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1. BEVEZETES

A juhtenyésztés gazdasagossagat az egy anyajuhra jutd €ves realizalt
baranyszaporulat alapvetden meghatarozza. A hazai merind allomany
szaporasaganak novelésére iranyuld torekvések koziil kiemelendd a
szapora merino fajta 1étrehozasa. A tenyé€sztok célja az volt, hogy a magyar
merindéndl szaporabb, slritve elletheté fajtdt hozzanak I1étre, mely a
heter6zis hatas kiaknazasara iranyuld, vagodbarany eldallitast célzo
keresztezésekben anyai partnerként alkalmazhat6. A magyar merind x
booroola merind alapon létrehozott szapora merind 1992-ben kapott
fajtaclismerést. A fajta nagy értéke a booroola mutacid hordozasdban
rejlik, keresztezési konstrukcioban valé felhasznaldsa a gyakorlatban
azonban mégsem terjedt el. Ennek egyik oka az, hogy a FecB mutaciot
hordozok azonositdsara rendelkezeésre allo6 ¢és alkalmazott modszer
rendkiviil id6 és munkaigényes volt. Ez a modszer gyakorlatban torténd
hatékony alkalmazasat meggatolta.

Mindezek ismeretében munkam soran a legijjabb molekuléris genetikai
eszkozok alkalmazdsaval a muticidt hordozok azonositisanak
hatékonyabba tételét tiztem ki feladatul. Célom volt

- megvizsgalni, hogy az OarAE101 és a BMI1329 mikroszatellit
markerek alkalmasak-e dallomany szinten a booroola muticiot
hordozok azonositdsara a szapora merin6 allomanyban,

- felmérni annak lehetdségét, hogy a vizsgalt markerek alkalmasak-e a
booroola a mutacio o6roklodésének nyomon kovetésére annak mas
allomanyokba torténd bevitele esetén,

- Osszehasonlitani a hagyomanyos fenotipus alapjan torténd genotipus
meghatarozasi modszert a direkt génteszten alapuld modszerek
hatékonysagaval,

- megvizsgalni, megallapitani, hogy az eddig végzett modszerekkel
elért eredmények megbizhatdsaga, alkalmazhatdsaga milyen,

- adaptalni a modszert a mutici®6 hordozas onddbol torténd
megallapitasara.



2. ANYAG ES MODSZER

Ovulacios rata vizsgalatok

A marker genotipus ¢és ovulacios rata kozottt hatdsvizsgalat
elvégzéséhez a Debreceni Egyetem Agrartudomanyi Centrum kismacsi
allattenyésztési kisérleti telepén tenyésztett szapora merind allomany
ndivara egyedeinek ovulacidés rata (OR) adatait gyljtottem 1998-2001
kozott. Az ovulacios rata mérését minden esetben Osszel, a 0
teny€szszezonban végeztilkk, ivarzasszinkronizalo szerek alkalmazésa
nélkil. Vizsgalataimhoz az 1998-ban tenyésztésben 4llo anyajuhok korabbi
években, hasonld modon mért ovulaciods rata adatait is felhasznaltam.

Marker genotipus vizsgalatok

A marker vizsgalatok egy juh (OarAE101) és egy szarvasmarha
(BM1329) mikroszatellit lokuszra iranyultak. A PhD munkam
megkezdésekor a rendelkezésre allo irodalmi adatok szerint ezek voltak a
FecB lokuszhoz legkozelebb lokalizalt ismert markerek.

A témafelvetésben megfogalmazott kérdések megvalaszolasdhoz az
1998. szeptember €s 2001. szeptember kozott a debreceni szapora merino
allomdanyban €16 tenyészallatok, a vizsgalt idoszakban az allomanyban
szlletett baranyok, valamint a mar nem ¢l6, de mélyhiitott
szaporitoanyaggal rendelkezd tenyészkosok, dsszesen 407 (n=407) egyed
genotipus vizsgalatat végeztem el.

A muticiot hordoz6é ¢s nem hordoz6 allomanyokban eldfordulo
mikroszatellit allélok gyakorisagi értékeinek Osszehasonlitasahoz, a Fec”
allélt nem hordoz6 kontroll allomanyként két magyar merino tenyészetbol
szarmazo, véletlenszerlien kivalogatott, 6sszesen 46 (n=46) egyed marker
genotipusat hatdroztam meg.

A markervizsgalatokhoz sziikséges genomialis DNS-t a magyar
merind esetében vérmintabol, a szapora merind eseteben vér €s ondo
mintakbol tisztitottam.

A mikroszatellit allélok azonositdsat ABI PRISM 310 Genetic
Analyzer segitségével végeztem. Az adatbegylijtéshez az ABI PRISM 310
Data Collection Software-t hasznaltam. Az adatok értékelését a Genotyper
programmal végeztem.



