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1. Bevezetés
1.1. Bevezetés

Az éllati eredeti termékek irant folyamatosan né a kereslet, aminek a hatterében
egyrészt a Fold I¢élekszdmanak gyors emelkedése, masrészt a fogyasztdi szokasok
napjainkban is tart6 atalakuldsa all. Az eldrejelzések szerint, az allati eredetii termékek
irant a jovoében is valtozatlanul fokozodik a fogyasztok érdeklddése. Az elmult évek
tapasztalatai alapjan az valoszinisithetd, hogy a termelés bdviilése varhatban nem az
allatlétszam emelésével valosul meg, hanem a novekvd igények kielégitését inkabb az
allatok termék eldallito-képességének a javitasaval biztositjdk majd. Erre utal az egyik
felmérés eredménye is, amely szerint a hus hasznl allatok termék eléallito-képessége
haromszor, mig a tejtermeld allatok altal termelt tej mennyisége kétszer olyan gyorsan
ndétt, mint amilyen iitemben emelkedett a termelésbe allitott allatoknak a szama
(CUNNINGHAM, 1996; GEROSA ¢és SKOET, 2012).

Ugyanez a tendencia a juhdgazatban is megfigyelhetd. A juhtejbdl, valamint a kis
faggyutartalmu juhhusbol késziilt, kiilonleges mindségli termékek iranti a kiilfoldi és a
hazai fogyasztéi érdeklodés egyarant nétt. A juh eredetli termékek kivaloan
beilleszthetéek a mai, modern, tudatos, egészségkdzponti fogyasztd étrendjébe, hiszen
a juh napi taplalékfelvétele soran kezeletlen Os/biogyepeken jar, szadmtalan
gyogynovényt fogyaszt, amelyek hozzajarulnak a juhhts, és a juhtejbdl késziilt
termékek egészséges taplalkozasban betoltott hatalmas szerepéhez a vilag szamos

orszagaban.

A vilag vezetd juhtenyésztd orszdgaihoz képest jelentdés lemaradasunk van az
alkalmazott tartastechnoldgia, a juh eredetii termékek feldolgozasa, kereskedelme,
fogyasztasa, valamint a szaporodasbiologiai-, és asszisztalt reprodukcios technikak
tenyésztésben vald alkalmazédsa terén egyarant. Kovetkezetes szakmai munkaval és
innovacidoval a lemaradasunk mindharom teriileten behozhatdé lenne. A modern, 21.
szazadi allattenyésztés - még egy olyan, hagyomanyos tartasi - tenyésztési rendszerrel
rendelkezd dgazatban, mint a juhtenyésztés - sem képzelhetd el asszisztalt reprodukcios
modszerek ¢és a biotechnoldgiai innovéciok alkalmazasa nélkiil. DOHY (2000)
szavaival ¢élve: fel kell hivni a figyelmet arra, hogy a magyar allattenyésztés

gyorsiitemtl, differencialt mennyiségi és mindségi fejlesztése nem tiir halasztast, és ez a



feladat-komplexum eldtérbe allitja az asszisztalt reprodukcios

technikakat/technologidkat (ART) és a biotechnoldgiat, mint a fejlédés katalizatorait.

Az ART-k koziil a juhtenyésztésben a legaltalanosabban, iizemi koriilmények kozott is
alkalmazhaté a mesterséges termékenyités friss, hiitott €s fagyasztott spermaval, az
embridatiiltetés ¢és a hozza kapcsolddd eljardsok, mint példaul a szuperovulécio,
embridkinyerés, az embrié in vitro tenyésztése, embriofagyasztds, in vitro embrid
eldallitas (in vitro fertilizacid, lombik bébi program).

Az embridatiiltetésre alapozott tenyésztési programok, mint példaul a Multiple
Ovulation and Embryo Transfer (MOET) juh faj esetében is az alapjat képezhetik mas,
bonyolultabb eljarasoknak. (A MOET program kifejezést 1983-ban alkotta NICHOLAS
¢s SMITH, jelentése az embridatiiltetés és a hozza kapcsolddo technologidk dsszessége,
melyek eldsegitik a genetikai eldrehaladast az allattenyésztésben). A MOET
alkalmazasa azonban a juh fajban ma még nem jellemzd, inkabb a

szarvasmarhatenyésztésben talalhatunk ra példakat.

Hasonléan mas fajhoz, sajnos a juhtenyésztésben is az embridatiiltetd program
hatékonysdga még mindig eléggé kiszamithatatlan. Szdmos ismert €és ma még
ismeretlen tényezd gyakorol hatdst az embriodatiiltetd program sikerére (hasznos
embriok szama, embriok mindsége, implantdcios arany, az embrid transzfer sikere,
stb.). Vizsgalati adatok szerint a juh fajban is befolyassal van a program kimenetelére a
donorok és a recipiensek fajtdja, ¢letkora, tartasi és takarmanyozasi koriilményei,
kondicidja, az alkalmazott kezelési protokoll, évszak/szezon, beiiltetett embriok szama,
stb. (CSEH ¢s SOLTI, 2001; BARI és mtsai, 2002; GONZALES-BULNES, ¢és mtsai,
2004). Az embrioatiilteté program eredményességét legnagyobb mértékben befolyasolo
tényezd a szuperovulacidés hormonkezelésre kapott reakcid (hasznos embridk szama).
Sajnos ismereteink azonban nagyon elenyészé mértékben gyarapodtak a szuperovulacio

mértékére/mindségére hatast gyakorlo tényezdkkel kapcsolatban.

A dolgozatban bemutatott kisérlet sorozatban a kovetkezokre kerestiink valaszt:

a donor és recipiens allatok periféras vérében a metabolikus hormonok szintjének
(insulin-like growth factor 1 /IGF-1/, inzulin, trijédtironon /T3/ és tiroxin /T4/), és az
energiaellatottsagrol tajékoztaté bizonyos metabolitok (béta-hidroxi-vajsav /BHB/,

nem észterifikalt zsirsavak /NEFA/, Osszfehérje /TP/, karbamid, koleszterol, aszpartat-



aminotranszferaz /AST/ GOT/) periférias vérben mért szintjének milyen hatasa van
az embridatiiltetd program eredményességére.

Ezen osszefliggések feltarasaval jobban érthetdk lesznek az egyedek kozti variabilitas
okai, biztonsagosabban ¢és kiszamithatobban alkalmazhaté moddszerré valik az

embriokinyerés- €s atiiltetés a juhtenyésztésben.

1.2. Célkitiizések

Az irodalmi attekintésben részletesen targyalom a metabolikus paraméterek ¢&s
hormonok és paraméterek periférias vérben mért szintjének Osszefliggését az allatok
tapanyagellatottsagaval. A juh embriodatiiltetd programok (EA) eredményességét is
nagymértékben hatdrozza meg a donorok és a recipiensek takarmanyozasa. Egyetlen
kozlemény sem targyalja azonban az emlitett metabolikus paraméterek és hormonok
periférias vérben mért szintje és a juh EA programok eredményessége kozotti
Osszefiiggéseket. Tovabba az a tény sem keriilt még a tudomanyos vizsgalatok
kereszttiizébe, hogy a juh fajban akar sebészi, akar laparoszkopos mesterséges
termékenyitést vagy embridkinyerést — €s atiiltetést végziink, elkeriilhetetlen az allatok
legalabb 36 O6ras koplaltatdsa a beavatkozas el6tt. Kérdés, hogy ez a rovidtavia

metabolikus stressz hat-e és ha igen, hogyan a programok eredményességére?

A Kkisérletekkel kapcsolatos célkitiizéseinket a kovetkezé pontokban foglalom

ossze:

1. Célként tiiztiik ki, hogy két szezonon beliili és két szezonon kiviili EA programot
hajtsunk végre magyar merind fajtdju anyajuhokkal, ilizemi korilmények kozott,
melyekben vizsgaljuk:

(a) donor anyadkban a szuperovulaciés hormonkezelés hatdsara jelentkezd ovuldcios
valaszkészséget (ovulacids rata, a képzodo sargatestek szama, a kinyerhetd ¢€s atiiltetésre
alkalmas embridk szdma €és mindsége)

(b) recipiens anyakban a ciklus szinkronizacidjat kovetden a képzddo sargatestek (CL)
szamat, az embriodatiiltetések eredményességét (az embriodatiiltetések utani

vemhesiilések).



2. Meghatarozzuk az energiaellatottsagrol tajékoztato metabolitok (béta-hidroxi-
vajsav /BHB/, nem észterifikalt zsirsavak /NEFA/, Osszfehérje /TP/, karbamid,
koleszterol, aszpartat-aminotranszferaz /AST/ GOT/), metabolikus hormonok (insulin-
like growth factor 1 /IGF-1/, inzulin, trijodtironon /T3/ és tiroxin /T4/), tovabba a
sargatest(ek) jelenlétérdl, és a lutealis aktivitds mértékérdl tajékoztatd progeszteron
(P4) periférias vérben mért szintjét donor és recipiens anyajuhokban embridatiiltetd

programok soran.

3. Vizsgaljuk a metabolitok, metabolikus hormonok ¢és a P4 kapcsolatat

(a) donor anyakban a szuperovulacidés hormonkezelés hatdsara jelentkezd ovuldcios
valaszkészséggel (amelyet az ovulacids rataval, a képzddd sargatestek szamdval és
progeszteron /P4/-termelésével, valamint a kinyerhetd embridk szamaval é&s

mindségével jellemezhetiink);

(b) recipiens anyakban a ciklus szinkronizaciojat kovetden a képzddo sargatestek (CL)
szamaval és P4-termelésével, tovabba az embriodatiiltetések eredményességével (ami a
képzddo sargatestek szama ¢és P4-termelése, valamint az embrioatiiltetések utani

vembhesiilések révén mérheto).

4. A fent vazolt Osszefliggések feltarasat tervezziik az dszi (tenyészidszakban) és a
tavaszi (tenyész-szezonon kiviili) idészakban végrehajtott embridatiiltetd program

soran.

5. Arra a kérdésre is valaszt keresiink, hogy hogyan hat a sebészi embridkinyerés,
illetve embridbeiiltetés eldtti kb. 36 oras takarmanymegvonas (metabolikus stressz) az
allati szervezetre. Az erre adott metabolikus ¢és endokrin valasz befolydsolja-e a
kinyerhetd embriok szdmat és mindségét (donor anyak), vagy az embridatiiltetések

sikerességét (recipiens anyak)?

6. Leirjuk a metabolitok és metabolikus hormonok diagnosztikai és/vagy prognosztikai

jelentdségét.



2. Irodalmi attekintés

2.1. Asszisztalt reprodukcids technikak (ART)

A termékenyiilés elosegitése céljabol alkalmazott eljarasok, mint példaul az ivarzés-
szinkronizdlds ¢és az ivarzasindukcid, a mesterséges termékenyités (MT) és a
spermamélyhiités, az embriodatiiltetés és az embriomélyhtités, tovabba az in vitro embrid
eléallitas (hétkdznapi elnevezése lombikbébi program) és a legijabb, ma még inkdbb a
human gyakorlatban alkalmazott in vitro laboratériumi embrioldgiai technikak (pl.:
spermiuminjektalds, pre-implantacios genetikai diagnozis (PGD), asszisztalt hatching,
stb.) az ART-k csoportjdba tartoznak. Az 1970-es, 80-as években az emlitett
reprodukcids moddszereket allattenyésztési  biotechnikai eljarasoknak nevezték
(biotechnolodgiai eljarasnak tekintették a modszert, ha a sejt belsé allomanyat is érintette
a beavatkozas, pl. génmoddositas, transzgenikus allat eldallitasa, stb.). Az 1990-es
évektdl kezdddden egyre gyakrabban lehetett - elsdsorban a humén reprodukcidval
foglalkoz6 tudomanyos cikkekben - az asszisztalt reprodukcid (AR), asszisztalt
reprodukcids technikék/eljarasok/technologiadk (ART) elnevezésekkel talalkozni,
amikor a szaporodas, termékenyiilés/fertilizacido befolyasolasara szolgalod eljarasokra
tortént utalas. A 90-es évek végétdl az allatorvosi szakirodalom is atvette az AR és ART
megjeloléseket és ma mar inkabb ezekkel taldlkozunk az Aallattenyésztési
biotechnikai/biotechnologiai elnevezésekkel szemben.

Az ART-nak meghatarozo szerepliik van és lesz a jovoben is az Aallattenyésztés
termelékenységének javitdsaban. A korszeri ART segitségével, a csucstermelésii Un.
rekorder egyedektdl, [ényegesen tobb utddot nyerhetiink, mint természetes koriilmények
kozott ez remélhetd lenne. A kivalo genetikai értéket képviseld, nagy termelésii
sziiloparoktdl szarmazo egyedek szamdnak novelése révén, az allomany termelési
mutatdiban - viszonylag rovid id6 alatt - 1ényeges javulas érhetd el.

Az AR azonban nemcsak ebben, hanem az intenziv allattenyésztés kovetelményeinek
megfelelni mar nem tudo, de a vilagorokség részét képezd €s ezért az utokor szamara
megdvandd Oshonos allatok, valamint - hasonlé okokbdl - a kihaldssal fenyegetett
vadon ¢10 ritka 4llatok megmentésében (szaporodas eldsegitése, génbankok kialakitasa
fagyasztott spermabdl és/vagy embriobol) is kulcsszerepet tolthet be a jovében (SOLTI
¢és mtsai, 2000; CSEH ¢és SOLTI, 2001). A kiilonboz6 emldsfajok kihaldsa természetes



¢s visszafordithatatlan folyamat, de napjainkra ez elképesztd méreteket 6ltott olyan
emberi tevékenységeknek kdszonhetden, mint pl.: az él6hely destrukcid, vadaszatok, és
a harc a betelepitett fajokkal (HOLT és PICKARD, 1999). A biotechnoldgia
eredményeit és az asszisztalt reprodukcios technikakat sikeresen alkalmaztak szdmos
haziallatfaj esetében, ugyanakkor ezen technologiak eredményessége a nem
domesztikalt fajok esetében vitathaté (WILDT, 1992).

A hazidllatok géntartalékai megdrzésének sziikségességét a (HODGES, 1992;
SZALAY, 2004) gazdasdgi-, tudomanyos-, kulturdlis-, és kornyezeti szempontok,
valamint a biodiverzitas fenntartdsa tdmasztja ala.

A géntartalékok  megOrzése  szempontjabdl  két  alaptevékenységet
kiilonboztetliink meg: az in situ és az ex situ génmegdrzést. Az in situ génmegdrzEs a
tenyészallat populécié eredeti kdrnyezetében megvaldsuld fenntartasat célozza. Ex situ
génmegorzésnek tekintjiik, amikor az eredeti kornyezetiikbdl kiragadva az egyedeket, in
vivo tartjak fent a populéciot. Ex situ megdrzésnek tekintjiik azt is, amikor az allatok
ivarsejtjeit (spermium, petesejt), vagy embridit (esetenként egyéb sejtek, szovetek
segitségével DNS dllomanyat) in vitro mélyhiitve tartdsan taroljak. A géntartalékok
biztonsagos, hossz tdva fenntartdsa érdekében az in situ és ex situ megorzési
modszerek parhuzamos alkalmazasa javasolt (BREM és mtsai, 1989; BODO és
SZALAY, 2007). A hazi és vadon ¢l6 allatok géntartalékainak megdrzése és a
biodiverzitds fenntartdsa azért is kotelességiink, mert egyes fajok kihaldsa a globalis
Okoszisztémat is veszélyeztetheti (MYERS és mtsai, 2000).

A modern, 21. szdzadi allattenyésztés mar nem képzelhetd el az AR mddszerek
alkalmazasa nélkiil. A 21. szdzad Aallattenyésztésén beliil a juhtenyésztésnek is
kitlintetett helye lesz a jovoben. A kiskérddzok évszazadok ota fontos kdzremiikodoi a
vilag élelmiszer és gyapju eldallitasanak. A Fold népességének folyamatos
novekedésével parhuzamosan, a kiskérédzo eredetii allati termék eldallitasnak egyre
nagyobb szerep jut majd a jovében, elsdsorban a fejlédd, és a szélséséges éghajlati
adottsagokkal rendelkez6 orszagokban (AMIRIDIS ¢s CSEH, 2012).

Fel kell hivni a figyelmet arra, hogy a magyar allattenyésztés gyorsiitemd,
differencidlt mennyiségi €s mindségi fejlesztése nem tiir halasztast, és ez a feladat-
komplexum el6térbe allitja a biotechnologiat, mint a fejlddés katalizatorat. Az 1j
biotechnologia integralasa az allattenyésztésbe a kovetkezd teriileteken fokozodo
jelentéségli (DOHY, 2000):

1. szelekcids nemesités



2. transzgénikus egyedek hasznositasa

3. heterdzistenyésztés hatékonysaganak novelése

4. ,genetikai nyersanyagkincs” és a genetikai diverzitds megorzése, novelése és
kiaknazasa

5. nemesités nemzetkdzi integracidja.

Az asszisztalt reprodukcios technikdk alkalmazasa Eurdpa szdmos orszagaban
rutinszeriinek mondhatd a juhdszatokban, amely megallapitas alol hazank sajnos kivétel.
A ,nagy juhtenyésztd" orszagok, mint pl.: az Egyesiilt Kiralysag vagy Franciaorszag
vezetd tenyészeteiben kis tulzdssal nap mint nap alkalmaznak valamilyen egyszeriibb
vagy bonyolultabb asszisztalt reprodukcids technikat. Az asszisztalt reprodukcios
technikak, ugymint a mesterséges termékenyités (MT) vagy az embriodatiiltetés (EA,
MOET) alkalmazasaval legydzhetéek a juh faj szaporodasbioldgiai tulajdonsagaibol
ad6do hatranyok, és gyorsithatd a genetikai elérehaladas. Fontos megemliteni tovabba,
hogy a MOET-et koltségei, és az anyajuhok szuperovulacids kezelésre adott, sokszor
kiszamithatatlan valaszreakcidja miatt ma még nem lehet olyan széles korben és
rutinszertien alkalmazni, mint a mesterséges termékenyitést (COGNIE és mtsai, 2003).
Az éllat-biotechnoldgia szemléletét és eredményeit fokozatosan és folyamatosan kell
beépiteni a hazai A4llattenyésztési stratégiadba, a termelés, a feldolgozas, az
allategészségiigy ¢és a kornyezetgazdalkodds szférdiba, alapvetden javitva
agrargazdasagunk pozicidit az élez0d6 nemzetkdzi versennyel szemben (DOHY, 2000).
A biotechnologiat ¢€s az asszisztalt reprodukciods technikakat egy ,.eszkozokkel teli
doboz”-nak tekinthetjiik, amelybdl az allattenyésztés sziikségletei szerinti elemeket
alkalmazunk (SMIDT és NIEMANN, 1999).

