egyes egészségi allapot kategoriak csoportonkénti egyedszama

Egészségi Kontroll Kisérleti
allapot [egyed, db] [egyed, db]
Kitiind 4 1

Jo 1 5
Kozepes 3 2
Gyenge 8 4

Az adatok statisztikai elemzésekor nem talaltunk szignifikans kiilonbséget a dROM, PAT és
OSI értékekben az egyes csoportok kozott, kivéve a hatodik mintavétel PAT értékeit, ahol
gyengén szignifikans kiilonbség (p= 0,03) volt a csoportok kozott (25. tablazat).

Az éltaldnos egészségi allapot hatasanak vizsgalatara Gsszehasonlitottuk a dROM, PAT ¢és
OSI paraméterck alakulasat a kisérlet soran barmilyen klinikai tiinetet mutato, illetve
tiinetmentes allatokban (26. tablazat). Ezek alapjan nem talaltunk kapcsolatot az altalanos
egészségi allapot és az altalunk vizsgalt redox paraméterek kozott, ami meglepd, mivel a
szakirodalomban szamos, az egészségi allapot és a redox statusz kozotti Osszefliggésre
vonatkozo adat érhet el (Ranjan és mtsai., 2006, Al-Qudah, 2009, Joshi és mtsai., 2018).
Ezért tovabbi 6sszehasonlitasokat végeztiink.

Mivel az OS kialakulasat tobben leirtak olyan gyulladassal jaro megbetegedésekben, mint
példaul a borjak heveny és kronikus bronchopneumonidja (Al-Quadah, 2009), vagy
hasmenéssel jar6 megbetegedései (Ranjan és mtsai., 2006) és a gyulladas egyik tiinete a laz,
ezért megvizsgaltuk, hogy a vérmintavétel napjan lazas (rektalis hémérséklet > 39,5°C),
(Boersema ¢és mtsai., 2010) allatok dROM, PAT ¢és OSI értékei kiilonboznek-e laztalan
tarsaikétol. Az adatok alapjan azonban nem talaltunk osszefiiggést (27. tablazat).

Az 28. tablazatban és a 11., 12., 13. abran talalhaté adatokbol latszik, hogy az emelkedett
fehérvérsejtszamu (Jezek és mtsai., 2011) allatokban mindig magasabb volt a dROM és az
OSI értéke, a kiilonbség azonban csak a harmadik és hetedik mintavételnél volt szignifikans

mértéki.
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A gyulladas a fehérvérsejt szdm emelkedését okozhatja (Kerr, 2002), igy az eredmények
alapjan megallapithatjuk, hogy az altalunk vizsgalt paraméterek koziil a dROM és OSI
értékek emelkedése Osszefligghet a gyulladasos megbetegedésekkel, ami Osszhangban all
Jezek és mtsai. (2011) eredményeivel is. A makrofagok és az aktivalt neutrofil granulocitak
bizonyitottan a ROS anyagok egyik forrdsai a szervezetben (Sugino, 2005), mivel ezek a
sejtek a bekebelezett korokozok elpusztitaishoz ROS anyagokat szabaditanak fel az un.
oxidativ burst mechanizmus soran, igy az altalunk is megfigyelt dROM ¢és OSI értékek a
magasabb fehérvérsejt szammal rendelkezé egyedekben kimutatott emelkedése ezzel

magyarazhato.
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11. abra: A dROM kiilonbsége az emelkedett és normal fehérvérsejtszamu egyedekben a
harmadik mintavétel adataiban (p= 0,0227)

89



110

o 196

100
|

dROM
80
|

70

60
|

FVS_magas

TRUE

12. abra: A dROM Kkiilonbsége az emelkedett és normal fehérvérsejtszamu egyedekben a

hetedik mintavétel adataiban (p= 0,0363)
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13. abra: Az OSI kiilonbsége az emelkedett és normal fehérvérsejtszamu egyedekben a

hetedik mintavétel adataiban (p= 0,031)

A borjak egészségi allapota és redox statusza kozotti kapesolatra vonatkozo vizsgalatunkban

nem tudtunk Osszefliggést kimutatni a dROM, PAT és OSI paraméterek €s az altalanos
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egészségi allapot, illetve a lazas allapot kdzott, a magasabb fehérvérsejt szam azonban tobb

esetben is, - a harmadik (76-77 napos korban) és a hetedik (158-159 napos korban)

mintavételkor - szignifikdnsan magasabb dROM és OSI értékekkel jart egyiitt.