Direkt génteszt vizsgalatok

A direkt génteszt vizsgalatokra 2002 Oszén és 2003 tavaszan keriilt
sor. A vizsgalatok elvégzéséhez a marker vizsgdlatokhoz gytijtétt szapora
merind egyedektdl szdrmazo vér és ondd mintakat hasznaltam fel, valamint
vérmintat vettem a 2002-ben sziiletett és tovabbtenyésztésre megtartott
egyedektdl 1s. Kontrollként a mikroszatellit vizsgalatoknal is tesztelt
magyar merinOk mintai szerepeltek (n=46), tovabba 3 texel tenyészkos
genotipus vizsgalatat is elvégeztem.

BMPR-1B receptorban bekovetkezett pontmutacié - amely maga a
FecB mutacié - kimutatdsat ACRS (ACRS — amplifikacioval 1étrehozott
restrikcios hasitohely) modszerrel végeztem.

A booroola mutéacidra vonatkozdan a nemzetkdzi irodalom alapjan az
alabbi jeloléseket alkalmaztam:

- FecB gén vad tipusu allélja: +, vagy Fec'

- mutans allél: B, vagy Fec”

Statisztikai vizsgalatok

Mind a marker genotipus, mind a direkt génteszt alapjan
meghatarozott genotipus ovulacids ratdra vald hatdsanak vizsgalatdhoz
tobbvaltozos varianciaanalizist végeztem. A vizsgalathoz az Ugynevezett
REML (Restricted Maximum Likelihood) moddszert hasznaltam. A
szamitdsokhoz a Mixed Model Least-Squares and Maximum Likelihood
Computer Programme PC-2 statisztikai programcsomagot hasznaltam. Fix
hatasként a kor, az ovulacios rata méréskori életkor és a marker
genotipusok szerepeltek az egyenletben.

A vizsgalt fajtdk esetében a marker allélok gyakorisaga kozotti
kiilonbseg statisztikai igazolasahoz, tovabba a marker genotipusok FecB
genotipuson beliili eloszlasanak vizsgalatdhoz Chi” probat végeztem.

A markerek polimorfizmus informacio tartalmanak vizsgalatdhoz
PIC (Polymorphic Information Content) értéket szamoltam.



3. EREDMENYEK

Ovulacids rata vizsgalatok eredménye

A marker genotipus és ovuldcids rata, valamint a direkt génteszt
alapjan meghatarozott genotipus ¢€s ovulacios rata kozott végzett
varianciaanalizis vizsgalatokhoz annak a 64 egyednek vettem figyelembe
az OR eredményeit, melyek szarmazasa, az OR meérésének éve, illetve az
anydk OR méréskori ¢€letkora is ismert volt. Tovabba ezeknél az
egyedeknél a marker genotipus, és a direkt génteszt vizsgalatokat is el
tudtam végezni. A 64 szapora merind anyatdl 6sszesen 115 mérési adatot
gylijtottem.

A 64 anya OR ¢értékeinek megoszlasa az 1. abran lathat6. Az
ovulacios rata szamtani atlag értéke a vizsgalt anyak esetében 3,12. Az
abra adataibol leolvashato, hogy az OR eredmények 8,69%-a adott egyes
ovulacios szdmot. Igen magas ardnnyal (33,91%) fordult el a kettes
ovulacio. Az eredmények koziil 57,39% volt 3-as, vagy ennél magasabb
ovulacios szam, és ebbdl mintegy 40% esett a mutacioé hordozésara utalo 3-
as érték fele.
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1. abra: A szapora meriné anyajuhok ovulacios rata értékeinek
nagysag szerinti megoszlasa



Marker vizsgalatok eredménye

A marker vizsgalatok soran kapott allelgyakorisagi értékek
jelentdsen eltértek a szapora merin6 €s a magyar merind allomany esetében
(1., 2. tablazat).

A Chi® proba eredménye alapjan a két populacio allélgyakorisagi
értekei szignifikdnsan kiilonbozének bizonyultak P<0,1% hibaszazalek
mellett.

Az OarAE101 16kuszon azonositott 0sszesen 6 allel koziil 3 allél (87,
91, 99) mindkét dllomanyban jelen volt, 3 (105, 107, 109) viszont csak a
szapora merindban volt kimutathato. Ez arra utal, hogy az utobbiak
feltehetden a booroola oldalrdl keriilhettek a szapora merino fajtaba.

A BM1329 mikroszatellit esetén is 6 allélt azonositottam, melyek
koziil 4 (158, 160, 162, 170) szintén eléfordult mindkét fajtdban, a 164-es
allél azonban csak a szapora merindban volt kimutathatd. Valdsziniisithetd,
hogy ez az allél is booroola eredetii. Ezt tamasztja ald az a tény is, hogy
booroola merin6 kosnal is sikeriilta 164-es allélt azonositanom.