Annak ellenére, hogy szamos orszdg mennyire rutinszertien alkalmazza a fent
targyalt technikakat, az alapeljarasok kozott emlitett juh embrioatiiltetés
eredményességét befolyasolo tényezdk teriiletén még szamos kérdés megvalaszolatlan
tudomanyos kdrokben.

A juhtenyésztésben alkalmazott asszisztalt reprodukcids technikdk koziil a
mesterséges termékenyitést, az embridatiiltetést és az embriomélyhiitést ismertetem,
részletesen elemezve a kisérlet alapjaul szolgald teriiletet, a juh embridatiiltetés

eredményességét befolyasolo tényezdket.



2.2. Mesterséges termékenyités (MT)

A MT a gyakorlatba legkorabban bevezetett asszisztalt reprodukcids technika, amikor
specialis technikai eszk6zok segitségével juttatjak a spermat (spermiumokat) a néi nemi
szervbe. Gyakorlati bevezetése mellet annak idején els@sorban éallategészségiigyi okok
miatt dontottek, azért, hogy megakadalyozzdk a nemi tton terjedd fert6zd
allatbetegségek terjedését. A II. Vildghaboru utan szamos Kozép-Kelet Eurdpai
orszagban (igy hazankban is) emelkedett a mesterségesen termékenyitett anyajuhok
szama a tervgazdasdg ¢és az allam részérdl érkezdé '"nyomas" kovetkeztében
(KUKOVICS ¢s mtsai, 2011). Ugyanakkor az A4llattenyésztok nagyon hamar
felismerték, hogy a MT nem csak az 4llategészségiigyet szolgdlhatja, hanem az
allatnemesitést is (genetikai elorehaladas felgyorsitasa) (1asd késébb).

A MT-t a legkiterjedtebben a tejeld tehenészetekben alkalmazzék. Mig 1980-ban kb.
130 millié adag szarvasmarha termékenyitd anyagot hasznaltak inszemindlasra az egész
vilagon, addig 1998-ban mar 260 milli6 dozist (BOLS ¢és mtsai, 2010).

Juh fajban a MT-t legkiterjedtebben Dél-Amerikaban és Ausztral-Azsiaban
alkalmazzak, Eurdpdban pedig Franciaorszagban, Anglidban ¢és [rorszagban
(SZABADOS ¢és mtsai, 2005; DYRMUNDSSON, 2007). Hazankban a mesterségesen
termékenyitett anyajuhok szdma az 1960-as években érte el a csucsat, amikor is az
allomany 63%- at inszeminaltak. Hajda-Bihar megyében ez az arany 85% volt az 1970-
es évek kozepén (KUKOVICS ¢és mtsai, 2011). Manapsag sajnos a termékenyitett
anyajuhok ardnyat csak kb. 2% alattira becsiilik (KUKOVICS és mtsai, 2011). 2003-t6l
a mesterséges termékenyités allami tamogatasat is megsziintették, éppen akkor, amikor
nagy sziikkség lenne az d4gazat jovedelmezdképességének javitdsara, a mindségi
végtermék eldallitas szinvonalanak emelésére (SZABADOS és mtsai, 2005). JAVOR és
mtsai (2003) szerint a mesterséges termékenyités jelenlegi mértéke Magyarorszagon
nem alkalmas sem a kis létszdmu fajtdk aranyanak novelésére, sem a genetikai

elérehaladas gyorsitasara.

2.2.1. A MT elonyei és hatranyai
A juh MT-el, a kossperma tartds taroldsanak az elényeivel és a gyakorlatban

alkalmazott termékenyitési technikdkkal tobb tanulmany foglalkozik részletesen



(EVANS ¢és MAXWELL, 1987; SALAMON ¢és MAXWELL, 2000; PARKINSON,
2009).

A MT-nek tobb elénye is van: a parzds utjan terjedd Dbetegségek
megakadalyozéasa, ahogy arra mar tortént utalds korabban, tovabba egy tenyészkostol
lényegesen tobb utdd nyerhetd ¢€lete folyaman, szemben a természetes paroztatassal
(ezért erds szelekcidos nyomds valdsithatd meg az apai oldalrél). Az utédallomany
sokkal egyontetiibb és hatékonyabb tenyésztéi munka valdsithatdé meg (a genetikai
elérehaladas felgyorsithato), valamint az id6kozben elpusztult tenyészkosok mélyhiitott
spermajat is fel lehet még hasznalni MT-re és utdédokat nyerhetiink toliik.

Hatranyok: nagyobb az eszk6z ¢és munkaerd igénye a természetes paroztatasénal,
ivarzas megfigyelést kell alkalmazni, ami lelkiismeretes és pontos munkat, tovabba id6t
¢s tiirelmet igényel, képzett szakemberre van sziikség. Mindezek mellett CSEH és mtsai
(2012) felhivjak a figyelmet arra, hogy a mesterséges termékenyitéshez hasznalt sperma

(fert6zott donor, kontaminacio a spermavétel kozben) fert6zések forrasa is lehet.

2.2.2. A kossperma gyiijtése, értékelése és feldolgozasa

A sperma gytjtése torténhet miihiivellyel vagy elektroejakulacioval. Az utobbi
modszernél gyakran fordul eld, hogy tartdés tarolasra (fagyasztasra) alkalmatlan
mindségli (csokkent életképességli spermiumok) ¢€s kis mennyiségli ondot sikertiil
gytjteni (NUTI, 2007). A spermagyiijtést kovetden az ejakuldtum mennyiségi és
mindségi paramétereit ellendrizni kell: koncentracid (normaél tartomany: 3,5-6,0
milliard/ml), motilitds/mozgékonysag (tdomeg mozgads €és a spermiumok progressziv
egyedi mozgésa; normalisan a sejtek 80-90%-a mozog) és morfoldgia (a spermiumok
70-80%-anak szabalyos morfologiaval kell rendelkeznie). A mindség minél pontosabb
értékelésére egyéb laboratoriumi teszteket is igénybe vehetiink (NUTI, 2007; WHO,
2010; FAIGL és mtsai, 2012).

Az 1960-as években a gliikoz-citrat-tojassargdja alapti higitok mellett
legéltalanosabban a tehéntejet haszndltdk a kossperma higitasara (EVANS ¢és
MAXWELL, 1987). Napjainkban inkabb a Tris-alapi higitdkat részesitik eldonyben
(Tris-gliikoz-tojassargaja, vagy Tris-citrat-fruktoz-tojassargaja) (SALAMON ¢és
MAXWELL, 2000; SHIPLEY és mtsai, 2007). Tej hasznalatakor iigyelni kell arra,
hogy hokezelt legyen (pasztorizalt tej; a tejben 1évo laktenin fehérje spermicid, ezért azt
semlegesiteni kell). A higitast kovetden lassan kell 5°C-ra hiiteni a spermat. Az

alacsony homérsékleten torténd tarolasnak a Iényege az, hogy csokkentsiik a



spermiumok metabolikus aktivitasat, amivel az in vitro koriilmények kozotti tulélésiik
idejét tudjuk novelni. Javasolt a higitott spermat a gytijtést kovetd 8 oran (max. 12-24
ora) beliil felhasznalni MT-re, ugyanis ezutan a spermiumok fertilitdsa viszonylag gyors
iitemben csokken. A tapasztalatok szerint az elsé 24 6ra utdn naponta 10-35%-al
csokken a tarolt sperma termékenyitOképessége (MAXWELL és WATSON, 1996;
SALAMON ¢és MAXWELL, 2000). A csokkend fertilitds hatterében a sejtek
motilitdsdnak, valamint a normadlis morfoldgiaval bird spermiumok szamdnak a
csokkenése huzddik meg. A folyékony tarolas siettetheti a spermium membranjanak az
érési folyamatait, amelynek kovetkeztében a kapacitacion és az akroszoma reakcion
taljutott spermiumok  (talérett spermiumok, ,talkoros” spermiumok) ardnya
ugrasszerien megemelkedhet a mintdban, ami viszont az ¢élettartam és a
termékenyitOképesség csokkenéséhez vezet. Ezt a jelenséget feltételezik a hosszabb
ideig 5°C-on tarolt folyékony spermaval végzett termékenyitések utdn megfigyelt korai
embriofejlodési zavarok (embrid felszivodas) hatterében (PARKINSON, 2009).

A folyékony nitrogén hémérsékletén (-196°C) fagyasztott allapotban torténd
taroldsnak igen nagy eldnye, hogy a spermiumokat gyakorlatilag korlatlan ideig tudjuk
eltartani. SALAMON ¢s mtsai (2004) 35 évig fagyasztva tarolt spermiumokkal
termékenyitettek intrauterin anyajuhokat ¢és a mai elvarasoknak megfeleld
termékenyiilési aranyt értek el, bizonyitva, hogy -196°C-on a himivarsejtek tobb
évtizedig képesek megdrizni termékenyitoképességiiket. Fagyasztott spermaval tortént
termékenyitéskor GERGATZ és GYOKER (1997) 38-46%-o0s termékenyiilési aranyrol
szamolt be. A folyékony nitrogén homérsékletén a spermiumok anyagcsere folyamatai
teljesen megdallnak, ugyanakkor barmikor mozgoésitani tudjuk a sejteket, amelyek
tobbsége visszanyeri mozgas- ¢és termékenyitoképességét. Mindezek ellenére a
fagyasztas és felolvasztas folyamata a kos spermiumok sériilését idézheti eld. Adatok
tamasztjadk ald azt a megfigyelést, miszerint a felolvasztas a spermiumok korai
kapacitacigjat idézheti eld, valamint a sejtek élettartamat roviditheti (GILLAN és
MAXWELL, 1998; SALAMON ¢és MAXWELL, 2000). Csokkenhet a mozgo
spermiumok ardnya, és a rendellenes mozgasformat mutaté sejtek aranya is emelkedhet
a spermium farok részét alkotd elemek karosodéasa kovetkeztében (WATSON, 1995). A
kozépsd részben taldlhaté mitokondriumok is sériilést szenvedhetnek a fagyasztas
kovetkeztében, ami az energiatermelés zavarat és az eldallitott energia mennyiségét
csokkentheti és mindezek kdvetkeztében a mozgas/mozgékonysag is zavart szenvedhet

(GILLAN ¢és mtsai, 2004). Elképzelhetd, hogy a mozgashoz rendelkezésre allo
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energiamennyiség csokkenése az oka annak, hogy fagyasztott spermaval végzett
intracervikdlis és/vagy vagindlis termékenyitést kovetden lényegesen alacsonyabb
termékenytilési arany érhetd el, szemben az intrauterin technikéaval.

A juh nyakcsatorndjanak kiilonleges anatomidja miatt igen kis mennyiségi
termékenyitd anyag sziikséges a MT-hez (<0,25 ml), amiben igen nagy szamban
talalhatd spermium (nagy a spermiumok koncentracidja), hogy elkeriiljiik a sperma
visszafolyasat. Hiivelyi  termékenyitésnél ~ 400X10°  spermium/ml, cervikalis
inszeminalasnal 200X10° spermium/ml a spermiumok koncentracidja. Ennek az a
kovetkezménye, hogy 1:1 és 1:4 higitast lehet csak alkalmazni, ami nem biztosit
megfeleld védelmet a spermiumok szédmara (alacsony a véddanyag koncentracido a
spermiumok nagy szamahoz képest). Laparoszkopids intrauterin MT-nél csak 20X10°

spermiumra (/ml) van sziikség (CSEH és mtsai, 2012).

A fagyasztdshoz az optimdlis glicerin koncentracio 4-6% (SALAMON és
MAXWELL, 2000). A glicerint 1-2 1épésben adjak a spermiumokhoz (30° C-on vagy 5°
C-on), majd kb. 1,5-2 6ran keresztiil hiitik 5°C-ra. Ezutan a spermat pellet (0,1-0,2 ml)
formajaban szarazjégen (-60°C) vagy miiszalmaban, programozott fagyasztd
berendezésben (hiitési sebesség: -8°C/perc) vagy folyékony nitrogén gézében (10 perc,
4-6 cm-rel a folyékony nitrogén szintje felett tartva, ahol a hémérséklet kb. -75°C és -
125°C kozott van) tartva lehiitik kb. -80°C-120°C-ra. Errél a hémérsékletrdl kozvetleniil
keriilnek a folyékony nitrogénbe. A miiszalma esetében a felmelegitést 35-40°C-os
vizben végzik (30 masodperc), mig a pelletet eldmelegitett specialis felolvaszto

oldatban (higitoban) melegitik fel.
2.2.3. Termékenyitési technikak a juhtenyésztésben

A juhtenyésztésben a kovetkezd termékenyitési technikdkat alkalmazzak a
gyakorlatban: 1) vaginalis (hiivelyi), 2) kiils6 méhszaji, cervikalis (nyakcsatornai), 3)

cervico- uterindlis (transzcervikalis) és 4) intrauterin (méhbeli) termékenyités.

A laparoszkdpos mesterséges termékenyités a legeredményesebb, ugyanakkor a
legdragabb és legbonyolultabb mddszer is egyben (KUKOVICS, 2011). Az 1980-as
években Uj-Zélandon az els6k kozott alkalmaztik az intrauterin laparoszkopias

termékenyitést, amikor mindkét méhszarv lumenébe kb. 0,03-0,04 ml spermat juttattak.
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Az ellési ardany friss sperma esetén 83%, mig a fagyasztott spermanal 38% volt
(TERVIT ¢és mtsai, 1984). Mas szerzok fagyasztott spermaval 40-60%-os ellési aranyt
értek el (KILLEEN és mtsai, 1982).

Hazankban el6szor 1987-ben alkalmaztak a laparoszkopos MT-t mélyhtittt sperméaval
¢és éves jerkéknél 53%, mig anyajuhokban 71%-0s fogamzasi ardnyrol szamoltak be
(MAGYAR ¢s mtsai, 1989). Sikeriilt egy egészen 1j, laparoszkopos termékenyitésnél
eredményesen alkalmazhat6 pipettat is kifejleszteni (MAGY AR, 1994).

Napjainkban a vildg szdmos orszdgaban rutinszeriien, lizemi koriilmények kozott
alkalmazzak a laparoszkopos termékenyitést, 70-85% kozotti fogamzasi arannyal. Az
eredmény természetesen nagymértékben fligg a spermamindségétol, a fajtatol, a kostol,
a szezontél és az inszemindlast végzd  szakember  gyakorlottsagatol

(Www.toprams.com).

A legegyszeriibb ¢s legkevésbé hatékony termékenyitési modszer a vaginalis. A
cervikalis, cervico-uterinalis és transzcervikalis modszerek "atmenetet" képeznek a
laparoszképos MT-hez, és az altaluk elérhetd termékenyiilési % a penetracid
mélységétdl fiigg (KUKOVICS, 2011).

A juh méhnyakcsatornajat (cervix), annak anatomiai felépitése miatt, sokaig
»atjarhatatlannak™ tartottdk a transzcervikalis katéterek szdmdara. Az utdbbi par
évtizedben azonban tobb  kutatdocsoport is behatdéan foglalkozott a juh
nyakcsatornajaval, és olyan inszeminald katéter kifejlesztésével, amivel lehetségessé
valik, az Gn. nyakcsatornai (cervikalis), vagy un. mély nyakcsatornai (cervico-uterinalis/
transzcervikalis) termékenyités.

A transzcervikdlis MT ¢és oxytocin adagolas illetve a laparoszkopos MT
eredményességét dsszehasonlitva, mindkét kisérleti elrendezésben a laparoszkdépos MT-
sel értek el magasabb vemhesiilési aranyt (SAYRE és LEWIS, 1997). Embridatiiltetésre
elokészitett, szuperovulaltatott anyajuhokon tehat a laparoszképos MT ajanlott a

transzcervikals termékenyitéssel szemben (HOSSEINI- PAJOH és mtsai, 2005).

Egy amerikai kutatocsoport altal kifejlesztett juh cervikalis katéterrel ugyanolyan
fogamzési eredményeket értek el, mint az uterindlis laparoszkdpos termékenyitéssel
(WULSTER- REDCLIFFE és LEWIS, 2002).

Azt, hogy az inszeminal6 katétert milyen mélyre lehet bevezetni a jerkék, egyszer,

illetve tobbszor ellett anyajuhok esetében szamos tényez0 befolydsolhatja, mint példaul
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az allat ¢letkora, a ciklusstadium, valamint a kiils6 méhsz4j morfologiaja (KERSHAW
¢és mtsai, 2005).

Az anyajuhok életkoranak novekedésével a méhnyak hossza és szélessége nd, mig a
rancok mennyisége csokken, ami a katéter konnyebb felvezethetoségét teszi lehetové
(KAABI és mtsai, 2006; SZABADOS, 2006). A katéterek koziil a hajlitott valtozat jobb
fogamzasi eredményeket adott, mint az egyenes (KAABI és mtsai, 2006). Egy kanadai
kutatdcsoport fagyasztott spermaval végzett, transzcervikalis nem sebészi mesterséges
termékenyitésrdl kozolt tanulmanyt (BUCKRELL ¢és mtsai, 1994). Az Aaltaluk
kifejlesztett transzcervikalis technikaval 2060 anyajuh koziil 1809 nyakcsatornaja volt
teljesen atjarhatdé (amely anyajuhokat termékenyitették is fagyasztott spermaval). A
penetracio sikere a kezdeti 76,3%-r6l az utolsé 500 termékenyités esetében mar 97,9%-
ra emelkedett. A baranyozasi % atlagosan 32,5% volt, de nagyban befolyésolta az
eredményeket a szezon, és a kisérleti év is. Ez a kutatocsoport is megallapitotta, hogy
azoknal az éllatoknal, amelyek mar ellettek, illetve azoknal, amelyek utolso ellése utan
nem telt még el 4 honap, sokkal kdnnyebben volt felvezethetd a termékenyitd katéter a
nyakcsatornan keresztiil. Ez azt jelenti, hogy a kifejlesztett transzcervikalis technika
elsdsorban azokon a farmokon alkalmazhaté konnyen és gazdasagosan, ahol stiritve
elletnek. A fenti 0sszefiiggéseket SZABADOS (2006) is leirta, kiegészitve azzal, hogy a
kiils6 méhszaj alakuldsa (rozetta, kacsacsér, vitorla, spirdlis) ¢és a katéter
felvezethetdsége kozott 0sszefiiggés van.