4

1)

(@)

(3)

(4)

Uj tudomanyos eredmények

A ketolakcia kimutatasan alapul6 alternativ vizsgalati modszer segitségével reprezentativ
tehéndllomanyokban. A megvizsgalt mintakban magas, 29,3%-os volt a pozitiv esetek
aranya. Kimutattuk, hogy a ketolakcia szignifikans, nem linearis kapcsolatban all az
ellésszammal és a 3-4. laktacios tehenekben fordul eld a leggyakrabban. Mig az
allomanyméret igen, addig a termelési szint azonban nem befolyasolta szignifikansan a
ketolakcia elofordulasat. A nehézellés, a vetélés, az MBV és a mastitis esetekben
magasabb ketolakcia-el6fordulast talaltunk.

Meghataroztuk a tejeld szarvasmarhdk egyes jol elkiilonithetd éllettani és termelési
szakaszaiban - ugymint az elokészités (ellés -21 nap), az ellés (ellés+7 nap), a fogado (7-
30. nap) ¢és a csucstermelés (30-150. nap) a redox statuszt jellemzé dROM, PAT és OSI
paraméterek referencia értéktartomanyait. Megallapitottuk, hogy dROM és az OSI értéke
kozvetleniil az ellést kdvetd 1-7 napon volt a legmagasabb.

Megallapitottuk, hogy a vérplazma dROM értéke szignifikans magasabb volt a vérplazma
>0,2 mmol/l NEFA ¢és >18,9 pmol/l Cu koncentracidja mellett. A plazma PAT
szinifikdnsan magasabb értket mutatott a vérplazma >0,8 mmol/l BHB és >18,9 umol/l
Cu koncentracioja tovabba >80 U/l AST enimaktivitasi értéke mellett. Ugyanakkor a
<5,6 pmol/l vérplazma Osszkarotin koncentracid szignifikdnsan alacsonyabb PAT
értekekkel tarsult. Az OSI értéke szignifikdnsan magasabb volt a vérplazma >0,2 mmol/l
NEFA, >0,8 mmol/l BHB ¢és >18,9 umol/l Cu koncentracioja mellett.

Borjakban a normalértéknél magasabb fehérvérsejt szammal rendelkez6 egyedekben a
vérplazma dROM ¢és OSI értékek szignifikansan magasabbak voltak, mint a normal

fehérvérsejt szdmot mutatd egyedekben.
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7 Koszonetnyilvanitas

Mindenekeldtt szeretném megkdszonni néhai draga sziileimnek, hogy mindig hittek bennem,
valamint szeretett feleségemnek ¢és gyermekeinknek, hogy sokszor lemondassal jard
odaadasukkal mindig biztositottak a munkahoz sziikséges nyugodt hatteret és folyamatos
batoritasukkal 6sztondztek a munka folytatasara.

Haldsan koszondm egykori tanaraimnak €s korabbi munkatarsaimnak, hogy tanitottak és
segitettek az évek soran abban, hogy a szarvasmarhdk irdnt elkotelezett szakemberré valjak,
majd hogy gyakorlatot szerezzek, megélhetést talaljak és végiil elvégezhessem ezt a munkat.
Kiilon szeretnék koszonetet mondani témavezetémnek Dr. Konyves Laszlonak, aki tobb

évtizedes ismerettség utan munkatarsava fogadott a Tanszéken, ezzel lehetdveé téve szdmomra
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az egyetemi munkaba valo bekapcsolodast és til azon, hogy segitette a szakmai fejlédésemet,
emberileg is mindig szamithattam ra. Halasan kdszonom opponenseimnek: Prof. Dr. Mézes
Miklos akadémikusnak €s Prof. Dr. Szenci Otténak, hogy rendkiviil értékes véleményiikkel
segitettek abban, hogy a doktori értekezésem megfeleld szinvonali munka legyen.