Az allélok gyakorisagat tekintve a 87-es OarAE101 és a 158-as BM1329
mikroszatellit allél dominalt a szapora merind fajtaban. E két allél
nagyaranyu jelenléte annak koOszonhetd, hogy a legtobb csaladban
kapcsoltan 6roklédtek a Fec® alléllal, hiszen a tenyészték a booroola
mutacid elterjesztésére, homozigota allomany kialakitasara torekedtek. A
vizsgalt tenyészkosok 51%-a ezekre az allélokra homozigbdta genotipusu.

1. tablazat: Az OarAE101 mikroszatellit marker allélok megoszlasa a
vizsgalt allomanyokban

Teljes Tenyészegyedek e . | Magyar
allomany (1998-2003)** rendelkezd meriné
(1998-2003)* anyajuhok***
N 407 227 64 46
Allélok
87 0,732 0,785 0,82 0,07
91 0,184 0,133 0,08 0,78
99 0,063 0,062 0,06 0,15
105 0,010 0,009 0,01 -
107 0,006 0,009 0,02 -
109 0,005 0,002 0,01 -

* az 1998-2003 kozott a debreceni szapora merind allomanyban fellelhetd egyedek
** az 1998-2003-kozott a debreceni szapora merind allomanyban tartott tenyészegyedek
*#%* a marker-OR varianciaanalizishez felhasznalt 64 szapora merin6 anyajuh eredménye



2. tablazat: A BM1329 mikroszatellit marker allélok megoszlasa a vizsgalt
allomanyokban

Teljes Tenyészegyedek Olsg . | Magyar
allomany (1998-2003)** rendelkezd meriné
(1998-2003)* anyajuhok™®**
N 407 227 64 46
Allélok
158 0,706 0,732 0,80 0,152
160 0,149 0,133 0,10 0,435
162 0,066 0,064 0,04 0,196
164 0,076 0,069 0,06 -
170 0,003 0,002 - 0,174
172 - - - 0,043

* az 1998-2003 kozott a debreceni szapora merind allomanyban fellelhetd egyedek
** az 1998-2003-koz0tt a debreceni szapora merind alloméanyban tartott tenyészegyedek
*#* a marker-OR varianciaanalizishez felhasznalt 64 szapora merin6 anyajuh eredménye

A marker genotipus és ovuldcios rdta varianciaanalizis eredménye
alapjan az OarAE101 genotipus nem volt szignifikdns hatassal az
ovulacids ratara, mig a BM1329 genotipus szignifikdnsan befolyasolta a
levalt petesejtek szamat.

Az OarAE101 marker esetében a 87-es ¢€s a 9l-es allélok olyan
genotipusokban egyarant el6fordultak, melyek kozott voltak populaciod
atlagon aluli (87/87; 87/91; 87/107), illetve populacié atlagon feliilli OR
atlaggal rendelkezd egyedek (87/91; 91/105). A 87/99-es genotipusu
egyedek OR atlaga a vizsgalt 64 egyed atlag OR értékétdl alig tért el (2.
abra). Ebbe a genotipusba tartoz6 egyedek kozott voltak olyanok, amelyek
az ovulacids ratajuk alapjan a mutaciot homozigotaként hordozonak,
illetve homozigdta vad tipusnak mindsiiltek. Igy a 87, 91 és 99-es allélok
esetében a Fec” alléllal valo kapcsoltsag csaladonként valtozik. A fellépd
rekombinacid eredményeként vannak olyan egyedek, amelyeknél a +, és
vannak olyanok, amelyeknél a B all¢llal 6roklddnek kapcsoltan az emlitett
mikroszatellit allélok.

A BM1329-es mikroszatellit marker genotipusokat tekintve a 158/158,
158/164 genotipus csoportok OR értéke szignifikdnsan nagyobbnak
bizonyult a 158/160 ¢és 158/162 genotipus csoportok OR atlagdhoz
viszonyitva, €és a vizsgalatba vont allomany atlagat is jelentdsen
meghaladta (3. abra).
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2. abra: Az anyajuhok ovulacios rata atlaganak alakulasa az
OarAE101 genotipus fiiggvényében
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OR LS étlag

158/158 158/160 158/162 158/164

BM1329 genotipusok
B genotipusok —*— populaci6 atlag
158/158 — 158/160 kozott SzDpessy, = 0,41; 158/158 — 158/162 koz6tt SzDpeso, = 0,59
158/160 — 158/164 kozott SzDpesy, = 0,62; 158/162 — 158/164 kozott SzDpesy, = 0,79
3. abra: Az anyajuhok ovulacids rata atlaganak alakulasa a BM1329
genotipus fiiggvényében

A kapott eredmények alapjan megallapithat6, hogy a 158-as ¢és a
164-es allélok kapcsoltan 6roklédnek a Fec® alléllal az allomanyban. A
158-as all¢l esetében a kapcsoltsag egyes csaladokban megvaltozott, mivel
olyan genotipusokban is eldfordul (olyan allélkombinacidban), ahol a
csoport legkisebb négyzetes OR atlaga alapjan egyértelmlien nem
hordozonak bizonyult.