A hazai gyakorlatban éltaldnosan hasznalt a modositott Milovanov-féle (TASI és
mtsai, 1980; GERGATZ és GYOKER, 1997; SZABADOS és mtsai, 2005) cervico-
uterindlis katéter. A szélesebb csavarulati katéter anyajuhok, a keskenyebb jerkék
inszemindldsara hasznalhat6. Az eljarassal 69,6-76,4%-os termékenyiilési arany érhetd

el (SZABADOS, 2006).

Megéllapithatjuk tehat, hogy szdmos tényezd befolyasolhatja a MT
eredményességét, mint példaul: tartds és takarmanyozas, az allat életkora, szezon, a
termékenyitést végzé személy gyakorlata, és az alkalmazott inszeminaldsi technika
(ANEL ¢és mtsai, 2005; KUKOVICS, 2011). Mindezek mellett az ivarzas
szinkronizaldst kovetd inszemindlds pontos iddzitése (FERNANDEZ-ABELLA ¢és
mtsai, 2003; KARAGIANNIDIS és mtsai, 2001; DONOVAN ¢és mtsai, 2001 és 2004;
KUKOVICS, 2011) 46.; 48. és 72.; valamint 58. és 63. oradban- , és az alkalmazott
Pregnant Mare Serum Gonadotrophin (PMSG) mennyisége (HILL és mtsai, 1998) is
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hatdssal van a mesterséges termékenyités eredményességére (300 NE alkalmazasa a
legjobb, 79,1%-o0s fogamzasi aranyt hozott).

Ivarzas szinkronizalds utdn, a mesterséges termékenyitésre kijelolt anyajuhok kozé
ivarérett kost helyezve, befolyasolhatjuk 1. a luteinizal6 hormon (LH) csucs idOpontjat;
2. az ovulaciot mutatd egyedek szamat; 3. a vemhességi ratat, és igy Osszességében a
szaporodasbioldgiai paramétereket €s a mesterséges termékenyités eredményességét

(LUCIDI és mtsai, 2001).

Ma mar jol ismert, hogy azoknal a tenyésztoknél javasolt az ART (MT) alkalmazasa,
akiknél a tartasi €s takarmanyozasi, valamint allategészségiigyi feltételek megfelelek.
Az 10j reprodukcios technikdk hasznélata csak ilyen tenyészetekben/allomanyokban fog
hozzajarulni a bevételek emeléséhez (VEGH és mtsai, 2007). Fagyasztott sperma
hasznalatakor elsésorban az intrauterin laparoszkopos termékenyités johet szoba (a
transzcervikalis modszer a biztaté eredmények ellenére sem kellden kidolgozott még),
melynek eredményessége még napjainkban is joval elmarad a kivanatostol

(HARESIGN, 1992; GERGATZ és GYOKER, 1997).

2.3. Embriéatiiltetés (EA)

Az embrioatiiltetés (EA), a mesterséges termékenyités utan a maésodik legnagyobb
jelentdséggel bird AR-os eljaras, amit vilagszerte széles korben alkalmaznak. SEREGI
emliti 1997-ben, hogy ,,az eljards a néivarban olyan fejlédést eredményezhet, mint
amilyet a MT a himivarban”.

A Nemzetkozi Embrio Atiilteté Szovetség (IETS) altal kozzétett adatok szerint az
utobbi idében csokkent a beiiltetett juh embridk szdma. A korabbi 25-30 ezerrel
szemben az elmult években kb. 15 ezer beiiltetést végeztek az egész vildgon (IETS,
2010). A jovot tekintve nagyon biztatd, hogy az IETS altal 2011-ben megjelentetett
adatok szerint - ami a 2010-es allapotokat tiikkrozi - ismét elkezdett emelkedni a

beiiltetett juh embriok szama (IETS, 2011).

Az EA elényei kozott CSEH és DOHY a kovetkezéket emliti 2003-ban:
1. A genetikai eldrehaladds gyorsitdsa azaltal, hogy a nagy tenyészértékii ndivari
egyedektdl Iényegesen nagyobb szamu utdd nyerhetd életteljesitményiik alatt (4

vs. 20-25), szemben a természetes paroztatassal vagy a MT-el, tovabbd a
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modszer alkalmazéasaval nemcsak az apai oldal fel6l vagyunk képesek szelekcios
nyomast gyakorolni, hanem az anyai oldal feldl is.

2. A tenyésztési szempontbol értékes ndivaru allatok nagyobb mértékben képesek
hozzajarulni a genetikai elérehaladashoz, mint a MT esetében.

3. Az embri6 formajaban torténo tenyészallat kereskedelem révén biztonsdgosabba
valt a tenyészdllat forgalmazas, hiszen nincs szallitdsi veszteség ¢és az
allategészségiigyi kockazat 1ényegesen csokkenthetd, tovabba nem jelentkeznek
akklimatizacids problémak.

4. Megkonnyiti és gazdasagosabba teszi a nemzetkdzi tenyészallat kereskedelmet.

5. A ritka, kivanatos, tovabba a piac altal igényelt genetikai tulajdonsagokkal
rendelkezd tipus/allomany gyorsabban elszaporithato. Embrié formajaban
sokszor sikeriil olyan génallomanyt is megszerezni, ami egyéb moddon

(éloallatok vasarlasa) nem lenne elérhetd.

2.3.1. Génmegorzés

Az embridatiiltetés a veszélyeztetett allatfajok esetében is segithet a populdciok
fenntartasaban, habar a kezdeti sikerek ellenére nem valt annyira rutin eljarassa, mint a
mesterséges termékenyités. A  génmegdrzésben elsdsorban a fajok kozotti
embridatiiltetésnek lenne létjogosultsiga, azonban ez a teriilet még kevéssé
tanulméanyozott (ANDRABI ¢és MAXWELL, 2007). A veszélyeztetett kiskérddzok
embridatiiltetéseirdl néhany tudomanyos eredmény: 6rmény vords juh embri6 atiiltetése
hazi juhba (COONROD ¢és mtsai, 1994), spanyol ibex embrio atiiltetése hazi kecskébe
(FERNANDEZ-ARIAS ¢és mtsai, 1999). Fajok kozotti sikeres embridatiiltetésrol pedig
a kovetkezd két kozlemény sziiletett: eurdpai muflon embridk atiiltetése héazi juhba
(MORENO ¢s mtsai, 2001; PTAK és mtsai, 2002), és urial (Ovis vignei) embriok
atiiltetése hazi juhba (ULLAH és mtsai, 2006).

2.3.2. A juh EA torténete, a nemzetkozi helyzet és a hazai eredmények

Az elsé sikeres juh EA-r6l 1934-ben kozoltek adatokat tudomanyos cikk
formajadban (WARWICK ¢és mtsai, 1934). Az elsé sikert hamarosan tovabbi
eredmények kovették (LOPYRIN ¢és mtsai, 1950; 1951; HUNTER és mtsai, 1955;
KARDYMOWITZ ¢és STEPINSKI, 1957).
Ezeknél az elsd probalkozasokndl a ma is alkalmazott sebészi embridatiiltetési technika

alapjait fektett¢k le (median laparatomia). Az azéta eltelt idoben szamos tjabb
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eredmény latott napvilagot a téméban, a juh és a kecske EA-rdl is (ARMSTRONG és
EVANS, 1983; NUTI és mtsai, 1987; WALKER és mtsai, 1989; BARRY ¢és mtsai,
1990; PENDELTON ¢és mtsai, 1992; SENN és RICHARDSON, 1992).

Az elsé sikeres hazai juhembrio-atiiltetést HARASZTY ES RONAY (1977)
végezték.
Hazankban az illdi kisérleti Intézetben (korabban OTAF, illetve BIOTECH iill6i
Embrioatiilteté Allomasa) 1982-ben kezdték meg az embridatiilteté munkat juh fajban.
A tobb, mint évtizedes munka célja az volt, hogy az adaptalt ausztral juhembrio-
atiiltetési  technoldgiat egyszeriisitve, tovabbfejlesztve olyan komplex eljarast
alakitsanak ki, amely nemcsak laboratériumi, hanem gyakorlati koriilmények kozott is
jol miikddik. Olyan laparoszkopos termékenyitési, és komplex juhembrid-atiiltetési
technologiat dolgoztak ki, amely beilleszthetdé a gyakorlati juhtenyésztés sajatos,
megszokott munkarendjébe, de az eljards eredményessége sem csokken. Az évtizedes
eredményeket Osszefoglalva kijelentették, hogy a programot kelld koriiltekintéssel
megszervezve ¢s végrehajtva megfeleld, a gazdasdgossagot biztositd hatékonysaggal
lehet végezni ,,farm” koriilmények kozott is. A kutatocsoport 1982 és 1990 kozott
0sszesen 2033 juhembridt ,,mozgatott meg” (CSEH és mtsai, 1994).

1984-ben GERGATZ és mtsai biotechnikai eljarast dolgoztak ki bakterialis
fert6z6 betegséggel terhelt import tej-htishaszni lacaune juhdllomany genetikai
anyagdnak megmentésére embrioatiiltetéssel. Az allomany a tej és hustermelés
szempontjabol rendkiviil nagy genetikai értéket képviselt, ezért a generaciovaltasos
mentesitést - az egyetlen igazan biztonsagosnak latszo6 modszerrel - embridatiiltetéssel
végezték el. A 4 évig tartd mentesités folyaman a recipiens anyaktol sziiletett
egészséges utddok képezték a bazisat az 1) kettOshasznl (tej-hus) genotipusnak
(http://users.atw.hu/pharmagenefarm/tortenet gazd adatai.htm).
1986-ban  kozlemény jelent meg identikus  ikerbaranyok  eldallitasarol
embriddarabolassal, majd egy kecske-juh fajok kozotti chimerautéd vildgra jottérol,
amely kutatdsokat a mosonmagyardvari biotechnikai allomason végezték (GYULALI és
PETHES, 1986).
1994-ben HOLDAS ¢és mtsai vizsgalataikban olyan juh embridatiiltetési, -
manipulacidstechnikat kivantak kidolgozni, amely minimalis laboratoriumi munkat

igényel, iizemi gyakorlatban, akar kisgazdasagokban is alkalmazhatd. Osszesen 474
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allatot kezeltek (133 donor, 341 recipiens), és 258 anyat mutottek (132 donor, 126
recipiens), 85 recipiens pedig felezett embridt kapott. Donorok esetében az a
szuperovulacios ¢és ovulacidszinkronizacidos mddszer bizonyult a legeredményesebbnek,
amelyben 1000 NE PMSG-t az implantatum kivétele el6tt 24 oraval adtak
intramuszkulérisan (i.m.), és amit a kivétel utan 36 6raval 1000 NE human Chorionic
Gonadotropin (hCG) intravénas (i.v.) injekcio kovet. A legjobb embridkinyerési
eredményeket a vemhesség 6. napjan kaptak, embriofelezésre pedig a blastocysta-kikelt
blastocysta stadiumot tartottak legmegfelelobbnek.

1995-ben juhembriok petesejtekbdl, In Vitro Matured, Fertilized and Cultured
(IVMFC)- eljarassal torténd eloallitasarol és sikeres betiltetésérdl jelent meg kozlemény

hazankban els6ként (CSEH és mtsai, 1995).

Az elmult években (2009, 2010 és 2011-es adatok) a juh embridatiiltetd
tevékenység hazankban a kdvetkezoképpen alakult: csaknem tobb évtizedes sziinet utan
ismét folyt (emlitésre méltd) biotechnikai tevékenység a juhtenyésztésben:
Mikepéresen, egy Nemzeti Kutatdsi és Technologiai Hivatal (NKTH) projekt keretein
belil ("A piaci igényeknek és az éghajlatnak megfeleld juhok tenyésztése és
nemesitése") egyrészt 18 donor ndivaru juhtol 130 atiiltetheté embriot nyertek, amelyet
friss allapotban azonnal be is iltettek. 300 mélyhiitott dorper juhembri6é importjara is
sor keriilt, amelyeket mar szintén beliiltettek recipiensekbe. A Szent Istvan Egyetem
(SZIE) Allatorvos-Tudoméanyi Kar Andrologiai Laboratériuma juhembri6 Aatiilteté
allomasként elfogadast nyert, a juh fajban 6k végezték a fenti tevékenységet, Prof. Dr.

Cseh Sandor vezetésével Dr. Vass Nora és Dr. Faigl Vera alkottdk a munkacsoportot.

A szarvasmarhahoz viszonyitva az egyéb fajokndl az embridatiiltetési tevékenység a
kontinens mas orszagaiban is csekély: juhoknal Eurdpa szerte 446 embridt (ebbdl
Magyarorszag 278-at) liltettek be és 273 embriét mostak ki donor anyajuhokbdl,
sertésnél ¢és kecskénél az adatkozlés nemleges, lovaknal 289 embridt allitottak eld, és
123-at iiltettek be. (Hazankon kiviil csupan Csehorszag, Olaszorszag és Portugalia

jelentett még 16 embri6 transzfert.) (FLINK, 2010.)

2.3.3. A juh EA programokban szereplé donor és recipiens allatok el6készitése
Evtizedek oOta ismert, hogy a donor ¢és recipiens allatok tartasa és

takarméanyozasa alapveten hatdrozza meg az EA programok sikerességét. Mivel a
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juhok nehezen kezelik az atcsoportositasbol eredd stresszt, a donor és recipiens allatokat
mar legaldbb 2 hoénappal a tervezett programok eldtt célszerli kiilon tartani és
takarmanyozni a tobbiektdl, kiilonds gondot forditva az allategészségiigyi ellatasra
(vakcindzasok, féreghajtas, stb.) is ISHWAR és MEMON, 1996). Az aszezonalis juh
¢s kecskefajtaktol egész évben (CHEMINEAU és mtsai, 1986), mig a szezonalisoktol
els@sorban a tenyészszezon alatt gylijtheték nagy szdmu, jo mindségli embridk (SENN

¢s RICHARDSON, 1992).

2.3.4. Ivarzasszinkronizacio és szuperovulacio

Nemzetk6zi és hazai viszonylatban egyarant fontos hangsulyozni, hogy az
embridatiiltetés talan legfontosabb hatranya rendkiviili koltség igénye (draga
hormonkészitményeket kell haszndlni a szuperovulaciondl, recipiens 4allatok
tartasi/takarmanyozasi koltsége, szakemberek munkabére, stb.). Ez a jelenlegi gazdasagi
viszonyok kozott kiilonosen hatraltatja a modszer alkalmazasat és terjedését a hazai
tizemekben.

A donor ¢és recipiens allatok szinkronizacidja ma is a SHELTON és MOORE
(1966) altal leirt modon, progesztagén tartalmu hiivelyszivacs, és PMSG egyidejl
alkalmazasaval torténik. A tenyészidényben megfelelé a 10-14 napos gesztagénkezelés
gonadotrop adasaval kombinalva az ivarzdsszinkronizacidhoz. Tenyészidényen kiviil
folliculusfejlédést stimuldld hormon (FSH)-kezeléssel lehet ciklust indukalni. A
biotechnikai modszerek mellett zootechnikai eszkozokkel is irdnyithatd az ivari
mikodés: a flushing és a fényprogram johet szamitasba, ezekre azonban nem
alapozhaté a baranyozasi terv. A biotechnikai modszerek eredményességét viszont
jelentdsen emelik az egyidében alkalmazott zootechnikai modszerek (BECZE, 1987).
LATITS (1987) 1980-as években végzett vizsgalataiban egy "natar" progeszteron
hatoanyagu, Sil-estrus implantatum, vagy a Chrono-gest hiivelytampon hasznalata
bizonyult a legeredményesebbnek merind juhok esetében ciklusindukci6é kivaltasa
céljabol. BECZE ¢és mtsai (1971) Osztradiol-valerat és tesztoszteron-Onantatot
tartalmaz6 injekcid alkalmazasaval értek el 100%-os ivarzasi aranyt egy fésiis merino
allomanyban.

A ma alkalmazott progeszteron analdg az un. flugeszton-acetat, amely kozel 20-szor
hatékonyabb, mint a progeszteron. A progeszteron-receptorokhoz val6 kotdédése révén a
flugeszton-acetat negativ feed-back hatast gyakorol a hipotalamo-hipofizis rendszerre,

elnyomja a gonadotropin felszabadulast, ezaltal a follikulus névekedést és az ovulaciot.
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A szivacs 12-14 napos alkalmazasat kovetd eltavolitas utdn a negativ feed-back
megsziinik, és a hirtelen gonadotropin felszabadulést tiiszOndvekedés és ovulacid

koveti.

A juh EA | gyenge lancszeme” a szuperovulacié. Még mindig a 70-es években

kialakitott szuperovulacids eljarast haszndljuk. A szuperovulacidt a tehenekben
alkalmazott modon, FSH kezeléssel végzik 12 6ranként injekciodzva, a gyakorlatban kb.
4 nappal a szinkronizacios kezelés vége elott elkezdve. Nem jartak sikerrel azok a
probalkozasok, amelyek az FSH injekciok gyakorisdganak csokkentésére torekedtek.
Az FSH és a PMSG kezelést Osszehasonlitva, az FSH kezelés nagyobb szamu, de
kisebb méretli preovulacios tiisz0t, és nagyobb szamu jO6 mindségli embriot
eredményezett (ARMSTRONG ¢és EVANS, 1983). Az eqine chorionic gonadotrophin
(eCG) kombinacioja FSH-val javitotta az anyajuhok szuperovulacids valaszreakciojat
(CSEH ¢és SOLTI, 2001).
Ezen a téren eldrelépésként taldn annyit konyvelhetiink el, hogy a hormonkészitmények
tisztasdga nagymértékben javult, ugyanakkor a hatékonysag lényeges javulasaban ez
nem mutatkozik. A szuperovulaltatott allatok 30%-a nem reagal a kezelésre, 30%-a
gyengén reagél (1-4 embrid), 30%-a jo reakciot mutat (5-10 embrio), €és csak 10%-a
reagal rekord embriotermeléssel. (CSEH és DOHY, 2003). Szuperovulécios kezelést
kovetden a donoronkénti atlagos CL szamot egyes szerzok 5-15-ben allapitjdk meg
(HILD-PETITO ¢és mtsai, 1987; JABLONKA-SHARIFF és mtsai, 1993; GONZALES-
BULNES ¢és mtsai, 2004), mig WINDORSKI ¢és mtsai (2007) vizsgalatai alapjan ez az
érték 5-52 sargatest kozott valtozik anyajuhonként.

A szuperovulaciés hormonkezelésre kapott petefészek valasz mindsége
megjosolhatatlan és teljesen kiszamithatatlan, mivel szamos bels (fajta, a petefészken
talalhaté follikulusok allapota, stb.) ¢és kiils6 (hormonkezelés, takarmanyozas,
szezon/évszak, alkalmazott gonadotrop hormon és annak tisztasdga) tényezd

befolyasolhatja.