Koszondm a kutatasban kozremiikodé munkatarsaimnak: Prof. Dr. Brydl Endrének, aki
folyamatosan figyelemmel kisérte a kutatast, a publikaciokat és a dolgozat elkészitését és
ekozben rengeteg hasznos tanaccsal latott el. Dr. Jurkovich Viktornak, Dr. Safar Janosnak,
Dr. Bognar Barbaranak, Dr. Zolnai Ferencnek, Dr. Kiss Gerdanak, akik a mintavételekben és
a laboratoriumi vizsgalatokban nyujtottak szamomra jelentds segitséget. Dr. Bartha
Andrasnak, Dr. BrydIné Németh Erzsébetnek, Szabd Piroskanak, Rossler Gyulanénak, akik a
laboratoriumi munkdban segitettek. Kovesdyné Csollany Klaranak, aki az adminisztracios
hétteret biztositotta a tobb éves munkahoz. Dr. Gerhard Zechnernek, aki kordbbi munktarsam
¢és szerzotarsam volt. Dr. Helyes Katalinnak a publikdciéban nyujtott segitségért. Szintén le
szeretném roni halamat Kiss Laszl6 urnak, aki lehetdvé tette szamunkra, hogy egy hosszu,
tobb honapon 4t folyd kisérletet lefolytassuk a red bizott szarvasmarhaillomanyban.
Ko6szonom Szoke Zsolt Grnak és az Inter-Mix Kft.-nek, hogy rendelkezésiinkre bocsatottak a
kisérleti borjuhdzakat. Es végiil, de nem utolsé sorban a vizsgélati helyszineken dolgozé
kollégaknak is szeretném megkOszonni a segitséget.

A projekt az Europai Unid tamogatisaval, az Eurdopai Szocidlis Alap (ESZA)
tarsfinanszirozasaval valdsul meg (a tamogatasi szerz6dés szama: EFOP-3.6.1-16-2016-
00024), projekt cime: Intelligens szakosodést szolgalo fejlesztések az Allatorvostudomanyi
Egyetem és a Széchenyi Istvan Egyetem Mezbégazdasag- és Elelmiszertudoméanyi Karanak
egylittmitkdésében).

A projekt az Eurdpai Unidé tamogatasaval, az Europai Szocidlis Alap (ESZA)
tarsfinanszirozasaval valdsul meg (a tamogatasi szerzddés szama: EFOP-3.6.2-16-2017-
00012, projekt cime: Funkcionalis, egészséges €s biztonsagos élelmiszer termékpalya modell

kidolgozasa a szant6foldtdl az asztalig elv alapjan, tematikus kutatasi hal6zatban

111



8 Mellékletek

1 szamu melléklet: A kisérletbe vont allatok takarményai

Schils Rosalac Red 30 tejp6tld tapszer beltartalma

Taplaloéanyag Beltartalom
Fehérje 22%
Zsir 19%
Hamu 7,00%
Laktoz 38%
Rost 0,10%
Vas 100mg
A vitamin 25000NE
D vitamin S5000NE
E vitamin 100mg
Sovany tejpor 30%
Schils Protection Plus csomag igen

Sprayfo Yellow tejpotlo tapszer (Trouw Nutrition BV, Hollandia)

Taplaldanyag Mennyiség
[%]
Nyers fehérje 21,5
Nyers zsir 17,5
Asvanyia anyagok 9,0
Nyers rost 0,0
Vitaminok és Beltartalom
mikroelemek a termékben
[/kq]
A Vitamin 25000 NE
D3 Vitamin 5000 NE
E Vitamin 300 mg
Szelén 0,3 mg
Réz 10 mg
Vas 90 mg

Adagolasa: 130-140 g/l, 45-55 Celsius fokos vizben feloldva
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Borjutap 3-6 honapos borjak részére (készitette: Vitafort Zrt., Dabas)

A borjutap osszetétele:

Takarméanykomponens megnevezése kg %
Extrahalt napraforgddara (3326) 48 48
Kukorica dara 25 25
Arpa dara 15 15
Novendék premix (231-600) 12 12
Osszesen: 100 100

Szarazanyag: 90,47 (9,5% nedvesség)