A kapcsoltsdg megvaltozasat igazolja az allomanyban el6éfordulo
rekombinaci6 a két marker 16kusz kozott. A him és ndivarban 6sszesen 80
informativ meidzis azonositottam, melybdl 13 esetben fordult el6
rekombinacid, ami 16,25%-os el6fordulast jelent.

Az informativ meidzisok kis szamanak oka az allomany nagyfokt
homozigozitasa. Az dllomany 34%-a kétszeresen homozigdta volt a 87 és
158-as allélokra, valamint 18%-a az egyikre homo-, masikra heterozigbdta
genotipusu volt. Ezt tdmasztjak ald az egyes markerekre szamitott PIC
ertek 1s, mely a marker-informativ csaladok el6fordulasanak gyakorisagat
mutatja (PICBM1329=0,436, PICQarAE101:0,385).

Direkt génteszt vizsgalat eredményei

A FecB gén azonositdsara iranyuld tobb évtizedes munka
eredmeényeként 2001-ben sikeriilt bizonyitani a booroola fajtaban, a nagy
ovulacids ratat okozd mutacio jelenlétét, €s annak mukodését. Ez a
felfedezés azt jelenti, hogy a tovabbiakban mar nincs sziikség sem
ovulacios rata mérésre, sem marker teszt kidolgozasdra a booroola
mutaciot hordozok azonositasahoz.

A szapora merin6 fajtaban elvégzett direkt génteszt vizsgalataim az aldbbi
eredmenyt adtak.

A FecB genotipus €s az ovulacios rata varianciaanalizis vizsgalata a
varakozasnak megfeleld eredményt adott. A FecB genotipus P<0,001
valoszinliségi szinten szignifikdnsan befolyasolta az ovulacios ratat. A
vizsgalt hibaszdzalék mellett (P<0,001) a BB és B+, valamint a BB és ++
genotipus esetén volt szignifikans a kiilonbség a legkisebb négyzetes OR
atlag értékekben (3. tablazat).

3. tablazat: A legkisebb négyzetes OR atlag érték alakuliasa a FecB
genotipus szerint

FecB Megfigyelés Le’gklsebb -
Senotipus n negy’zetes Szoras
OR atlag
++ 11 1,70 +0,45
B+ 51 2,59 +0,30
BB 53 3,97 +0,30

BB és B+ kozott SzDp<g 19, = 0,60; BB és ++ kozott SzDp<g 10, = 1,024



Eredményeim alapjan a Fec” allél egyszeri jelenléte 0,89-¢l novelte a
levalt petesejtek szdmat a mutaciot nem hordozdkhoz képest. Amennyiben
az egyed mindkét allélra homozigdta volt, akkor a legkisebb négyzetes OR
atlag 2,27-el multa feliil a nemhordozok ovuléacios teljesitmenyeét.

A direkt génteszt eredménye a nédivarban

A jelenlegi néivart allomany (n=138) 37,41%-a BB homozigoéta,
43,88%-a B+ heterozigdta és 18,71%-a homozigota ++ genotipustinak
bizonyult a direkt génteszt vizsgalatok alapjan. A hordozdk az
allomanyban 6sszesen 81,29%-ot tesznek ki.

A direkt génteszt eredménye a himivarban

Osszesen 49 tenyészkos booroola genotipusat hatidroztam meg. A
kosok FecB genotipus szerinti megoszldsa az 4. tablazatban lathatd. Mind a
booroola, mind a szapora merin6 kosok kozott voltak mutaciot nem
hordozo egyedek. Sajnos a heterozigdta kosok szama is elég magas
mindkét fajta esetében. A texel kosok koziil mindharom nemhordozonak
bizonyult, a varakozasnak megfelelden.

4. tablazat: A vizsgalt tenyészkosok FecB genotipus szerinti megoszlasa

. FecB genotipus -
Fajta BB Bt n Osszesen
booroola 5 8 2 15
szapora 15 14 2 31
meriné
texel 0 0 3 3

A direkt génteszt megbizhatosdgat mutatja, hogy a kontrollként
tesztelt valamennyi magyar merin6 (n=46) illetve 3 texel egyed eredménye
++ volt. Tovabba 20 szapora merino - hetero-, illetve homozigdta hordozo
- esetében elvégzett ismételt vizsgalatok eredmeényei is teljes mértékben
megegyeztek.