A szuperovulacio eléidézésének modszerei

Az eCG

Az 1960-as évektdl kezdddden alkalmazzak az eCG (PMSG)-t szuperovulacidra
onmagaban vagy FSH-val egylitt (CSEH és SOLTI, 2001). Az eCG-s szuperovulacios

programok eredményessége (hasznos embridszam) nem éri el az FSH-s programokét.
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Gondot okozhat az eCG alkalmazasakor az ellenanyag produkci6 is, ami még alacsony
dozis esetében is jelentkezik és megakadéalyozhatja a donor eredményes felhasznéalasat
késébbi programokban (BODIN ¢és mtsai, 1997).

FSH

Az elmondottak kovetkeztében az eCG helyett mar évtizedek ota az FSH-t tartalmaz6
készitményeket alkalmazzak a gyakorlatban (ARMSTRONG ¢és EVANS, 1983).
Szemben az eCG-vel, az FSH-nak nagyon rovid a felezési ideje, ezért naponta kétszer
kell adni (12 6rés iddeltéréssel; emelkedd vagy csokkend koncentracioban), ezért az
FSH-s programok munkaigényesebbek és nagyobb koltséggel jarnak, de a hasznos
embridoszam magasabb (CSEH és SOLTI, 2001; ARMSTRONG és EVANS, 1983). Az
FSH tartalmt készitmények sertés, juh és szarvasmarha hipofizisbél kivont FSH-t
tartalmaznak ¢és fajtol illetve termelési szamtol fliggden eltéré mértékben lehetnek
»szennyezettek” luteinizalé hormonnal (LH), ami nagymértékben befolyasolhatja a
szuperovulacidés kezelés eredményét (follikulusok szama, termékenyiilési arany,
hasznos embriok szdma és embriomindség) (D’ALESSANDRO ¢és mtsai, 2005; TAFT
¢s mtsai, 1996). Egyre gyakrabban meriil fel élelmiszer-biztonsagi okokbol aggaly a
hipofizis eredetii FSH alkalmazasaval kapcsolatban, hiszen ezek a készitmények esetleg
tartalmazhatnak virusokat, prionokat ¢s/vagy baktériumokat (GALLI és mtsai, 2003).
Ezekre az aggodalmakra megoldést jelenthet a jovoben a rekombindns technikéaval
eldallitott FSH, bar a szerzok e tekintetben szkeptikusak, hiszen ezek a készitmények,
amelyeket a human asszisztalt reprodukcioban mar évek ota alkalmaznak nagyon
dragak.

Progesztagén, PGF2alfa és eCG

Az elmult években biztaté eredményeket értek el egy 0j szuperovulacidés modszerrel,
amikor a donor rovid ideig hiivelyszivacsos progesztagén kezelésben részesiil, majd a
szivacs eltavolitasakor prostaglandin F2alfa (PGF2 alfa) és eCG kezelést alkalmaznak,
amit 36 oraval késébb Gonadotrop Releasing Hormon (GnRH) analog kezelés kovet
(ovuléci6 indukcid). A szuperovuldcios kezelés (6-8 csokkend doézisi FSH injekcio,
amit PGF2 alfa kezelés kovet) 72-84 oraval a szivacs eltavolitasa utan kezdédik. Az
ovulaciok szinkronizaldsa céljabol az utols6 FSH injekcioval egy idoben Iehet

buserelint (GnRH agonista) adni (MENCHACA ¢és mtsai, 2007).

20



2.3.5. A szuperovulacio eredményességének kapcsolata a petefészek follikularis
statuszaval

Ma mar mindenki altal elfogadott, hogy a szuperovulacids hormonkezelés
megkezdésekor a petefészek tn. follikularis statusza (jelenlévd follikulusok szdma és
allapota/érettsége) hatassal van a kezelés eredményességére (hasznos embriok szama).
Megfigyelések szerint a gonadotrop hormonnal valé kezelés megkezdésekor a
petefészkeken 1évd kis vagy kozepes méretli (2-3 mm) tiisz6k szama eldsegiti a
nagyobb ovuldciés ardnyt. Ugyanakkor a szuperovulacios kezelés kezdetén a
petefészkeken talalhatd nagy (>6 mm) tiiszOk szama negativan korrelal az atiiltethetd
embriok szamaval. Ez az 6sszefliggés szolgalt alapjaul a kovetkezd kisérletsorozatnak:
GnRH agonistat vagy antagonistat kombinaltak progesztagén kezeléssel, az endogén
gonadotropintermelés elnyomasa és a 2 mm-nél nagyobb tiiszok fejlédésének leallitasa
céljabol. Ez a kezelés a nagy (>6 mm) tiiszok fejlodését megakadalyozza, a kicsik (1-2
mm) szamat megduplazza, és igy az exogén FSH-ra adott valaszreakcid 50%-kal javult

(COGNIE és mtsai, 2003).

Mivel az embridkinyerés sebészi uton torténik (median laparatomia vagy laparoszkopia)
a felesleges miitét elkeriilése céljabol fontos, hogy elére megismerjik a
hormonkezelésre kapott petefészek reakcio mindségét. A follikulusok fejlodésérdl
informaciot kaphatunk ultrahangos vizsgalattal, vagy az embridkinyerés el6tt egy
nappal elvégzett progeszteron meghatarozassal kiszlirhetjiik a kezelésre nem reagalt és a
nagyon jol reagalt allatokat (>9 sargatest) (ASHWORTH ¢és mtsai, 1989; AMIRIDIS ¢és
mtsai, 2002).

Régota ismert, hogy szuperovulaltatott donorok esetében a cervikalis MT - bar a rutin
allattenyésztésben j6 eredményességgel alkalmazzdk - nem nyujt kielégitd
termékenytiilési aranyt. A laparoszkopias MT, amikor a friss vagy fagyasztott spermat
kozvetleniil a méh iiregébe juttatjak, viszont igen (EVANS és mtsai, 2002; HIWASA ¢és
mtsai, 2009). Az endoszkopos intrauterin MT-t altaldban 48 oraval a
progeszteron/progesztagén blokdd megsziintetése utan végzik (HILL ¢és mtsai, 1998;

CSEH ¢és SOLTI, 2001).
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2.3.6. A laparoszkopos embriékinyerés és EA

A technologiai fejlesztés terén végzett munka eredményeként konyvelhetd el a
kiilonboz6, laparoszkop segitségével végzett, MT-i, majd késébb embridkinyerési- és
atiltetési modszerek kialakitasa. A laparoszkdpias MT-el szemben az utdbbi két
technikat még ma is csak ritkan alkalmazzak (és els6sorban csak kisérleti koriilmények
kozott). Kiilondsen nem veszik igénybe Oket gyakorlati koriilmények kozott végzett
kereskedelmi EA programokban.

A laparoszkopids modszer nagy elénye, hogy egy minimdlisan invaziv,
biztonsagos technikarol van sz6 (DUKELOW és ARIGA, 1976, HARRISON és
WILDT, 1980). Kétségtelen tény, hogy a laparoszkoppal végzett EA esetében kevesebb
lesz a mitét utdni szovédmény, sokkal gyorsabb a sebgyogyulds, ¢és ennek
kovetkezésképpen az allatok tobb programba vonhaték be, mint a sebészi (median
laparatomia) EA-nél (SEEGER, 1973).

A laparoszkopias technika kifejlesztésének célja volt, hogy 1) elésegitsék az EA-

1 modszer terjedését (csak kisebb miitéti beavatkozasrol van sz0), 2) a juhokon tesztelt
endoszkdpos embriodatiiltetési technika kés6bb nem domesztikalt fajokra is adaptalhato
legyen.
BARIL ¢és mtsai (2009, személyes kozlés) szerint a laparoszkopos technikaval- annak
szamos eldnye ellenére- mintegy 15%-kal kevesebb embrié moshatd ki, mint sebészi
modszer alkalmazasakor, tovabba lassabban is kivitelezhetd, mint a median
laparotomidval végzett embriomosas. A laparoszkopos technika mind az in vivo, mind
az in vitro elallitott embriok atiiltetésére is alkalmazhato, sét, COGNIE (1999) szerint
az igy elért fogamzasi % (70-75%) hasonlo, mint amikor mid-ventralis laparotomidval
(sebészi modszerrel) iiltetiink 4t embriot.

A 80-as évekbeli elvarasok szerint a juh EA-ben alkalmazott laparoszkopiatol
eldrelépést reméltek. Tovabbi varakozasként fogalmazodott meg az eljarassal szemben,
hogy magasabb vemhesiilési eredményt lehessen elérni vele (SCHIEWE és mtsai,
1984). A nagy juhtenyészté orszagokban (Ausztralia, Uj- Zéland, Franciaorszag, Nagy-
Britannia stb.) a laparoszkopias EA technika a 90-es évektél kezdédden gyorsan terjedt.
Hazéankban is megkezdddtek az endoszkdp reprodukcids beavatkozasokban torténd
alkalmazasaval kapcsolatos kisérletek (MAGYAR ¢és mtsai, 1989; CSEH ¢és mitsai,
1990, 1991; MAGYAR, 1994).

A juhembriok kinyerésénél a laparoszkopiat hazankban elészor CSEH és mtsai

(1991) alkalmaztik: el6szor a hasfal bal als6 részén — a lagyé¢k és a koldok kozott- egy
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kb. 120 mm hosszq, specidlis hiivellyel ellatott trokart szrtak a hasiiregbe. A trokar
végéhez kompresszort csatlakoztattak, és kb. 2 liter szirt steril levegd bejuttatasasaval
pneumoperitoneumot hoztak 1étre. Ezt kdvetéen a trokart eltavolitottk, és helyére
bevezették a laparoszkopot, amit nagy intenzitdsi szaloptikds fényforrashoz
csatlakoztattak. A has jobb oldaldn két masik trokart szurtak be. Az egyiken keresztiil a
340 mm hosszu, 3 mm atmérdjii atraumatikus fogdt vezették be, amivel a méhet
rogzitették. A masik a 310 mm hosszi, 3 mm atmérdjii hegyes végli fémkatéter
bejuttatasara szolgal, amivel a méh falat szurtdk at. A laparoszkoppal felkeresték a
méhet, és allandd vizualis kontroll mellett a fémkatéter hegyével ovatosan atszurtdk a
méh falat. Ezen a szarasi csatornan keresztill vezették be az Un. ,haromutas”
embriokinyerd katétert. Miutan a ballon felfujadsdval a katétert a méhen beliili
helyzetében rogzitették, az atraumatikus fogoval a méhet elengedték, és ,,atfogtak™ vele
a méhszarv és a petevezetd talalkozasi pontjara. Ezutdn a méhszarvakat kiilon-kiilon kb.
50 ml tapfolyadékkal atoblitették.

Minddssze a hirom borseb zarasara volt sziikkség a beavatkozas végén, csomos
varratokkal.

(A franciaorszagi INRA, Nouzilly kutatécsoportban eltoltott gyakorlatom soran
arra a kovetkeztetésre jutottam, hogy valoban kevesebb miitét utani sz6védménnyel jar
a laparoszkopos embriokinyerés és atiiltetés juhban, de lassabban kivitelezhetd, és az
esetek tobbségében kevesebb embri6 moshatd ki méhszarvanként a donor

anyajuhokbol, mint sebészi embriokinyerés esetében.)

A laparoszkoppal végzett embridatiiltetést szintén CSEH ¢és mtsai (1991) alkalmaztak
elészor Magyarorszagon. Elsé 1épésként pneumoperitoneumot kell létrehozni, ezt
kovetden a has jobb oldalan beszurt két trokar koziil az egyiken az atraumatikus fogét, a
masikon a 370 mm hosszi, 3 mm atmérdjii embriobeiiltetd katétert vezették be. Az
atraumatikus fogd segitségével szabadda tették a petefészkeket, és a laparoszkoppal
ellendrizték a rajtuk taldlhatdo ciklusképleteket. Ezutan a fogoéval rogzitették a
sargatestte]l megegyez0 oldali méhszarvat, majd a beiiltetd katéter végén talalhato tiivel
a méh falat atszrva befecskendezték az — eldzetesen a katéterbe felszivott- embriot a
méh lumenébe.

(Emlitést érdemel az tUn. fél-laparoszképos technika is, amely a laparoszkopos
embridatiiltetéstdl abban kiilonbozik, hogy az atraumatikus fogoval a petefészkeket és a

méhszarvat el6 is htizzuk a kissé kitagitott miitéti seben keresztiil, amelyet el6zetesen a
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trokarral "okoztunk" €s igy, a hasiiregen kiviil torténik az embrié méhbe fecskendezése.
fgy felgyorsithatd az eljaras, és a miitéti seb nagysaga majdnem megegyezik azzal,

amelyet a trokar beszlrasa okoz /JOOSTE, 2008- személyes kozlés/.)

Két tudoméanyos kozlemény a laparoszkopias és a sebészi EA eredményességét
Osszehasonlitva hasonld vembhesiilési aranyrdl szamol be (STEFANI és mitsai, 1990;
SANG ¢és mtsai, 2008).

Egy masik kutatocsoport ivarzasszinkronizalas utin laparoszkopias EA-t végzett 18
lacaune anyajuhon. Atlagosan 10 percre volt sziikség a beavatkozashoz, a recipiensek
37%-a vembhesiilt, és 0sszesen 15 barany sziiletett. A vemhesiilési arany valamelyest
alacsonyabb volt, mint a hagyomanyos sebészi EA alkalmazasakor (BESENFELDER és
mtsai, 1994).

Az Un. kereskedelmi célzattal végzett embridatiiltetéseknél még napjainkban sem
alkalmazzak kiterjedten a laparoszkopias eljarast, hiszen a modszer rendkiviil nagy
rutint igényel (képzett munkacsoport), eléggé id6- ¢és munkaigényes, koltséges
berendezés kell hozza és az eredményekben 1ényeges javulas nem mutatkozik.

A sebészi és az endoszkopos EA technikak mellett biztato kisérleteket folytatnak az un.
nem sebészi modszerrel (transzcervikalis). Napjainkban azonban az eljarasnak a
gyakorlati koriilmények kozott torténd alkalmazasdnak még a MT esetében sem jott el

az ideje (BARRY ¢és mtsai, 1990; MCKUSICK ¢és mtsai).

2.3.7. A sebészi embriékinyerés és EA

Az EA terjedésének a juh fajban gatat szab, hogy az embriokinyerés- és atiiltetés
egyarant mitéti uton median laparotomidval torténik, ellentétben a szarvasmarhéval,
ahol a nem sebészi eljarast lehet alkalmazni. Juhban a cervix anatomiai felépitése
nagymértékben megneheziti a transzcervikalis katéterezési technikat. Sajnos a miitéti
eljarasnal 2-3 alkalom utan eldfordulhat, hogy a donort mar nem lehet tovabbi
programban szerepeltetni (0sszendvések alakulnak ki). Ugyanakkor hazai adatok
bizonyitjak, hogy kell6 koriiltekintéssel végzett sebészi embriokinyeréseket kdvetden a
donorok késdébbi reprodukcidja nem szenved kart (CSEH és DOHY, 2003, AMIRIDIS
¢s CSEH, 2012). Sebészi embridkinyerést és atiiltetést alkalmaztak CSEH és mtsai
(1990) "magyarorszagi 6shonos juhfajtdk korszerli biotechnikai modszerekkel torténd
szaporitasa" cimi palyazattal kapcsolatos munkajuk soran. Egy késobbi kozleményben

a Torteli Termelészovetkezetben az EA programot kovetden figyelemmel kisérték a
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donorok szaporodasbioldgiai életét €s a tapasztalatok azt bizonyitjdk, hogy a
beavatkozas nem befolyasolta hatranyosan a donorok egészségét/reprodukcidjat, hiszen
azok 71%-a programot kovetd egy éven beliil leellett (CSEH és SEREGI, 1993; CSEH
¢s SOLTI, 2001).

FLORES-FOXWORTH ¢és mtsai 1992-ben a nem sebészi (transzcervikalis) és sebészi
EA 0Osszehasonlitdo vizsgalatiban kecskék esetében nem talaltak szignifikans
kiilonbséget a két mddszerrel elért vemhesiilési eredmények kozott, de altalanossagban
az mondhaté el, hogy a transzcervikalis MT és EA modszere még fejlesztésre szorul,
amely a cervix hormonkészitményekkel valo tagitasan alapulhat (CANDAPPA és
BARTLEWSKI, 2011).

Az Un. atmeneti technikdk esetében a szakemberek igyekeztek egyesiteni a median
laparotomia ¢s az endoszkopos technika elény0s tulajdonsagait. Kinai kutatok 2008-ban
egy un. ,,egyszerusitett mini-laparotdmias” modszert dolgoztak ki. A modszerrel végzett
embridatiiltetések soran szinte azonos vemhességi eredményeket értek el, mint a

laparotdmias atiiltetésnél (48 vs. 46%) (LI és mtsai, 2008).

2.3.8. Juvenile in vitro embryo transfer

Emlitést érdemel a juh embriodatiiltetés teriiletén az utodbbi évtized egyik 11j vivmanya, az
un. juvenile in vitro embryo transfer (JIVET). A technologia lehetévé teszi az allomany
legkivalobb egyedeinek az eddigieknél gyorsabb szaporitdsat, a generaciés intervallum
minden eddiginél gyorsabb roviditését. A JIVET lehetdvé teszi, hogy mar 4-8 hetes
baranyok petesejtjeinek kinyerésébdl életképes utodok johessenek létre. KELLY és
mtsai (2005 a,b) szerint egy donor baranytdl atlagosan 9-13,9 életképes magzat
nyerhetd, s6t, a donorok, elérve a tenyészérettséget, ugyanolyan reprodukcios
teljesitményt nyujtanak, mint a kisérletben szerepld kontroll allatok. A hormonkezelés,
és a petesejtek aspiracidja sem jart semmilyen negativ kovetkezménnyel a donor
mtsai (2008) Kinaban is adaptalhatonak vélték, és az orszadg juhtenyésztésében
nagyfoku genetikai elérehaladast remélnek tdle. A kutatécsoport eredménye atlagosan
4,87 ¢életképes magzat donor baranyonként. Fontos megjegyezni azt is, hogy az éretlen
barany petesejtek fejlodési erélye messze elmarad a felnStt allatokétél (COGNIE és
mtsai, 2003; PTAK és mtsai, 2006), valamint, hogy a kezelt allatok igen nagy szdmban

(27-72%), nem mutatnak értékelhetd valaszreakciot a szuperovulacios kezelésre (PTAK
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¢s mtsai, 2003; VALASI ¢és mtsai, 2007). Annak érdekében, hogy a rosszul, vagy
egyaltalan nem reagald donorok feleslegesen ne essenek at a laparotomian, VALASI és

mtsai (2007) az operaci6 eldtt 12 oraval osztradiol-szint mérést javasolnak.