Részletes beltartalmi adatok:

Analizisek Meértékegység Gramm (g)/egys %sza
Szérazanyag % 90,47 90,47
NE, MJ 549,86 6,08
Nyers fehérje g 20337,88 22,48
01d6do fehérje g 4591,05 5,07
Védett fehérje arany % 31,03 31,03
MFE g 10384,03 11,48
MEN g 13080,78 14,46
Fehérje mérleg g 2696,75 2696,75
Cukor g 2685,00 2,97
Keményitd g 24908,00 27,53
Nyers rost g 11326,99 12,52
Osszes zsir és olaj g 2096,30 2,32
Hamu g 13231,80 14,63
Ca g 2795,20 3,09
P g 1122,00 1,24
Mg g 267,43 0,30
Na g 587,20 0,65
K g 669,70 0,74
Mn mg 11472,00 126,81
Zn mg 11424,00 126,28
Cu mg 1680,00 18,57
Se mg 36,00 0,40
A-vitamin NE 2640000,00 29182,56
D-vitamin NE 480000 5305,92
E-vitamin mg 2520,00 27,86

Széraz TMR receptura 3-6 honapos iiszok részére (készitette: Vitafort Zrt., Dabas)
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A borjutap osszetétele:

Takarmanykomponens megnevezése kg %
Lucerna széna 2,50 32,05
Borju tap 3-6 hon. 2,50 32,05
Viz 2,00 25,64
Melamix-44 0,80 10,26
Osszesen: 7,80 100
Szérazanyag: 5,10 (34,7% nedvesség)

Részletes beltartalmi adatok:

Analizisek Meértékegység Gramm (g)/egys %sza
Szarazanyag % 5,10 65,33
NE; MJ 29,51 5,79
Nyers fehérje g 927,11 18,19
Keményitd g 685,10 13,44
Tomegtakarmany % 2302,50 45,18
Nyers rost g 1158,18 22,73
ADF g 1292,97 25,37
NDF g 1780,43 34,94
Osszes zsir és olaj g 90,12 1,77
Hamu g 601,03 11,79
Ca g 109,42 2,15
P g 35,27 0,69
Ca/P arany 3,10 3,10
Mg g 12,76 0,25
Na g 16,62 0,33
K g 69,34 1,36
Mn mg 297,16 58,31
Zn mg 291,12 57,13
Cu mg 44,07 8,65
Se mg 0,92 0,18
| mg 46,72 0,92
Co mg 18,00 0,35
A-vitamin NE 66000,00 12951,08
D-vitamin NE 12000,00 2354,74
E-vitamin mg 63,00 12,36

114



Receptura 6-12 honapos iliszOk részére (készitette: Vitafort Zrt., Dabas)

A borjutap osszetétele:

Takarmanykomponens megnevezése kg %
Lucerna szendzs 4,00 29,63
Kukorica szilazs 4,00 29,63
Lucerna széna 3,00 22,22
Borjutap 3-6 hén. 2,50 18,52
Osszesen: 13,50 | 100
Szérazanyag: 8,65 (35,9% nedvesség)

Részletes beltartalmi adatok:

Analizisek Meértékegység Gramm (g)/egys %sza
Szarazanyag % 8,65 64,06
NE; MJ 48,56 5,61
Nyers fehérje g 1435,05 16,59
Keményité g 1159,50 13,41
Tomegtakarmany % 6387,00 73,85
Nyers rost g 2264,78 26,19
ADF g 2639,57 30,52
NDF g 3508,68 40,57
Osszes zsir és olaj g 190,06 2,20
Hamu g 928,78 10,74
Ca g 148,08 1,71
P g 45,05 0,52
Ca/P arany 3,29 3,29
Mg g 22,28 0,26
Na g 16,88 0,20
K g 144,74 1,67
Mn mg 308,59 35,68
Zn mg 302,15 34,94
Cu mg 46,43 5,37
Se mg 0,93 0,11
I mg 46,90 0,54
Co mg 18,49 0,21
A-vitamin NE 66000,00 7631,29
D-vitamin NE 12000,00 1387,51
E-vitamin mg 63,00 7,28
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