Osszesen 6 tenyészkos esetében kétféle szovetmintabol (vér és ondd)
1s elvégeztem a géntesztet, mely szintén mind a 6 kosndl ugyanazt az
eredmény hozta. Igy a mar nem é16, csak szaporitéanyaggal rendelkezd



tenyészkosok esetében is teljes biztonsaggal lehetett meghatarozni a FecB
genotipust. Ennek jelentdsége abban rejlik, hogy az ivadekvizsgalat alapjan
téves FecB genotipusiinak becsiilt kosok szaporitdoanyaganak jovobeli
felhasznalasat atértékeljiik, és a direkt génteszt alapjan homozigotanak
bizonyult egyedeket preferaljuk a tenyé€sztdéi munkédban.

A direkt génteszt és a markervizsgalatok eredményeinek
osszehasonlitasa

Miutan 2001-ben azonositottak a booroola mutacioét, a késobbiekben
Ujabb  markervizsgalatok  elvégzésére mar nincs sziikség. A
markervizsgalatok alapjan torténd feltételezéseimet azonban igazolhatjak
az egyedek marker és FecB genotipus 0sszehasonlitasanak eredményei.

A Chi® proba eredményeként a marker genotipusok FecB genotipus
csoportokon beliili eloszlasa szignifikdnsnak bizonyult P<0,1%-0s
megbizhatosagi szinten.

A genotipus megoszlasok szerint aranyaiban, dontd mértékben a 87-
es, valamint a 158-as és 164-es allélok oroklédtek egyiitt a Fec” alléllal. A
harom allél és a Fec® allél kozotti kapesoltsag megvéltozasat ugyanakkor
mutatja az a tény, hogy mindharom nevezett marker allélra a homozigota
genotipusu egyedek kozott egyarant elofordultak B+ heterozigota és ++
homozigdta egyedek is. A BB genotipust egyedek 88,2%-a az OarAE101
markerre 87/87 homozigota, a BM1329-es markerre pedig 77,6%-a
158/158 homozigota, 17,7%-a pedig 158/164-es genotipusu (5. tablazat).

A magyar merindbban legnagyobb aranyban megtaldlhato
mikroszatellit allélok (91-es 0,78; a 160-as all¢l 0,435 gyakorisaggal) azok,
amelyek elsdsorban a vad tipusu booroola alléllal 6roklédtek kapcsoltan a
szapora merind allomanyban. A ++ egyedek 17,3%-a 91/91-es genotipusu,
51,6%-a pedig heterozigota a 91-es allélra. A BM1329-es marker 16kuszra
a ++ genotipusu egyedek 10%-a 160/160, 80%-a pedig heterozigdta
formaban hordozza a 160, illetve 162-es allélokat. Az eloforduld
rekombinaci6 miatt azonban el6fordulnak olyan egyedek is e fajtdban,
amelyek esetében a 91-es és 160-as allélok a Fec® alléllal 6roklddtek
egyutt.
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5. tablazat: A FecB genotipusokon beliili marker genotipusok eloszlasa
a szapora meriné allomanyban (n=egyedszdm, a zarojelben szerepld
érték a marker genotipus gyakorisaga a FecB genotipuson beliil)

OarAE10 FecB genotipus BM1329 FecB genotipus
1 marker | BB B+ ++ marker | BB B+ ++
genotipus | n n n genotipus n n n
135 | 69 | 4 118 | 71 | 10
8787 | 0.65) | (033) | (0,02) IS8/158 1 50) | (0.36) | (0.05)
5 | 76 | 28 2 | 52 | 26
8P 1 0,04)| (0.7) | (0.26) 1587160 1 9.03)| (0.65) | (0.32)
11| 19 | 10 > | 20 | 8
8799 1 0.27)| (0.48) | (0.25) IS8/162 1 6 05| (0.74) | (0.21)
1 5 0 27 | 11 | 0
81105 1 0,17 | 083) | (0) 158164 1 0.71) | 0.29)| (0)
0 5 0 o1 1 | o
87/107 158/170
0) (1) 0) O | @ | ©
0 2 0 o | 1 | 6
87/109 160/160
(0) (1) (0) (0) 1(0,14){(0,86)
0 3 | 11 o | 1 | 8
AT ) | 0.21)](0.79) 1607162 1 ) | (0.11)](0,89)
0 3 > L[ 12 | 1
11 0 | (0.60) | 0.40) 1607164 1 9.07)| (0.86) | (0.07)
1 0 | 0 0o | 0 | 1
91/105 160/170
(1) (0) (0) 0) 0 1)
0 0 1 0o | 1 | o
91/109 162/162
0) 0) (1) O | @ |
0 0o | 2 0 | 3 | o
99/99 162/164
0) 0) 0) 0) (1) 0)
0 0 1 31 0 | 0
99/105 164/164
(0) (0) (1) @) (V) 09
99/109 | Y 0 !
© | 0 | (D szamitott Chi’p-o 10,= 216,73
szamitott Chi’p-o 10,= 215,83 tablazatbeli Chi’p-g 10,= 48,3
tablazatbeli Chi’p-g 1o,= 51,02 DF=22