Osszefoglalva az EA eredményességét szamos tényezd befolyasolhatja, amelyek koziil
a legfontosabbak: a szuperovulacidés hormonkezelés eredményeként ,,megtermelt”
embriok szdma és mindsége (ez dnmagaban tobb tényezo6tdl fiigghet, mint példaul a
donor fajtaja, az alkalmazott hormonkészitmény és hormonkezelési protokoll, stb.), az
embriokinyerés- ¢s atiiltetés technikdjanak hatékonysaga, az allatok tartdsi ¢és
takarmanyozasi koriilményei, donorok és recipiensek ¢életkora/kondicidja (CSEH és

SOLTI, 2001; BARI és mtsai, 2002).

2.4. Embriomélyhiités

Az embriomélyhiités egy olyan kulcstechnologia, amely képessé teszi a biotechnikat és
a biotechnologiat a tovabbfejlédésre, valamint lehetové teszi, hogy a nagy értékii
embriok vilagszerte elérjék a nemzetkozi piacokat. A mélyhiités nem csak a huméan
asszisztalt reprodukcioban 1étfontossagu, de a kihaldssal fenyegetett fajok védelmében
is kulcsszerepet tolt be. Az elmult kb. 40 ¢év vivmdanyai segitségével az
embriomélyhiités szinte minden faj esetében sikeresen alkalmazhato, habéar fontos
megemliteni, hogy a leggyakrabban alkalmazott mddszerek sokszor nem tekinthetdek a

legkorszeriibbeknek (DINNYES és mtsai, 2006).

2.4.1. Az embriomélyhiités elonyei

Az embriomélyhiités legfontosabb gyakorlati elényei az alabbiakban foglalhatok 6ssze:
1) embridbankok hozhatok létre, ahol megdrizhetjiilk a genetikailag értékes, rekorder
egyedek, kihaldssal fenyegetett, fogsdgban tartott vadon ¢l6 ritka fajtak genetikai
anyagat embriok formajaban és barmikor mozgosithatjuk azokat; 2) torzsallomanyok
létrehozasa ¢és lizemeltetése; 3) a fagyasztott embriok forméjaban bonyolitott
tenyészallat kereskedelem eldnydsebb, mint a ,friss” embrid; 4) a mélyhiitott
embriokkal a beiiltetés tért6l és idotdl fliggetlenithetd; 5) lényegesen rugalmasabba
tehetd az EA technoldgia, hiszen az embridtermelés és az embri6 felhasznalas térben és

idoben kiilonvalaszthatd (munkaszervezési eldnyok, kevesebb recipiens allatot kell
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tartani, csokkennek a koltségek); 6) kutatas szolgalata; 7) fagyasztott allapotban, minusz
196°C-on gyakorlatilag korlatlan ideig eltarolhatok az embriok (az embrié fejlédése
megall abban a stddiumban, amelyben a fagyasztast végzik (,,Csipke Rozsika almat

alussza’), majd felolvasztas utan tovabb folytatodik).

Az utobbi par évben egy eddig kevéssé ismert aspektusa is megjelent a
szaporitdbanyagok mélyhiitésének. A molekularis genetika és a molekularis biologia
fejlodésével 1j, mutans egér, Drosophila, Medaka és zebrahal torzsek ezreit allitottak
eld kiilonbozé technikakkal. Az egereknél példaul olyan szami torzset kellene
fenntartani a kutatasokhoz, amely mind koltséget, mind eszkézoket tekintve
lehetetlenné valt- ebbdl kovetkezden a torzsek in situ fenntartasat felvaltotta az ex situ-
a genetikai anyagaik megdrzése mélyhiitve, embri6 és spermabankok formajaban

(MAZUR és mtsai, 2008).

2.4.2. Az embriomélyhiités modszerei

Az alkalmazott hiitési sebesség alapjan a szakirodalom alapvetdéen két hiitési
technologiat kiilonboztet meg: 1) hagyomanyos vagy lassu modszer, és 2) ,,gyors vagy
ultra gyors” eljaras, amit igen gyakran vitrifikacionak hivnak. A ”lassu” eljaras esetében
az embriokat minusz 30-40 °C-ig hiitik fokozatosan, lasst sebességgel (0,3-0,8°C/perc),
majd err6l a homérsékletrdl helyezik az embridkat folyékony nitrogénbe, minusz
196°C-ra.

Hagyomanyos mélyhiitési technikaval, egér embridkat fagyasztva érték el az elso
sikereket 1972-ben (WHITTINGHAM ¢és mtsai, 1972) és napjainkban is még igen
kiterjedten alkalmazzak ezt az eljarast. Az elsd juh embridkat is lassi protokollal
mélyhtttték (WILLADSEN és mtsai, 1976; WILLADSEN, 1977). Ennél a modszernél
specialis programozhatdé mélyhiitd berendezést kell haszndlni, a sejtet a véddanyagot
alacsony koncentracioban tartalmaz6 fagyasztdé oldatban mélyhiitik, amelyben ennek

kovetkeztében kis mennyiségben ugyan, de képzddnek jégkristalyok.

2.4.3. Krioprotektiv anyagok

Az embriomélyhiitésnél alkalmazott oldatokat in. krioprotektiv anyaggal vagy anyagok
kombinaciojaval (pl. a vitrifikacional) kell kiegésziteni. A védéanyagoknak két tipusat
kiilonboztetjiik meg, attél fiiggben, hogy sejten beliil (intracellularis) vagy kiviil

(extracellularis) fejtik ki védohatasukat a fagyasztasi sériilésekkel szemben.
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A legéltalanosabban hasznalt intracelluléris krioprotektiv anyagok a glicerin, propilén-
glikol, etilén-glikol és a dimethyl-sulfoxid (DMSO), mig az extracellularis védéanyagok
koziil leggyakrabban a szachardzt, polietilén-glikolt, trehaldézt alkalmazzak.
Felolvasztas utan a krioprotektiv anyag(ok) embriokbdl val6 kivondsa nem maradhat el
(a spermanal erre nincs sziikség), hiszen az anyagok magasabb hdmérsékleten toxikusak
az embrid szdmara.

Sajnos a kiilonb6z6 haszondllatfajok embridinak fagyaszthatosdga kozott jelentds
kiilonbségek vannak, igy az egyik faj embridira kidolgozott technologiat nem lehet egy
az egyben masik faj embridival sikeresen alkalmazni: pl. a szarvasmarha, juh és az
ember embridi igen jo hatékonysdggal mélyhiithetok, mig ugyanez pl. a sertés és a 16
embriokrdl nem mondhato el (NIEMANN és RATH, 2001).

A krioprotektiv anyagok koziil az etilénglikolt mar korabban is sikeresen hasznaltak juh
embriok mélyhitésénél is (MCGINNIS ¢és mtsai, 1993). Mas véddanyagokkal
Osszehasonlitva, az etilénglikol még kifejezetten magas koncentracidkban sem toxikus.
Koénnyen behatol az embrio sejtjeibe, és megakadalyozza intracelluléris jégkristalyok
képzédését (SZELL és SHELTON, 1986). Fontos megemliteni tovabba, hogy a juh és
szarvasmarha embriok jobban atjarhatoak az etilénglikol, mint a glicerol vagy a

propilénglikol szamara (SZELL és SHELTON, 1986).

A glycerol és az etilén-glikol, mint krioprotektiv anyag hatasat vizsgalva juh
embriokon, akkor tapasztalhaté a magasabb embrid talélési %, amikor az expandalt
blasztocisztat etilén-glikollal fagyasztottak (SONGSASEN ¢és mtsai, 1995; COCERO ¢s
mtsai, 1996). Osszehasonlitva a vitrifikicié és a konvencionalis hiités hatasat az
embriok talélési %-ara, az utdbbi eljaras magasabb tulélési szdzalékot eredményezett

(DE PAZ és mtsai, 1994).

2.4.4. A vitrifikacio

A ,gyors vagy ultra gyors”, un. vitrifikdcids eljarasndl az embriokat megfeleld
elokészitést kovetden kozvetleniil meritik a folyékony nitrogénbe, anélkiil, hogy ezt
megeldzden beiktatnanak egy lassi mélyhiitési szakaszt. Ennél a modszernél a
véddanyagok kombinacidjat nagy koncentracidoban tartalmazd fagyasztd oldatban
mélyhtitik az embridkat, igen gyors hiitési sebességgel. A tomény oldat és a nagyon
gyors hités kovetkeztében az oldatban nem alakulnak ki jégkristalyok, hanem

iivegszerli anyagot képezve megszilardul (megfagy). A modszert éppen ezért nevezik
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vitrifikacionak, ami arra utal, hogy a gyors hiitésnek és a magas koncentracionak
koszonhetden nagy viszkozitasiva valik az oldat, aminek az eredményeként livegszerii
anyagot képezve, jégkristalyok kialakulasa nélkiil szilardul/fagy meg (RALL és FAHY,
1985; RALL, 1987; SZELL és mtsai, 1990).

Az elsd kozlemény vitrifikalt embriobdl szarmazo barany sziiletésérdl 1990-ben
jelent meg (SZELL és mtsai, 1990). A modszer elnyei kozott szoktdk megemliteni,
hogy nem kell hozzd specidlis fagyasztd berendezés és megfelelé gyakorlat esetén
gyorsan kivitelezhet6. Ugyanakkor, nagyon nagy gyakorlatot igényel, hogy a magas
véddanyag koncentracidé miatt az embriok/petesejtek csak rovid idét toltsenek a
véddoldatban (kevesebb, mint 1 perc) a folyékony nitrogénbe vald behelyezés eldtt,

hiszen a magas koncentracio toxikus az embriora.

Szamos tudomanyos cikk latott napvilagot az elmult években a vitrifikacidval és
annak gyakorlati alkalmazaséaval kapcsolatosan:
Az ovum pick up (OPU), in vitro embrid eldallitasi procedira és a vitrifikacio
embriokra gyakorolt egyiittes hatdsar6l jelentettek meg tudoményos kozleményt,
amelyben a szerzOk az embriok tulélési %-a €és a bardnyozasi % alapjan a modszert
alkalmazhaténak vélik (PTAK és mtsai, 1999).
Egy tanulmanyban két kisérletet allitottak be arra vonatkozdéan, hogy ilizemi
koriilmények kozott mennyire eredményes a juh embridk vitrifikdcidja. Eredményeik
szerint a frissen kimosott és atiiltetett, illetve a vitrifikacid utan atiiltetett embriok
tulélési %-a €és a vemhességi rata szignifikdnsan nem kiilonbozott két modszer esetében

(BARIL és mtsai, 2001).

crer

gyakorlati alkalmazhatésdganak vizsgalatat tlizte ki célul. In vivo eldallitott embridkat
etilén-glikollal fagyasztottak, majd felolvasztas és a krioprotektiv anyag eltavolitasa
utan standard protokoll szerint recipiensekbe iiltették (kontroll csoport). Az embriok egy
masik csoportjat open-pulled straws (OPS) ba t6ltotték, majd hirtelen felolvasztas utan,
az OPS-t, mint katétert hasznaltdk a transzplantacidhoz. A harmadik csoportba tartozo
in vivo és in vitro nyert embridkat OPS- be tdltve vitrifikaltak, majd atiiltették az el6z6

metodika szerint. A baranyozasi ardny az els6 esetben 59% volt, az in vivo nyert,
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vitrifikalt embriok esetében 56%, mig az in vitro eldallitott, vitrifikalt embridk esetében
20% (ISACHENKO és mtsai, 2003).

Az embrid fejlodési stadiuma és mélyhiithetdsége kozott juh fajban is sszefiiggés van,
mégpedig a fejlettebb stadiumok jobban toleraljak a vitrifikaciot, mint a morula vagy a
kompakt morula (NAITANA ¢és mtsai, 1995). GIBBONS ¢és mtsai (2011) altal
alkalmazott (Cryo-tips) vitrifikacios technika esetében nem volt szignifikans kiilonbség
a morula ¢s a blasztociszta vitrifikdcioval torténd mélyhiithetdsége kozott (az embridok

talélése és a vemhesiilési rata esetében sem).

Juh petesejtek fagyasztasakor egy 1j technika, az un. cryoloop vitrifikacié hasznalata is
lehetséges. Felolvasztads utan in vitro termékenyitve a petesejteket, nincs kiilonbség a

termékenyiilési %-ban a kontroll csoporthoz képest (MOAWAD és mtsai, 2008).

A vitroloop vitrifikdcios modszerrel €s egy 0j Osszetételd, etilén-glikolt, propilén-
glikolt, Ficoll-t és szacharozt tartalmazo véddoldattal torténd egér embrid vitrifikaciorol
is kozoltek mar eredményeket. Megéllapitottdk, hogy a VitroLoop™ modszer
biztonsagos, jo hatékonysaggal alkalmazhato vitrifikacios eljaras. Az 10 Osszetételii
vitrifikaciés oldat, amelyben a DMSO-t propilén-glikol helyettesiti, a korabbi
véddoldathoz hasonléoan magas talélési és tovabbfejlodési aranyt biztosit, mely
eredmények alapjan a moddszer a késdbbiekben alkalmazhato lesz pl.: juh embridk

vitrifikaciojanal is (KLAMBAUER ¢és mtsai, 2009).

Egyediil a vitrifikacio tekinthetd olyan embriofagyasztasi technikanak, amely amiatt,
hogy nem igényel specidlis berendezéseket, alkalmas a rutinszerti, tizemi koriilmények
kozotti felhasznalasra. A vitrifikacid az in vitro eldallitott, biopszian atesett és klonozott

embriok mélyhiitésére is alkalmasabb (COGNIE és mtsai, 2003).

Az embriofagyasztas fejlédése (vitrifikacid) nemcsak a szarvasmarha-
tenyésztést forradalmasitotta, hanem a juhtenyésztésben is hasonld eredményekre
szamithatunk a kozeljovoben. Ugyanakkor az is megemlitendd, hogy az in vitro
eldallitott és mikromanipulalt embridk talélése jelentdsen csokken fagyasztas soran az

in vivo nyert embridkhoz képest (DOBRINSKY, 2002).
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A szamos, fent emlitett tudoméanyos eredmény ellenére kiskérédzokben az
embridatiiltetési ¢és mélyhiités alkalmazasa nem olyan elterjedt, mint pl.: a
szarvasmarhatenyésztésben (THIBIER, 2000), ennek legvaldsziniibb oka pedig az, hogy
a koltségek nincsenek egyenstlyban a tenyészallatok értékével (COGNIE és mtsai,
2003).

2.5. A juh embrioatiiltetés eredményessége és a programban szerepléo donor és

recipiens allatok tartasa és takarmanyozasa kozotti kapcsolat

crer

crer

takarmanyozas. Indirekt modon is befolyasolja az allatok taplalkozésa a szaporodast,
mégpedig egyes hormonok, valamint egyéb, tadpanyag-fiiggd metabolitok periférias
vérben mért szintjének emelésével/csokkentésével (ROBINSON ¢és mtsai, 2006).

A takarmanyozassal befolyasolhatjuk a petesejtet és az embriot korbevevé metabolikus
¢s endokrin kornyezetet (SANTOS ¢és mtsai, 2008). A programban részt vevd allatok
takarmanyozasanak optimdlis energia, fehérje, vitamin és asvanyianyag ellatast kell
biztositania, elkeriilve a tuletetést, amely recipiensekben csokkentheti a vemhesiilési
aranyt, donorokban pedig az ovulacids valaszkészséget, a petesejt és az embridok
mindségét (MCKELVEY ¢és mtsai, 1988; LOZANO ¢és mtsai, 2003). Megfigyelések
szerint anyajuhok 13 héten keresztiil, halolajbol szdrmazo telitetlen zsirsavakkal vald
etetése novelte a follikulusok, és a jo mindségli petesejtek szamat, javitotta a fagyasztott

- felolvasztott petesejtek membranintegritasat (ZERON ¢és mtsai, 2002).

Ismert tény, hogy a legel6hoz vald hozzaférés novelése 3 héttel, vagy magas
fehérjetartalmu takarmany etetése az ivarzas kezdete eldtti 6 napban emeli az ovulacios
ratat, de mindezek mellett keveset tudunk a takarmanyozasnak a petesejt és az embrid
mindségére kifejtett hatasarol (KAKAR ¢€s mtsai, 2005).

A legujabb kutatdsi eredmények, amelyek a takarményozds és a
szuperovulacio/EA program kapcsolatardl napvilagot lattak, némiképp ellentmondanak
a hagyomanyos juhtenyésztésben bevett gyakorlatnak, amely a reprodukcios

teljesitmény javitasat a fedeztetés eldtt 3 héttel a takarméanyadag novelésével (plusz
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energia bevitel, ,,flushing”), vagy 5-8 nappal az ovulacid el6tt magas fehérjetartalmu
takarmany etetésével probalja elérni. Ugyanakkor fontos hangstlyozni, hogy az ET
programra eldkészitett, szuperovuléltatott anyajuh nem hasonlithatd 0Ossze egy
hagyomanyos tenyésztésben levo fajtarsaval.

Az eldbbiekben roviden korvonalazott teriiletekkel kapcsolatos informaciogytjtés
nagyon fontos, hiszen hozzésegithetnek benniinket ahhoz, hogy az igényekhez jobban
igazodva, magasabb szinvonalon tudjuk az allatokat eldkesziteni a juh embridatiiltetd

programokra, amivel az eredményességet javitani tudjuk.

2.5.1. A tuletetés karos hatasai a szaporodasbiologiaban

A donor anyajuhok termékenyités el6tti 20 napos ad libitum etetése egyarant
csokkentette az ovulacios ratat, valamint a kimosott, j0 mindségli embriok szamat,
szemben azokkal a donorokkal, amelyek az életfenntarté adag 0,5 vagy 1,5-szeres
mennyiségét kaptdk (LOZANO ¢és mtsai, 2003). MCEVOY ¢és mtsai (1995) arra az
eredményre jutottak, hogy azok a szuperovuldltatott anyajuhok, amelyek az
¢letfenntartd energiasziikséglet 0,6-szorosat kaptdk a termékenyités eldtti 12 napban,
szignifikdnsan nagyobb szdmban ,,termeltek” jo mindségli embriot, mint tarsaik, akiket
az ¢letfenntartd energiamennyiség 2,3-szorosaval lattak el. Tehat juhok esetében a
tuletetés ugyanolyan negativ hatdssal van a reprodukciéra, mint a hidnyos
tapanyagellatas.
A progeszteron szerepe alapvetd a korai vemhesség fenntartasaban. A tuletetés azonban
emeli a majbeli vérataramlast, amely a progeszteron katabolizmusanak emelkedéséhez

vezet (PARR és mtsai, 1993).

2.5.2. Az elégtelen tapanyagellatas
Az elégtelen, hidnyos tapanyagellatas veszélyezteti a follikulusok fejlodését
(O’CALLAGHAN ¢és mtsai, 2000), a lutedlis funkciot (JABBOUR és mtsai, 1991) és az
embrid fejlédését (ABECIA és mtsai, 1997). Juhok esetében a hidnyos tdpanyagellatas
alacsony ovulécios ratat eredményez, csokkenti az LH pulzusfrekvenciat (RHIND és
mtsai, 1989), ugyanakkor fontos hangsulyozni, hogy ez a hatds nem rogton kovetkezik
be, hanem valo6szinilileg néhany honapnyi nélkiilozés utan (BOLAND és mtsai, 2000).
Az embriodatiiltetd programok szempontjabél nem elhanyagolhaté a
jerkemagzatok in utero és postnatalis tipanyagellatasa: juhok esetében a vemhesség elsé

3 hoénapjaban a hianyos tapanyagellatas (0,5 X életfenntartd) a ndivard magzatok 20
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honapos kori ovulaciés szdmanak drasztikus csokkenéséhez vezetett (RAE ¢€s mtsai,
2002). A 6 hetes jerkebaranyok 8 hétig tartd hidnyos tdpanyagellatisa akar 3 évig is
negativan befolyasolta az ovulacids ratat (WILLIAMS, 1984). Hasonl6 tapasztalatokat
gyljtottek a valasztas elotti iddszakban alkalmazott minddssze 12%-o0s tapanyagellatas
csokkentés esetében (RHIND és mtsai, 1989). Ezek a tények is valaszt adhatnak arra,
hogy miért van/lehet akkora kiilonbség a donor anyajuhok szuperovuldcios kezelésre
adott valaszreakcioja kozott.

A juh fajban igen gyakori jelenségnek szamito korai embrié mortalitas is dsszefliggésbe
hozhat6 a fedeztetés/mesterséges termékenyités koriili elégtelen takarmanyellatassal

(DUNNE ¢és mtsai, 1999).

Az anyajuhok esetében tobb olyan un. ,.érzékeny ablak/idészak” van, amikor a
szaporodasi funkciok €s az ovulaciés arany kiillondsen érzékeny a tapanyagellatottsagra.
Az elsé ilyen a fedeztetés/mesterséges termékenyités el6tti 6. honap, amikor a
petefészek tiiszOallomanya a primordialis stadiumbol fejlédésnek indul. A masik fontos
iddszak az ovulacio el6tti 10 nap, amikor az Un. ,,flushing”-gal (plusz energia bevitel)
befolyasolhatd az ovulacidés szam (ROBINSON és mtsai, 2006). Az un. ,ultrarovid
flushing” technika esetében csak az ovulacio eldtti 8-4. napban elegendé megemelni az
anyajuhok takarményadagjat (fehérjebevitelt) a kivant hatds elérése érdekében
(VINOLES GIL, 2003). KAKAR ¢és mtsai (2005) azt is megallapitjak, hogy
feltételezhetden a petesejt és az embrido is - befolyasolva az ET programok
eredményességét - képes reagalni mind a hosszt (kronikus), mind a rovid (akut) tava

takarmanyozasi anomaliara (mennyiségi és mindségi ellatasi probléma).

A donorok ovulécioja koriili iddszak 3 szakaszra oszthatd: 1. az ovulacio eldtti -12.-t6l a
-6. napok, amikor a fejlédo tiiszok szama még befolyasolhatd takarmanyozassal. 2. az
ovulacid eldtti 6 nap: a <2 mm tiiszOk ndvekedése a preovulacids méretig. 3. szakasz: az
ovulaci6 utdni 6 nap: az embriondlis genom aktivacidja és a sejtosztodas kezdeti
szakasza. KAKAR ¢és mtsai (2005) az ezekben az idészakokban alkalmazott magas-M
(életfenntarto x 1,5), kdzepes-K (€letfenntartod x 1,0) és alacsony- A (életfenntarto x 0,5)
takarmanyadagok hatasat vizsgalta. A KMA takarmény adagolasa az ovulaci6 koriili 1.,
2., és 3. szakaszban eredményezte a legmagasabb hasznos embriészdmot a donor

allatokban.
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Az utobbi években a kiskérédzokkel kapcsolatos kutatdsokban az egyik
legfontosabb  kérdés, hogy milyen takarmanyozdsi stratégidkat célszerli
felallitani/kovetni, hogy az asszisztalt reprodukcios technikak alkalmazésa (kossperma
fagyasztasa, valamint az EA programokba bevont donor anyajuhok szuperovulaciéja és

a recipiensek vemhesiilése) minél eredményesebb legyen (ROBINSON ¢és mtsai, 2006).

Osszességében az 4llapithatd meg, hogy ami kivénatos a hagyomanyos
tenyésztésben, és amit az Un. ,flushinggal” (plusz energia bevitel) el tudunk érni
(élénkebb ivarzasi tiinetek, magasabb az ivarzok aranya és az ovulacids arany), az EA
program esetében negativ hatassal van az embridé mindségére ¢s az embridk fejlodésére.
Fontos tehat ugy megvalasztanunk a donor anyajuhok takarményadagjat, hogy az a
szuperovulaciot is tdmogassa, de ne legyen rossz hatassal az embri6 fejlodésére. A
gyakorlatban ez azt jelenti, hogy optimalis, fehérje, energia, asvanyianyag ¢és
vitaminellatasrol kell gondoskodnunk a donor anyajuhok esetében mar legalabb 8-12
héttel a tervezett programok el6tt (elkeriilve a tuletetést), de a szuperovulacié sikere és
az embridk fejlédése szempontjabol a legjobb, ha az ovulacié koérnyéki napokban a

takarmanyadagot az életfenntarté ald csokkentjiik.

2.6. A juh embridatiiltetés eredményessége és a vér progeszteron (P4) szintjének

alakulasa

A periférids vér P4 szintje alapvetd szerepet jatszik a korai embrionalis
fejlédésben, az implantacioban és a vemhesség fenntartasdban egyarant.
Juh fajban a vemhesség elsé 50 napja alatt a sargatest termeli és biztositja a zavartalan
vemhesség fenntartasahoz sziikséges P4 szintet. A recipiens juhok plazma progeszteron
koncentracidja  Osszefiiggésben van az ovuldcidos szdmmal/sargatestszammal
(ASHWORTH ¢és mtsai, 1989), ugyanakkor a petefészken levd sargatestek szdma nincs
Osszefiiggésben az embriok tulélési aranyaval a recipiens anyajuhokban (BARI és mtsai,
2002). Val6szintsithetéen csak egy minimum plazma P4 koncentraciora van sziiksége a
recipienseknek, ami biztositja az embriok talélését, hasonldan a szarvasmarhéhoz, ahol
a tapasztalatok szerint a minimum P4 érték 5-8 ng/ml (REMSEN ¢és mtsai, 1982;
PETHES ¢és mtsai, 1983; NIEMANN ¢és mtsai, 1985; NORTHEY ¢és mitsai, 1985).

Szarvasmarhak esetében azt is kimutattak, hogy az embriok talélési ardnya a plazma P4
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koncentraciojanak emelkedésével né (REMSEN ¢és mtsai, 1982), mig juhokkal
kapcsolatban ilyen jellegli eredményeket még nem kozdltek. Az anyajuhok egymast
kovetd vemhességeiben azonban szamottevd kiilonbségek tapasztalhatéak a plazma P4
koncentraciot illetden (ASHWORTH ¢és mtsai, 1989).

befolyasolja a takarmanyozas (PARR ¢és mtsai, 1987; MCEVOY ¢és mtsai, 1995). A
megemelt preovulacids takarmdnyadag megndveli a follikulus méretét, és a képzddd
sargatest progeszterontermeld képességét. Ugyanakkor, az ovulacié utani tuletetés olyan
embrio talélését (ROBINSON ¢és mtsai, 2002).

A P4 vitathatatlanul az egyik legfontosabb tényezd a korai vemhesség fenntartasaban,
¢s a periférids vér magasabb progeszteron koncentracidja a vemhesség elsé 6 napjaban
megnoveli a magzat méretét (KLEEMANN és mtsai, 1994).

Uszokkel kapcsolatban végzett kutatasok azt bizonyitjak, hogy az energiastatusz
javitasaval a tiisz6 szteroid termelése megemelkedik, azonban az életfenntartd szintet
nem sokkal meghaladd energiaellatottsag esetén megindul a szteroid hormonok (pl.: P4)
katabolizmusa. Mivel ezekben az esetekben az FSH szint nem valtozik, a romld
szuperovulaciés eredmények Iehetséges magyarazata az, hogy a szovetek
gonadotropinokkal pl. a petefészek FSH és LH hormonokkal szembeni érzékenysége
megvaltozik (SANTOS és mtsai, 2008).

A progeszteron tehat az egyik legfontosabb tényez6 a korai vemhesség fenntartdséban,
és periférias vérben mért koncentracioja befolyasolja a donor és recipiens anyajuhok EA

programokbeli teljesitményét.

2.7. A juh embridatiiltetés eredményességét befolyasolo uj tényezék: metabolikus

hormonok periférias vérben mért szintje

2.7.1. IGF-1 és inzulin

Emlosokben az insulin-like growth factor (IGF-1) termelésére szamos szovet képes, €s a
hormon endokrin, parakrin és autokrin funkciokkal/hatasokkal egyarant rendelkezik
(STUART ¢és PAGE, 2010).

A szarvasmarha embridk in vitro maturacidja soran a médiumhoz adott IGF-1

eldsegitette a blasztociszta stadiumig vald fejlodést (SIRISATHIEN és mtsai, 2003),
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emelte a blasztociszta sejtszdmot (MAKAREVICZ ¢és MARKKULA, 2002),
csOkkentette az apoptotikus blasztomerek aranyat (SIRISATHIEN és BRACKETT,
2003). A preimplantacios szarvasmarha embriok IGF-1-gyel val6 kezelése megnovelte
azok hdstressz elleni rezisztencidjat (JOUSAN és HANSEN, 2007).

Azok a recipiens tehenek, amelyekbe IGF-1-gyel ,el0kezelt” embriot iiltettek,
magasabb ardnyban vembhesiiltek, mint a kontroll tarsaik (BLOCK és mtsai, 2003). Nem
tisztazott még, hogy az IGF-1 jotékony hatisa az embriofejlddés tdmogatasan, vagy a
hostressz kivédésén keresztiil érvényesiil. A fentiekkel Osszhangban, BLOCK és
HANSEN (2007) megallapitottak, hogy az IGF-1-gyel kiegészitett tapfolyadékban
tenyésztett szarvasmarha embriok ellenélltak a hdstressznek, és magasabb vemhesiilés
volt elérhetd veliik. Ennek a jelenségnek a magyardzata az lehet, hogy a kezelt embriok
jobban képesek tolerdlni a magas homérséklet/hdstressz altal az intrauterin
kornyezetben eldidézett valtozast. Feltételezések szerint tobb  interferon-t
kivalasztasaval érik ezt el, amely blokkolja a PGF2a produkciot. Ugyanakkor BLOCK
(2007) azt is leszogezi, hogy az IGF-1 embri6 talélésre és fejlddésre kifejtett hatasa az

endogén kornyezet stimulusainak fiiggvényében pozitiv és negativ is lehet.

Szamos in vitro és in vivo tanulméany aldtdmasztja, hogy az IGF-1 kontrollalja a
follikulus novekedését és fejlodését. IGF-1 ,knockout” egerekben megall a tiiszk
fejlodése (BAKER és mtsai, 1996). Tovabba juhban, az IGF-1 megndveli az sztrogén
¢és/vagy progeszteron produkciot (CAMPBELL és mtsai, 1996). A tlisz6folyadék IGF-1
koncentracioja és a tiisz6 fejlodési stadiuma kozotti kapcesolat szintén beigazolodott
juhban (KHALID és HARESIGN, 1996). KHALID ¢és mtsai (2000) azt is leirtdk, hogy
juhban a tiisz0 granulosa sejtjei IGF-1 termelésre képesek, fliggetleniil a luteinizacio
fokatol, valamint ez a mechanizmus ndvekedési hormon (GH) és FSH adagolasaval

befolyasolhato.

2.7.1.1. Az IGF-1 és inzulin termel6dése és a takarmanyozas kapcsolata

A petevezetd valadékaban, és a tiiszéfolyadékban talalhatéd faktorok termelédésére nincs
befolyéssal az anyajuh takarmanyozasa. Kivéve az IGF-1-et (CLEMMONS, 1997), ¢és
kotéfeheérjéit (MCCUSKER ¢és mtsai, 1991), amelyek szérumkoncentracidja az
alultaplalas miatt csokken, és ez negativ hatassal van az embriofejlddésre (MOREIRA

és mtsai, 2002).
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Mas szerzOk is alatamasztjak (szarvasmarhak esetében végzett kisérletek alapjan), hogy
a megemelt takarmanymennyiség emeli az inzulin (MOLLO ¢és mtsai, 2007), és az IGF-
1 (ARMSTRONG ¢és mtsai, 2002) periférias vérben mért szintjét, melynek oka, hogy
megemelkedik az ill6 zsirsavak, elsésorban a propionsav mennyisége, €s a majban
lezajlo gliikoneogenetikus folyamatokbol tobb gliikéz szabadul fel, és keriil be a
keringésbe. Mindez fokozza a gonadotrop hormonok tiisz6 €s lutealis sejtekre kifejtett
hatasat.

Ugyanakkor SOSA ¢s mtsai (2009) eredményei azt mutattdk, hogy az alultaplalds nem
nem vemhes anyajuhok IGF-1 mRNS expresszidja kozott).

Az egyedek kozotti az IGF-1 és az inzulin koncentracioban megmutatkozd/kialakulo
kiilonbségek elegenddek lehetnek ahhoz, hogy eltéréseket okozzanak a follikolusok
fejlodésében, az azonos FSH szint ellenére (GONG és mtsai, 2002).

Az intraovarialisan hat6, jelentds részben a dominans follikulus 6sztrogén termeld
képességét meghatarozo aromataz enzimrendszer aktivitasat befolyasold tényezok koziil
juh esetében is megkiilonboztetett figyelmet érdemel a tiiszofolyadék IGF-1 kotofehérje
(IGFBP), inzulin, leptin, valamint talan trijod-tironin (T3) tartalma (THIERY és mtsai,
2002; SENGER, 2003; HUNTER ¢és mtsai, 2004). Utobbi metabolikus hormonok
nagyrészt a vérplazmabol — aktiv traszport (IGF-1) vagy passziv filtracio (egyéb

metabolikus hormonok) révén — keriilnek a tiiszéfolyadékba.

Az un. ,.kovér tehén szindroma” megemelkedett inzulin vélaszt okoz a szervezetben, az
elhizott tehenek szovetei egy id6 utdn nem lesznek érzékenyek az inzulinra, és inzulin-

rezisztenciat fejlesztenek ki, ami a sejtek gliilkdz-éhségén keresztiil a petesejtek és korai

gliikoz, inzulin és IGF-1 periférids vérben mért szintjét is. PINTO és mtsai (2002)
eredményeibdl azonban az is kideriil, hogy az IGF-1 megemelt koncentracidja az
egérembriok pusztulasat okozta. ARMSTRONG és mtsai (2003) szerint a magas IGF-1

szint maximalizalja a follikulus méretét, de karos a benne névekvo petesejtre.
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2.7.2. Az IGF-1 periférias vérben mért szintje kérodzokben

Az IGF-1 szarvasmarha szaporodéasbiologidban betdltott szerepérdl szamos tudomanyos
eredmény jelent mar meg (GONG ¢és mtsai, 1993 a; GONG ¢s mtsai, 1993 b; GONG és
mtsai, 1994, GONG ¢s mtsai, 1997, TOTEY ¢és mtsai, 1996). Tejeld tehenekben a fent
emlitett metabolikus hormon periférids vérben mért szintjének mérésével
meghatdrozhaté az elsdé és masodik postpartum ovulaci6é idépontja (FRANCISCO és
mtsai, 2003). Arrdl, hogy a hormon periférids vérben mért szintje hogyan befolyésolja a
szarvasmarha ET eredményességét, VELAZQUEZ és mtsai irnak 2005-ben. Donor
iszO0k esetében az atiiltetésre alkalmas embriok ardnya negativan korrelal az IGF-1
szinttel, mig donor tehenek esetében az embridszdm és a vér IGF-1 szintje kozott
pozitiv a korrelacid. Az IGF-1 vérplazmaban mért szintje, és a hasznos embridszam
magasabbnak bizonyult azoknal az ilisz6knél, amelyek kondicidopontja 2,5 folott volt.
Recipiensek esetében nem mutatkozott 6sszefiiggés az endokrin profil és a vemhesiilési

eredmények kozott.

Szamos in vitro tanulmany alatamasztja, hogy az IGF-1 pozitivan befolyéasolja az
embrid fejlodését szarvasmarhdk esetében (MOREIRA ¢és mtsai, 2002; BYRNE ¢és
mtsai, 2002; MAKAREVICH és MARKKULA, 2002; SIRISATHIEN ¢és BRACKETT,
2003), tovabba, hogy az inzulin és az IGF-1 fontos mediatorai a follikulogenezisnek,
szteroidszintézisnek,az oocyta érésének és az embridfejlodésnek (GONG és mtsai, 1993
a; GONG ¢s mtsai, 1993 b; GONG ¢és mtsai, 1994; TOTEY ¢és mtsai, 1996).

A hormon gyakorlati koriilmények kozott vald felhaszndldsanak Ilehetdségeirdl
szuperovulaltatott teheneknél még nem kozoltek adatokat. Patkdnyban egy IGF-1
analdég (LR’IGF-1) javitotta az FSH-ra adott vélaszreakciot, és az ovulacids szamot

(KHAMSI és mtsai, 2001).

Nem kelléen tanulméanyozott és tisztazott még az a kérdés sem, hogy az IGF-1
periférias vérkoncentracidja hogyan befolyasolja az IGF-1 koncentraciot a petefészek,
petevezetd, méh kornyezetében, illetve, hogyan alakul a hormon autokrin €s parakrin
funkcidja a periférids szint fiiggvényében.