DF= 24
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A direkt génteszt és a fenotipus alapjan torténd genotipus
meghatarozas eredményeinek osszehasonlitasa

Annak meghatarozasara, hogy a nemhordozok nagy aranyu jelenléte
a szapora merind alloméanyban készonheté-e a fenotipus alapjan torténd
genotipus becslés hibajanak, Osszevetettem a fenotipus alapjan torténd
genotipus becslés eredményeit a direkt génteszt eredményeivel.

A ndivar esetében 0sszesen 90 egyed becsiilt genotipus eredménye
allt rendelkezésemre. A 90 egyed koziil 6sszesen 71 esetben egyezett meg
a két eredmény. Osszesen 15 esetben fordult el8, hogy a génteszt alapjan
heterozigdtanak bizonyult anyajuh FecB genotipusidt homozigotanak (BB)
becsiilték az OR eredménye alapjan. Egy-egy olyan eset volt, hogy a
homozigdta hordozot heterozigétanak, illetve a nemhordozot homozigota
BB genotipusuként jegyezték. Két anyajuhot, mely a direkt génteszt
alapjan nem volt hordozo, az OR eredménye alapjan homozigdta
hordozonak ertekeltek.

Osszesen 25 tenyészkos hagyomanyos, fenotipus alapjan becsiilt
genotipusa 4llt rendelkezésemre, igy ezeknél az egyedeknél volt
lehetdségem Osszevetni a becsiilt eredményt a direkt DNS teszt
eredményeivel.

Az 1986-ban importalt kosok FecB genotipusat egyrészt az
anyajuhok OR teljesitménye €s az apak becsiilt genotipusa, masrészt az
anyajuhok OR teljesitménye ¢€s a kos, nem hordozé anyajuhok
termekenyitésébdl szarmazo leanyutdodaik hormonkezelés nélkiili OR
eredménye alapjan hataroztak meg Uj-Zélandon. A génteszt eredménye
szerint a vizsgalt 4 kos koziil csak egy bizonyult homozigdtanak, a tobbi
egyszeresen hordozta a Fec® allélt, ellentétben az Gj-zélandi tenyésztok
becslésével, mely szerint valamennyi kos homozigdta formaban hordozza a
Fec” allélt.

1988-1993 kozott ivadékvizsgalt kosok esetében a csengerben
tenyésztett, booroola muticiot nem hordoz6 magyar merin6 anyajuhok
parositdsabol sziiletett leanyutdodok ovulacios rata értekét vették
figyelembe. A leanyutddok OR értékét 6 honapos korban, PMSG-vel valo
kezelést kovetden hataroztdk meg. Az igy kapott eredmény alapjan
becsiilték a tenyészkosok genotipusat. A vizsgalt 11 kos koziil 5 esetében
ugyanazt a genotipust becsiilték a tenyésztok, mint amit a direkt génteszt
alapjan kaptam. Egy kos esetében a hordozast alul - homozigota helyett
heterozigotanak értékeltek az allatot -, a tobbi 5 esetében azonban
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talbecsiilték. Homozigotanak értékelték az egyedeket, de a Fec” allélt csak
egyszeresen hordoztik. Ez azt jelenti, hogy minddssze 45%-ban sikeriilt a
valos genotipust becsiilni, 10%-ban alul, 45%-ban viszont tulértékeltek a
hordozas mértéket.

Tovabbi 10 tenyészkos feltételezett genotipus eredménye is a
rendelkezésemre 4llt. Ezen egyedek FecB genotipusat a kosok
lednyutédainak PMSG kezelés nélkiil meghatarozott ovulacios rataja,
illetve a sziilok genotipusa alapjan hataroztdk meg a tenyésztok. A 10
tenyészkos kozill 8 esetében jol becsiiltek a genotipust. A masik két
esetben viszont egy nemhordozot heterozigotdnak, egy heterozigdta
hordoz6t homozigotanak feltételeztek.

Az eredmények alapjan megallapithatdé, hogy a lednyutdédok OR
eredménye ¢és a sziiléi genotipus alapjan a FecB genotipus 80%-o0s
megbizhatosaggal becsiilhetd. A tenyésztok 20%-ban talértekeltek azt.

4. KOVETKEZTETESEK

Ovulacios rata vizsgalatok

Az ovulacios rata értékek nagysaga, illetve azok megoszlasa az
allomany FecB mutacid hordozéasat igazoljak, hiszen a mért értekek tobb,
mint 40%-a a hordozasra utald 4-es vagy annal nagyobb ovulacios rata
ertek koze esett.

Marker vizsgalatok
A magyar merind €s a szapora merind allomanyokban az egyes
mikroszatellit marker allélok eléfordulasa jelentdsen eltért, €s a kiilonbség

P<0,1% hibaszazalék mellett szignifikansnak bizonyult.

» A szignifikans kiilonbség alapjan megallapithat6, hogy a két
allomany ezen l6kuszok vonatkozasdban kiilonbozik.

A marker genotipus és az ovuldcios rata kozotti varianciaanalizis

eredménye alapjan az OarAE101 mikroszatellit lokusz nem volt
szignifikans hatdssal az ovulacios ratara. Az allomanyban legnagyobb
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gyakorisaggal eléforduld 87-es és 91-es allélok egyarant eléfordultak olyan
genotipus csoportokban, melyek OR atlaguk alapjan nem hordozonak,
illetve mutaciot hordozonak mindsiiltek.

» Esetilikben a kapcsoltsag csaladonként valtozik.

A BM1329 mikroszatellit marker szignifikansan befolyéasolta az
ovulacios rata alakulasat.

» Az eredmények arra utalnak, hogy a 158 és 164-es allélok
6roklddnek kapcesoltan a Fec® alléllal.

» A 158-as allél alacsony OR atlaggal rendelkezé genotipus
csoportokban is el6fordult. Ez azt jelenti, hogy a 158-as allél Fec”
alléllal vald kapcsoltsiga néhany csalddban megvaltozott ¢és az
alacsony OR 4tlaggal rendelkezOk esetében a vad tipust Fec™ alléllal
kapcsolt.

> A kapcsoltsagi viszonyok megvaltozasat igazoljak a rekombindcios
esetek vizsgalatanak eredményei. Az allomanyban el6fordulo,
osszesen 80 informativ meidzisbol 13 volt rekombindns, ami
16,25%-o0s el6fordulast jelent.

A marker genotipusok FecB genotipus csoportokon beliili eloszlasa
szignifikans volt P<0,1% mellett, vagyis az eloszlas nem a véletlennek
koszonhetd, a marker genotipusok eloszlasa a booroola genotipustol
fiiggden valtozik. A marker genotipus eloszlasok a FecB genotipus
csoportokon beliil a csak marker és ovulacids rata eredmények alapjan tett
feltételezéseimet tamasztottak ald, miszerint:

» A szapora merind allomanyban legnagyobb aranyban a 87-es,
valamint a 158-as ¢és 164-es allélok oroklddnek kapcsoltan a
booroola alléllal.

> A vad tipusu Fec" allél elsésorban a 91-es, valamint a 160 és 162-es
marker allélokhoz kapcsolt.

» A mikroszatellit  markerekre  vonatkozdéan — Gsszességében
megallapithatd, hogy a vizsgalt szapora merind allomanyban
populacio szinten egyértelmii kapcsoltsagi viszony nem mutathat6 ki
a marker allél és a Fec® allél kozott. Ez csak csaladi szinten
hatarozhato meg.
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Direkt génteszt vizsgalatok

A FecB genotipus és ovulacios rata kozotti varianciaanalizis a
varakozdsnak megfeleld eredményt adott. A FecB genotipus P<0,001
szinten szignifikdnsan befolydsolta az ovulacios ratat.

» Mivel a direkt génteszttel maga a nagy ovulacios szamot kivaltd
mutacidé mutathat6 ki, a magas szinten megbizhat6 szignifikans hatas
igazolja, hogy az ovulacios rata alakuldsat a szapora merind
allomanyban valoban a BMPR-1B receptorban bekovetkezett
mutacio okozza.

» A FecB genotipus néivarban ¢és himivarban kapott szazalékos
megoszlasa mutatja, hogy a tenyésztok célkitlizése még nem valosult
meg, hiszen az allomany jelenleg még nem érte el a 100%-o0s
homozigozitast a Fec” allélra. A jelenlegi szapora merind allomany
40,4%-a homozigota BB.

Osszevetettem a fenotipus alapjan becsiilt és a direkt génteszt alapjan
meghatarozott FecB genotipus eredményeket a szapora merino
allomanyban.

» A néivar esetén az egyezés 79%-os volt. A tenyésztok 20%-ban
tulbecsiilték a genotipust, ami részben magyarazatul szolgal arra,
hogy miért olyan magas még mindig a nem génhordozok, illetve a
heterozigotak aranya a ndivart allomanyban.