HERRLER ¢és mtsai, 1994-ben pozitiv dsszefliggést talaltak a keringd IGF-1 szint és a
tiiszofolyadék IGF-1 szintje kozott szuperovulaltatott tehenekben. Ugyanakkor fontos
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azt 1s hangsulyozni, hogy a periférias IGF-1 szint valdsziniileg a hosszatava
takarmanyozasi eredetii hatasokat tiikrézi.

Az inzulin és az IGF-1 periférids vérben mért szintje pozitivan korreldl egymassal
(VELAZQUEZ és mtsai, 2005). Ezt az 0sszefliggést hasznalva SELVARAJU és mtsai
(2003) kecskék EA programjaba exogén inzulin adagolast épitett be a szuperovulacio
eredményességének javuldsat remélve ettél. Az inzulinnal kezelt csoportban javult a
petefészek valaszreakcidja, de az anovulacidés nagy tiiszok ardnya is nétt, tovabba
emelkedett a plazma P4 koncentracidja is. Ezért elképzelheté az inzulin EA
programokban, gyakorlati koriilmények kozotti haszndlata, de a modszer (dozis, stb.)
még fejlesztésre szorul. Aciklias kecskékben az exogén, bor ala (s.c.) adagolt inzulin
beinditotta a petefészekmiikodést, eldsegitette a tiiszOk ndvekedését és az ivarzas

jelentkezését (SARATH és mtsai, 2008).

DOWNING ¢és SCARAMUZZI (1997) leirta, hogy az anyajuhoknak a lutealis fazis
kezdetén adott inzulin inf0zié emelte az LH vérben mért szintjét. Mds tanulmanyokban
az inzulinra adott reprodukcids valaszreakcié az energia ellatottsag fiiggvényében
valtozott: a csokkentett takarmanyadagot kapd és inzulin kezelésben részesitett
isz0knek magasabb lett az ovulacids ardnya, szemben az inzulinnal kezelt, de magasabb
takarmanyadagban részesiilt egyedekkel (HARRISON ¢és RANDEL, 1986).
Ugyanakkor WHITLEY ¢és mtsai (2000) a normal takarmanyellatds mellett adott
kiegészité inzulin kezelés alkalmazasakor semmilyen, a reprodukcids teljesitményt
javito hatast nem tapasztaltak juhban.

CHILLARD ¢és mtsai (1998) valamint CHEMINEAU ¢s mtsai, 2008-ban azt is
megallapitottak, hogy bizonyos metabolikus hormonok periférids vérben mért szintje
évszakonkénti ingadozast mutat, amely kiskérédzékben részben magyarazatot adhat a

szaporodoképesség szezonalitasara is.

Osszegzésiil  kijelentheté, hogy az IGF-1 ¢és  inzulin  szarvasmarha
szaporodasbioldogiaban, MOET  programokban Dbetdltott szerepe részletesen
tanulmanyozott teriilet (GONG ¢és mtsai, 1993 a; GONG ¢s mtsai, 1993 b; GONG ¢és
mtsai, 1994, GONG és mtsai, 1997, TOTEY ¢és mtsai, 1996), azonban kiskérédzok
esetében sem a hormonok parakrin, sem a periférids vérben betdltott funkcidi nem
kelléen ismertek. Szamos, egymassal ellentmond6é eredmény latott napvildgot a

témaban (WHITLEY és mtsai, 2000; ARMSTRONG és mtsai, 2003; SELVARAJU és
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mtsai, 2003; BLOCK, 2007), mind a szravasmarha, mind kiskér6dzok esetében: tovabbi

kutatasok indokoltak tehat a fent emlitettek tisztazasa érdekében.

2.7.3. T3 (trijodtironin) és T4 (tiroxin) periférias vérben mért szintje és a

reprodukcio kozotti osszefiiggések

A pajzsmirigy hormonok, a tetrajodtironin vagy tiroxin (T4) és a 3-3’-5- trijodtironin
(T3) kiilonbozé célszoveteken fejtik ki hatdsukat, és a szervezet minden sejtjében
stimuladljak az oxigén felhasznalast €s fokozzak a hétermelést. A két hormon tovéabbi
hatdsai a kovetkezOk: megemelik a szervezetben az alap metabolikus szintet, hogy a
sejtek még tobb glilkkdézhoz jussanak, stimuldljdk a fehérjeszintézist és a lipid

metabolizmust (TODINI és mtsai, 2007).

Héziallatainkban a megfeleld pajzsmirigy miikodés dontd fontossagii a reprodukcios
teljesitmény fenntartdsdban. Szadmos kutaté észlelt szezonalis eltéréseket a
pajzsmirigyhormonok periférias vérben mért szintjében, ami elsésorban szabadon
tartott, legeld allatokban jelentds, mint pl.: a kecske (TODINI és mtsai, 1992) és a juh
(SOUZA ¢és mtsai, 2002). Ezek a szezonalis hormon-koncentracidbeli valtozasok teszik
lehetévé az allatok szdmara, hogy minden esetben alkalmazkodni tudjanak a
megvaltozott kdrnyezeti feltételekhez, tapanyagellatashoz, és a kiilonbozé fiziologiai

allapotokhoz.

A plazma T3 és T4 koncentricidja szdmos kérddzd fajban a takarmanyellatottsag
fiiggvénye, még azoknal a fajoknal is, amelyeknél évszakonként igen jelentds eltérések
tapasztalhatok a tapanyagfelvételben, testtomegben és reprodukcids teljesitményben.
Ilyen vadon ¢l6 kérddzo faj pl.: a rénszarvas (TIMISJARVI ¢és mtsai, 1994). A T3
megemelkedett szintje a vérben a hipotalamusz szintjén készteti nagyobb
takarmanyfelvételre az allatot, fliggetleniil az éppen akkori energiaellatottsagtol (KONG
¢s mtsai, 2004).

Osszességében a periférids vér T3 és T4 szintje kit{iné indikatorai a kérédzok (és igy a
juhok) tapanyag ellatottsdganak (RIIS és MADSEN, 1985). A vér T3 és T4 szintje, mint
az  energiaellatottsdg  indikatora, megfigyelhetd anyajuhok  energiahianyos

takarmanyozasa (RHIND és mtsai, 2000), vagy baranyok (ALSHAIKH és mtsai, 1997),
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anyajuhok (SHETAEWI és ROSS, 1991) és kosok (ZHANG ¢és mtsai, 2004) kiegészitd
takarmanyozasa esetén is.
TODINI ¢és mtsai (2007) kisérletében a vemhesség alatti megemelkedett T3 ¢és T4

szintrol is emlitést tesznek.

A T3 és T4 periférids vérben mért szintje, -mint a kiskérddzOk energiaellatottsdganak
indikatora- mar kelléen tanulmanyozott teriilet, azonban ezen hormonok kapcsolata a
kiskérddz6é szaporodasbiologidval még nem ismert. A T3 és T4 periférids vérben mért
szintjének  szezonalis ingadozasa miatt (SOUZA és mtsai, 2002) a
pajzsmirigyhormonok  valoszinlileg a juhok reprodukcids teljesitményét is

befolyasolhatjak.
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3. Anyag és modszer

3.1. A vizsgalatban részt vevé fajta, a magyar meriné bemutatasa

Magyarorszagon az 1700-as évek kozepétdl tartanak merind juhokat, a XIX. szazad
kozepétol pedig mar 10 milliora volt teheté a merind juhok szdma. A magyar merind
elédje, a magyar féslismerind a XX. szdzad Otvenes-hatvanas éveire alakult ki, a fajta
nemesitésében a kaukazusi, sztravropoli, grozniji és legnagyobb mértékben az aszkdniai
merin6 vettek részt. Az 1960-as évektol megkezdddott a fajta husirdnyt nemesitése is,
kezdetben a francia merind precoce, majd a német hiismerinok felhasznalasaval. A
hetvenes-nyolcvanas években még kapott a magyar fésiismerind ,egy Kkis
cseppvérkeresztezést”. A hosszugyapjas kent, corriedale és romney fajtdkkal a
fiirthosszsagot €s a rendementértéket, az ausztrdl és 0j-zélandi merinoval a gyapju
finomsagat és szinét, a boorola merindval pedig a szaporasagat kivantak novelni
(KUKOVICS, 2006).

Magyarorszagon az utobbi évtizedekben az anyajuhdllomany tobb, mint 80%-a, a
torzskonyvezett anyak kevesebb, mint fele a magyar merind. A fajta az orszdg minden
teriiletén eredményesen tenyészthetd, azt is mondhatjuk ra, hogy igénytelen, mert
mostoha koriilmények kozott is termel, de csak jo tartasi, takarményozasi viszonyok
kozott varhatd el nagyobb termelés. Egyes tenyésztok szerint az év barmely szakaban
tizethetd, de a gyakorlat azt mutatja, hogy aprilistdl augusztus elejéig andsztrusz
jellemzi az anyajuhokat, amikor legfeljebb csak hormonkészitmények alkalmazasaval
¢s/vagy megfeleld takarmanyozassal lehet jO eredményeket elérni. A magyarorszagi
atlagos tartasi ¢és takarmanyozasi koriilményeket figyelembe véve a fajta megfeleld
szaporulati eredményekkel, jo anyai tulajdonsagokkal rendelkezik. A magyar merind
elorelathatolag a jovOben is a magyar juhtenyésztés alapfajtaja lesz akar fajtatisztan
tenyésztve, akar a kiilonbozd keresztezési programok alapfajtdjaként. Az arutermeld és
a jelenleg szaporitdtenyészeteknek nevezett dllomanyok szaporulati tényezdit azonban

jelentés mértékben javitani sziikséges (KUKOVICS, 2006).
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3.2. A kisérlet helyszinének bemutatasa

Kisérleteinket Mikepércsen, a Sziics-Juh Kft. telephelyén végeztiik, a ,,Piaci igényeknek
¢s az éghajlatnak megfeleld juhok tenyésztése ¢és nemesitése” cimii, NKFP07.A3-
NOGYAPJU azonositoji NKTH projekt keretein beliil. A Szlics-Juh Kft. vezetdje,
Sziics Imre 1980. oOta tart és tenyészt juhokat, és a Magyar Juh és Kecsketenyésztd
Szovetség tagja. A cég fo tevékenységeként a tenyészallatok tartasa ¢s eldallitasa
mellett az export vagoébarany eldallitas emlithetd. A korszerli, eurdpai szinvonala

farmon a Kft. 4000 magyar merin6, charollais és brit tejeld anyajuhot tart és tenyészt.

A tenyészteleptdl tavol kiilon karantén teleppel is rendelkezik, ahol més cégek részére is

tobbszor megvalositottak mar az import tenyészallatok szabalyos karanténozasat.

A juhdllomany takarmanyigényeinek biztositasdra a Tarsasag 1,700 hektaron folytat
ndvénytermesztést, mely piaci drualapot is szolgaltat. A gazdasag az allomanyméretnek
¢s a folyamatos bdviilésnek koszonhetden egyre tobb embernek tud munkét adni, az

alkalmazottak 1étszama mara az Otvenet is eléri.

Tenyészallatainak egy része magyar merind, brit tejeléjuh és charollais fajtaji
torzsallomany, melyeket a Magyar Juh és Kecsketenyésztd Szovetség eldirasainak
megfelelden tart és termékenyit, emellett jelentds arutermelé allomannyal is
rendelkezik. A juhok munkaerd-kiméld nyari tartdsa érdekében 2010-re befejez0dott
egy legeldkert kialakitasa, mely nagyban megkonnyiti a munkat és ahol az alkalmazott

technologidra alapozva a csoportos termékenyités biztonsdgosan elvégezhetd.

3.3. A ,Piaci igényeknek és az éghajlatnak megfeleld juhok tenyésztése és

nemesitése” cimii NKTH projekt és a disszertacio kapcsolata

A PhD disszertacio alapjaul szolgald kisérlet NKFP0743-NOGYAPJU azonositdju
NKTH projekt keretein beliil és tamogatasaval valosult meg. A projektben a Szent
Istvan Egyetem Allatorvos-tudomanyi Kar (SZIE-AOTK) Andrologiai és Asszisztalt
Reprodukcioés Laboratériuma Prof. Dr. Cseh Sandor vezetésével vallalta fel az
asszisztalt reprodukcidés és embriologiai munkalatokat (a donorok és recipiensek
kivalasztasa, ivarzas-szinkronizacid, szuperovulacio €s inszeminalas, embriokinyerés,
mindsités ¢és beliltetés, embrid mélyhiités, sajat és importalt mélyhiitott embriok

beiiltetése), mig a Szent Istvan Egyetem Allatorvos-tudomanyi Kar Endokrinologiai
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Laboratoriuma Prof. Dr. Huszenicza Gyulat irdnyitasaval végezte a kisérletekkel
kapcsolatos endokrinoldgiai vizsgéalatokat. A PhD dolgozatban leirt kisérleteket a
Sziics-Juh Kft. telephelyén végeztiik, mig a gylijtott vérmintakat Budapesten, a SZIE-

AOTK Sziilészeti Tanszék Endokrinologiai Laboratériumaban vizsgaltak.

3.4. A Kkisérleti anyajuhok kivalasztasa, tartasa és takarmanyozasa

Az embrioatiiltetési programba bevont, magyar merind fajtaji anyajuhok a Szlics-Juh
Kft. mikepéresi telephelyén talalhatoak. A donor és recipiens allatok egyarant
klinikailag egészséges, 2-5 éves kora, kb. egy éven beliil ellett, kdzepes vagy jo
taplaltsagi allapotti anyajuhok voltak. A programban részt vevd 4allatokat mar a
kisérletsorozat 2009. februdri indulasa el6tt 6 honappal kivalogattuk, hogy az allomany
tobbi egyedétdl ez alatt az idO alatt elkiilonitve kezelhessiik, takarmanyozhassuk, és
vizsgéalhassuk Oket. A programokra kivalasztott allatok szama 100 volt, a bel6liikk
kialakitott csoportbol valogattuk ki az EA el6tt a legmegfeleldbb donor és recipiens
egyedeket.

A tenyészetbdl kivalasztottunk 4 charollais fajtaju 1-2 év kozotti kost is, melyeken
vasectomidt (az ondovezeték sebészi uton torténd elkotése) hajtottunk végre, hogy a
késObbiekben Oket keresdkosként az ivarzok kivalogatasara hasznalhassuk. A miitét
utan a kosok amoxicillin (Betamox LA® A.U.V., Norbrook, UK) injekciot kaptak, 1
ml vagy 15 mg/10 ttkg adagban. Az anyajuhok és a keresdkosok a program
elokészitése, ¢€s a kisérletsorozat ideje (2009. februartol 2010. aprilisig) alatt
folyamatos allategészségiigyi kontroll alatt 4lltak, egészségi allapotukat, kondiciojukat
folyamatosan, mintegy 10 naponta monitoroztuk. Az allatok kivalasztasa utan 1
honapos kiilonbséggel kétszer vettlink vért a v. jugularisbél a csoport minden
egyedétol a kovetkezd betegségek monitorozasa céljabol: brucellozis, klamidiozis, Q-
laz, maedi-visna, leptospirdzis, liszteriozis. A programot megel6zéen minden egyed, -
az anyajuhok és a keres6kosok is - a telephelyen megszokott féreghajtasi protokollban
részesiiltek, de mivel vakcinat a telep nem alkalmaz az allomanynal, a kezelést
kiegészitettiik Enzovax® (MSD Animal Health, France) Chlamydophila abortus elleni
aktiv immunizaléassal.

A Kft. az allatokat a hazai iizemi koriilményeket reprezentadldé moddon tartotta és
takarmanyozta. Az allatokat hodalyban tartottdk (zart, mélyalmos tartds), amelyhez

onallo kifutd tartozott, elkiilonitve az allomany kisérletben nem résztvevo egyedeitol.
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A széna etetésére a hodalyban mobil szénaeteté racsot alkalmaztak, mig az
abraktakarmanyt abrakos valyubol etették, a vizet itatovalybol itattak. A rétiszéna és a
viz ad libitum allt az allatok rendelkezésére, mig az abraktakarmany (gazdasagi
abrakkeverék) fejenkénti adagja 0,4 kg volt anyajuhonként. Fontos megjegyezni, hogy
a hodaly azon részén, ahol az anyajuhokat elhelyezték, rendelkezésiinkre allt két
egymastol elvalasztott, kb. 60-60 m” -es vélaszté racsokkal lerekesztett rész (1. kép),

ahol meg tudtuk oldani az allatok elhelyezését az ¢heztetés idejére (I1d. késobb).

1. kép: mesterséges termékenyitésre varakozo donor anyajuhok

A 4 db keresOkost a hodaly masik oldalan, a tenyészkosok mellett, de azoktol
elkiilonitve helyezték el. A programra vald Aallategészségiigyi eldkészitésiik ¢és
takarmanyozasuk/tartdsuk megegyezett a recipiens anyajuhokéval. A vasectomia utan
10 nappal varratszedést végeztiink, majd a mitétet kdvetd kb. 1 honap elteltével
elektroejakulator segitségével spermat vettlink a keresdkosoktol, hogy a miitét 100%-

os hatékonysagat ellendrizziik.

45



3.5. Az embridatiiltetd program és a miitétek elvégzésének helye

Természetesen a Szlics-Juh Kft. nem rendelkezett olyan helyiségekkel a juhtelepen,

ahol egy ET program megfeleld higiénia és koriilmények kozott végrehajthatod lett

volna. Ezért az elsé programot megel6zden, 2008. tavaszan a hodaly egyik részének
atalakitasaba kezdtek, hogy a miitétekhez ¢és az embri6 manipulacidhoz megfeleld

el6készitd, miitd, és laboratoriumi helyiségeket alakitsanak ki. Egy koriilbeliil 60 m?-

es, hodaly melletti, de azzal Osszekottetésben levd téglaépiilet fiités és vizrendszerét

atalakitottdk, a helyiségeket kimeszelték és kicsempézték. Osszesen 3 helyiség
kialakitasara kertilt sor az éptileten beliil:

1. elokészito és miitét utani utovdrakoztato/orzo: itt az allatok boditasat, nyirdsat,
borotvalasat, vérvételt, és a specidlisan erre a célra kialakitott miitékocsira (1d.
késObb) valo felhelyezést és rogzitést végeztik.

2. miitohelyiség: a miitéti teriilet tovabbi el0készitése (fertdtlenités, izolacid),
mesterséges termékenyités, embridkinyerés, embridatiiltetés, sebészi beavatkozas
utani utdkezelés tortént itt.

3. embriologiai laboratorium: a vérmintdk tarolasanak, embridbiralat, embriok
betiltetésre torténd elokészitésének, sperma termékenyitésre vald eldkeszitésének

helye.