» A himivarban a lednyutédok PMSG kezelés nélkiili, illetve PMSG
kezelést kovetd ovulacidés rata értékek alapjan torténd FecB
genotipus meghatarozas megbizhatosaga eltérd. Kezelés nelkiil 80%,
kezelés esetén mindossze 45%. A ndivarban megallapitottakhoz
hasonloan ez esetben i1s az a kovetkeztetés vonhato le, hogy a
hagyomanyos modszer ,,hibdja” miatt a tévesen mutaciot hordozonak
becsiilt kosok hasznalatdt preferdlva nem sikeriilt a vdartnak
megfeleld6 mértékben novelni a BB homozigotdk ardnyat az
allomanyban.

Természetesen ++ ¢és B+ egyedek jelentdsebb aranyu jelenlétének oka lehet

még a hibds szarmazas, vagy esetleg a kis egyedszam miatt, egyéb
tulajdonsagai alapjan (stiritve ellethetoség, szarvatlansag, nagyobb
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sulygyarapodas)  értékesebbnek  bizonyult nemhordozd  egyedek
allomanyban tartasa.

» Az ismételt vizsgalatok eredményei alapjan megallapithato, hogy az
altalam alkalmazott, kiilfoldi szakirodalombol atvett direkt génteszt
modszer segitségével teljes bizonyossaggal hatdrozhatdé meg az
egyed FecB genotipusa, mind vér, mind ondé minta esetén.

5. UJ TUDOMANYOS EREDMENYEK

1. Megallapitottam, hogy a nemzetk6zi irodalomban javasolt
mikroszatellit markerek (OarAE101 és a BM1329) a szapora merind
allomanyban, allomany szinten, nem alkalmazhatoak a FecB
mutacidt hordozd egyedek azonositasara. Annak magyar merindba
torténd bevitele esetén, amennyiben a kos €s a termékenyitendd
anyajuh marker genotipusa eltér, alkalmasak lehetnek a Fec” allél
nyomonkovetésére.

2. A BMPR-1B mutici6 kimutatasara alkalmas direkt génteszt
modszert adaptaltam, €s elsOként alkalmaztam Magyarorszagon a
FecB genotipus meghatarozdsara. A moddszer alkalmazaséaval
bizonyitottam, hogy a szapora merindban valdoban ez a mutacid
okozza a nagy szaporasagot.

3. Megallapitottam, hogy a ndivar esetében az ovulacios rata alapjan
79%-o0s biztonsaggal hatarozhat6 meg a FecB genotipus és 96,7%-0s
megbizhatosaggal becsiilhetd a mutans booroola gén hordozésa.

4. Megallapitottam, hogy a himivarban a lednyutédok PMSG kezelés
néelkili, illetve PMSG kezelést kovetd ovulacios rata ertekek alapjan
torténd FecB genotipus meghatirozdas megbizhatosaga eltero.
Kezelés nélkiil 80%, kezelés esetén mindossze 45%.

5. Megallapitottam, hogy a vérbdl torténd direkt génteszt lehetdvé teszi
az egyedek booroola mutacid hordozdsanak gyors, sziiletés utani
meghatarozasat Ismételt vizsgalatokkal igazoltam a direkt génteszt
megbizhatosagat, illetve adaptaltam a modszert ondobol torténd
genotipus meghatarozasra.
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6. GYAKORLATNAK ATADHATO EREDMENYEK

1. A vizsgalt mikroszatellit markerek FecB mutacidt hordozéd egyedek
szelekcidjara valo alkalmazaséat a szapora merind allomanyban nem
. . B , , ;e
javaslom, mivel azok a Fec™ allél — marker allél kapcsoltsagi
viszonya az allomany egészére vonatkozéan nem egyértelmil.
Keresztezési programokban alkalmas lehet, de a direkt génteszt
kidolgozasaval ezek jelentdsége hattérbe szorul.

2. A direkt génteszt alkalmazisaval meghataroztam az 1998-2003
kozott tenyésztésben tartott ndivarua egyedek (igy a jelenlegi
allomanyt is beleértve), illetve a tenyésztésben hasznalt (mar
elpusztult illetve jelenleg meglévd) tenyészkosok FecB genotipusat.
Az eredmények ismeretében javasolni tudom mely tenyészkosok
hasznalata, illetve milyen parositasi terv lenne elonyos a jovot
illetden. A 2003-as tavaszi sziiletésii bardnyok FecB genotipus
szerinti szelekcioja mar az dltalam szolgaltatott eredmények alapjan
tortént. Azonos megbizhatosaginak bizonyult vizsgalataim soran a
vér €s az ondo mintabdl elvégzett direkt génteszt eredménye. Ennek
jelentdsége abban all, hogy a mar nem €16 tenyészkosok - melyektdl
csak ond6 minta allt a rendelkezésemre — genotipusat is sikerrel meg
tudtam hatarozni. fgy a jovében, mesterséges termékenyitéssel a
biztosan homozigéta BB genotipusit egyedek hasznalatit tudom
javasolni.
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