3.6. Az embridatiilteté programok végrehajtasa

A két éves vizsgalatsorozatunk alatt 2-2, tehat osszesen 4 EA programot inditottunk:
2009. februarban (szezonon beliil), 2009. aprilisban (szezonon kiviil), 2010. februarban
(szezonon beliil) és 2010. aprilisban (szezonon kiviil). 2009. februarjaban dsszesen 16,
7 donor ¢€s 9 recipiens magyar merind anyajuhot vontunk a kisérletbe, 2009. aprilisban
pedig 6 donorral és 10 recipienssel dolgoztunk (Osszesen szintén 16 allat). 2010.
februarban 6 donor ¢és 14 recipiens, 2010. aprilisban 6 donor és 13 recipiens vett részt a
programokban. A két ¢év alatt tehat Osszesen 71 A4llatot szerepeltettink a

kisérletsorozatban.
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Minden program el6tt azonos médon végeztilk a donor, illetve a recipiens allatok
elokészitését, a ciklust/ovuldciot a bioldgiai tenyész-szezonban, valamint a tavaszi
aciklias id0szakban azonos moédszerrel indukaltuk/szinkronizaltuk, és évszakonként
megegyezett a tobbszords ovulacid (szuperovulacid) kivaltasanak, valamint az

ovarialis valaszkészség nyomon kovetésének a mddja is (részleteiben 1d. 1. tablazat).
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1. tablazat:

A donor ¢és recipiens anyajuhokban alkalmazott kezelési (szuperovulacio,

ivarzas-szinkronizalas) és mintagytijtési protokoll

Kezelési Beavatkozas
nap Id6pont Donorok Recipiensek
1 | Reggel 8 h Gesztagén-forras' behelyezése
12 | Reggel 8 h FSH kezelés® ---
Este 8 h FSH kezelés® ---
13 | Reggel 8 h FSH kezelés® -
Este 8 h FSH kezelés® -
14 | Reggel 8 h FSH kezelés® Gesztagén-forras eltavolitasa +
eCG’
Este 8 h FSH kezelés® + gesztagén-forras -
eltavolitasa
15-16-17 | Reggel/este | Mesterséges termékenyités elott Ivarzasmegfigyelés®
36 ora teljes taplalékmegvonas
16 | Reggel 8 h Mesterséges termékenyités Ivarzasmegfigyelés®
(laparoszkopias) + GnRH’
Ezt kovetden: fedeztetés®
Vérmintak gylijtése metabolikus és hormonalis vizsgalatokra
(tovabbiakban: D0 minta)
19 | Reggel 8h Vérmintak gylijtése metabolikus és hormonalis vizsgalatokra
(tovabbiakban: D2 minta),
majd 36 ora teljes taplalékmegvonas
21 | Reggel 8 h Embriokinyerés (sebészi) ’ Embridbeiiltetés (sebészi)

(a) Vérmintak gyiijtése metabolikus és hormonalis vizsgalatokra
(tovabbiakban: D3 minta)
(b) A képzodott sargatestek (CL) megszamlalasa, morfologiai
tulajdonsagaik (nagysag, szin) pontozasa

(c) A testtomeg ¢€s a taplaltsagi allapot meghatarozasa

120 mg Cronolon (szin.: Fluorogeston; Chronogest CR hiivelyszivacs, MSD Animal Health, France).
2FSH (Ovagen® inj. A.U.V., Immuno Chemical Products Ltd, New Zealand).
3 500 NE vemhes kanca szérum-gonadotropin (eCG, korabbi szin.: PMSG,; Folligon inj, MSD Animal Health,

France).

4 Vasectomizalt keresd kosokkal.

5 50 ug Buserelin acetat (Receptal inj., MSD Animal Health, France).

6 Tenyészkosoknak a donorok kdzé helyezésével a MT utan(haremeztetés; kosonként 4 anyajuh).

7 A 36 0Orés teljes taplalékmegvonast kdvetden.
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A programra valo eldkészitésnél az 1. kezelési napon mind a 4 esetben a gesztagén
forrasnak (CHRONO GEST® CR hiivelyszivacs, MSD Animal Health, France) az
anyajuhokba torténd behelyezésével kezdddott a kezelési protokoll. A 12. kezelési
napon kezdddott a donor allatok szuperovulacidos hormonkezelése FSH-val (Ovagen®
inj. A.U.V., Immuno Chemical Products Ltd, New Zealand) naponta két idépontban,
reggel 8 és este 20 orakor 3 napon keresztiil. Ettdl kezdve a donor és recipiens
anyajuhokat egy raccsal elrekesztve, 2 kiilon részben helyezték el, a munka
egyszertsitése ¢€s az allatok biztosabb azonosithatosaga miatt. Az utols6 FSH
injekcioval egy iddben, a 14. Kkezelési mapon este eltavolitottuk a donorokbol a
hiivelyszivacsot. A recipiensekbdl a hiivelyszivacsot 12 éraval korabban, a 14. kezelési
nap reggelén vettiik ki, mellyel egyidejiileg 500 NE PMSG (Folligon® A.U.V. inj.,
MSD Animal Health, France) injekciot kaptak az allatok intramuszkularisan (i.m.,
izomba).

A 15-17. kezelési napokon a recipiensek kozé naponta haromszor, reggel, délben és
este engedték be a vazektomizalt charollais keresé kosokat az ivarzok kivalogatasa
céljabol. Amint a kos ivarzd anyajuhot talalt, annak az egyednek a fiilszama azonnal
feljegyzésre keriilt azzal egyiitt, hogy pontosan hany ora hany perckor "allt meg a
kosnak". A donorok mesterséges termékenyitését (részletes leirast 1d. késébb) a 16.
kezelési nap reggelén végeztiik, és a mutétet kb. 36 6ras koplaltatas el6zte meg, a mar
koradbban vazolt kiilon erre a célra lerekesztett helyen. Sajnos az allatok takarmany és
ivovizmegvonasa elkeriilhetetlen a beavatkozas elétt, melynek oka egyrészt
mitéttechnikai: mind a laparoszkdpos, mind a sebészi/félsebészi modszer eldtt fontos,
hogy a bend¢ iires legyen, és ne zavarja az operatort a munkaban, masrészt pedig, mivel
az allat a specialis miitdasztalon kb. 30-45°-0s d6lésszogben helyezkedik el fejjel lefelé,
ha nem lennének iiresek az eldgyomrok (legalabb részben) nagyon nagy lenne a
regurgitacio és a kdvetkezményes félrenyelés/fulladas veszélye. Természetesen 36 Oras
koplaltatassal egy kér6dzé emészttraktusat nem lehet kitiriteni, de csokkenthetjiik a
fent emlitett nehezitd €s rizikdfaktorokat. A mesterséges termékenyités utan a donorok
0,8 ml/0,00336 mg GnRH (Receptal® inj. A.U.V., MSD Animal Health, Frtance)-t
kaptak i.m., majd az eredeti tartasi helylikon azonnal friss ivoviz és takarmany véarta
Oket. A mesterséges termékenyités napjan, tehat a 16. kezelési napon gyljtottiik az elsd

vérmintakat metabolikus és hormonalis vizsgalatokra (DO minta), mind a donoroktodl,

49



mind a recipiensektdl. A donorok csoportjaba a 16. napon a mesterséges termékenyités
utan kb. 2-3 6raval egy un. ,,szinjelzd” kost helyeztiink, hogy adatokat gytijtsiink azzal
kapcsolatban, hogy a szuperovulacié eredményeként 1étrejott petesejtek koziil mennyi
termékenytilt a termékenyitésbdl és mennyi a természetes fedeztetésbol. A ,,szinjelz6”
kos hasznalata azt jelenti, hogy a fehér szinli dorper kostdl (spermadonor) merében
eltérd szinli Barbados Black Belly fajtajii kost engedtiink az anyajuhok kozé, igy a
sziiletendd baranyokrol egyértelmilen eldonthetd volt, hogy a mesterséges
termékenyités vagy a természetes paroztatds eredményeként sziilettek meg.

A 19. kezelési napon Gjabb vérmintagylijtés (D2 minta) kdvetkezett, és ezt kdvetden
indult az embriokinyerés és az atiiltetés elotti Gjabb 36 o6ras takarmany és ivoviz
megvonds a donorok és a recipiensek csoportjaban egyarant. A miitétekre a 21. kezelési
napon keriilt sor. A reggeli 6rdkban (8 és 9 6ra kozott) kezdtiik az embri6 kinyeréseket,
majd a reakcid mindségétdl fiiggden 1-2 donor utdn a kinyert embridk beiiltetése
kovetkezett. Ugyancsak a 21. napon, az embriokinyerés- ¢s atiiltetés napjan, tehat a viz
¢s takarmanymegvonds végén kertilt sor a 3. vérvételre (D3 minta) is a donoroktol és

recipiensektdl egyarant.

3.6.1. A vérmintagyiijtés

A vérmintékat a donor és a recipiens egyedektdl mind harom alkalommal, mind a 4
program esetében azonos protokoll szerint gyijtottik. Kiskérddzok esetében a v.
jugularisbol valo vérvétel a legpraktikusabb és leggyorsabban kivitelezhetd. Allatonként
¢s alkalmanként 20-20 ml vér levételére keriilt sor, alvadasgatloként natrium etilén-
diamin-tetraecetsavat (Na-EDTA) tartalmaz6 csovekbe. A mintdkat 2 o6ran beliil
centrifugéltuk, a plazmat azonnal egy-masfél ml-enként kis milanyag tarolocsovekbe —
Eppendof cs6 (EPPENDORF, Austria) — fejtettiik at (kb. 6-7 csé/vérminta). Minden
csOre vizallo filctollal rairtuk a kisérlet betlijelét (azaz D = donor allattol szarmazik a
vérminta vagy R = recipiens allattol szarmazik a vérminta), az allat azonositd szamat,
tovabba a minta jelét (DO, D2 vagy D3). Az alkalmanként 6-7 taroldcsovet mintanként
egy-egy kis milanyag zacskoba csomagoltuk; az egy 4allattol szarmazd mintakat
gyljtécsomagba helyeztiik, amelyben egy papirlapon feltiintettiik a kisérlet betiijelét és
az allat szamat. A mintakat az analizisig (SZIE-AOTK Endokrinolégiai Laboratériumba
szallitasig) -18 °C-on taroltuk (szallitas kozben is fagyasztottuk).
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Donor anyajuhok esetében a kovetkezd 3 alkalommal gytjtottiink vérmintékat: a
termékenyités idépontjdban (tovabbiakban: D0 minta), a 36 6rds takarmédnymegvonas
kezdetén (tovabbiakban: D2 minta), valamint az embrionyerés idOpontjaban
(tovabbiakban: D3 minta).

Recipiens anyajuhok esetében a kovetkezd 3 alkalommal gytijtottiink vérmintat: az
ivarzas feltételezett idopontjaban (azaz a gesztagénkezelés kezdete utani 16. napon; a
tovabbiakban: D0 minta), a 36 oras takarmanymegvonas kezdetén (tovabbiakban: D2
minta), valamint az embriobeiiltetés idépontjaban (tovabbiakban: D3 minta).

A vizsgalt vérparaméterek élettani hatarértékeit GAAL, 1999 és RADOSTITS, 2007
alapjan hataroztuk meg.

Az egyes vérparaméterek vizsgalati modszerei a kovetkezdk voltak:

BHB: SACKS, 1999 modszere alapjan, BioSystems A-25 klinikai-kémiai késziilékkel
(BioSystems SA, Spain).

NEFA: NOMA ¢és mtsai, 1973 leirasa utan, Unicam Helios Gamma fotometer
segitségével (Unicam Ltd., UK).

TP: JOSEPHSSON ¢és GYLLENSWARD, 1957 modszere alapjan, BioSystems A-25
klinikai-kémiai késziilékkel (BioSystems SA, Spain).

Karbamid: TIETZ, 1987 utan, BioSystems A-25 klinikai-kémiai késziilékkel
(BioSystems SA, Spain).

Koleszterol: ROSCHLAU és mtsai, 1974 utan, BioSystems A-25 klinikai-kémiai
késziilékkel (BioSystems SA, Spain).

AST/ GOT: BERGMEYER ¢és mtsai, 1976 leirdsa alapjan, BioSystems A-25 klinikai-
kémiai késziilékkel (BioSystems SA, Spain).

P4: AxSYM Progesterone, Microparticle Enzyme Immunoassay (MEIA)
felhasznalasaval (Abbott, Axsym System, 2004, Abbott, Japan)

IGF-1 és inzulin: '“I-jelzett radioimmunometrikus sandwich assay kit (BI-Insulin
IRMA kit; CIS Bio International Ltd — Subsidiary of Schering S.A., Gif-Sur-Yvette,
France)

T4: 'I-T, coted-spec.-RIA kit segitségével (Institute of Isotopes Co. Ltd. Budapest,

Hungary)
T3: '*I-T; RIA MIS kit segitségével (Institute of Isotopes Co. Ltd. Budapest, Hungary)
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3.6.2. A mesterséges termékenyités (MT)

A MT-t laparoszkopos technikaval végeztikk a donoroknal. A termékenyitéshez a
Debreceni Egyetem (DE) Mezbgazdasag-, Elelmiszertudomanyi és
Kornyezetgazdalkodasi Kar Kisérleti Telepérdl (Debrecen-Kismacs) szdrmazd donor
fehér dorper fajtaju kos spermajat hasznaltuk fel. A spermavételre a Kisérleti Telepen,
mindig a MT napjanak reggelén keriilt sor. A spermat mindig ugyanaz a gondozd
gyljtotte, a ,,fedezd partner” nem ivarzé anyajuh volt. Az ond6t mithiivelybe gytijtottiik.
Az ejakulaciot kovetden a frissen gyiijtott ondot azonnal értékeltiik, meghataroztuk a
térfogatot, a spermiumok siiriségét, az onddsejtek mozgast, a motilis spermiumok
aranyat. Csak azt a termékenyitdanyagot fogadtuk el MT-re alkalmasnak, amely a
tomegmozgast értékeld rendszer (SALAMON, 1976) szerint nagyon jO, vagy jo
mindsitést kapott. Ezutan kdvetkezett az ejakuldtum 38°C-ra felmelegitett Tris-higitéval
(Tris: /hidroxi-metil-aimino-metan/: 3,63 g, fruktose: 0,50 g, acid citrici: 1,99 g, kétszer
desztillalt viz ad 100 ml, glicerin: 5 ml, tojassargdja: 15 ml) valo higitasa egy 1épésben
(OLAH, 2010). Az alapoldathoz mindig aznap, frissen kevertiik a glicerint és a
tojassargajat. A higitott ondot ezutdn termoszban szallitottuk Mikepéresre, a
felhasznalas helyszinére.

Minden miitéti beavatkozas el6tt (igy a MT, embriokinyerés, EA) ugyanolyan protokoll
szerint készitettiik el6 az allatokat.

A miutétre kivalasztott egyedet két gondozo az eldkészitd helyiségbe (1d. korabban)
hozta, ahol az altatdst 1 ml/10 ttkg acepromazin i.m. (Vetranquil® 1% A.U.V. inj.,
Ceva- Phylaxia, France) és 0,05-0,1 mg/ttkg xylazin i.m. (Xylavet® A.U.V. inj., Ceva-
Phylaxia, France) kombinacidjaval végeztik. A bodulat bealltanak kezdete utdn az
allatot felhelyezték a specidlisan erre a célra kialakitott mitdskocsira, ahol a mutéti
teriilet elokészitése kezdddott el: a tédgy folotti kb 20x20 cm-es teriiletet lenyirtak, majd
megtisztitottak fertdtlenitd szappannal, és leborotvaltak.

A mitbéasztal/miitéskocsi kerekeken guruld, fém kocsi, amely 45°-0s szogben donthetd,
¢s amelyen az allat fejjel lefelé rogzithetd. A kocsi specidlis kialakitasa azért fontos,
mert igy az allat hasiiregi szervei a rekesz felé cstisznak, szabaddd téve ezzel a
medenceiiregben elhelyezkedd méhet és petefészkeket. Még az eldkészitd helyiségben 1
ml/10 ttkg adagban amoxicillin (Betamox LA® A.U.V. inj., Norbrook, UK) és
tolfenaminsav 1 ml/10 ttkg (Tolfedine 4% inj. A.U.V., Vétoquinol S.A., Canada)
injekciokat kapott. Az allat ezutan atkeriilt a mtd helyiségbe. Itt fertdtlenitettiik a
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mutéti teriiletet Betadinnal (Egis, Hungary), és a metszés helyét (5-10 ml a végas
nagysagatol fliggden) procain-hidrokloriddal (Minocain 2% A.U.V., Atarost GmbH,
Germany) érzéstelenitettiik, majd egy izolalo foliat helyeztiink az éllat hasara, amelyet
csipeszek segitségével rogzitettiink. Az altatas hatékonysagat folyamatosan ellendriztiik,
¢s ha sziikséges volt, az eredeti adag kb. negyedével ,raaltattunk” az anyajuhokra.
Tapasztalataink szerint a juhok altatdsa rizikds és egyedfiiggd feladat, ezért az
altatoszerek haszndlati utasitdsan szerepld doézisoknak az eldkészités alatt csak mintegy
felét-haromnegyedét injekcidztuk be, és ha sziikségessé valt, csak akkor kapta meg az
allat a maradékot. Mesterséges termékenyitésnél elegendd csak a feliiletes boditas, de
mosas ¢s liltetés végrehajtasanal mindig mélyebben kell altatnunk az éllatokat.

A laparoszkopos MT kivitelezése a kovetkezoképpen zajlott le (laparoszkop és egyéb
miszerek- Storz, Germany; EMD Hungary): a tégy el6tt kb. 10 cm-re, és a
kozépvonaltdl szintén ilyen tavolsagban két, egyenként kb. 3 cm-es bormetszést
ejtettiink egy szikével a hasfal borén. Mindkét seben keresztiil egy erdteljes és
hatarozott mozdulattal (vigyazva, hogy belsd szervet semmiképp ne érjiink el) egy-egy
trokart vezettiink a hasiiregbe. Az egyik trokaron keresztiil CO, gazt aramoltattunk a
hastiregbe (kb. 2-3 l/perc aramlasi sebességgel az inszufflator segitségével az azon
talalhaté biztonsadgi kapcsold alkalmazasaval, ami automatikusan leéllitja a gaz
aramoltatdsat, ha a hasiiregben levé nyomas meghalad egy bizonyos, altalunk beéllitott
értéket). Igy allitottuk el a pneumoperitoneumot (2. kép). A trokaron keresztiil ezutan
bevezettiik az endoszkopot (Storz, Germany). A jobb és bal oldali petefészek, és a méh/
méhszarvak felkeresése utdn a masik trokdron keresztiil bevezettiik a special
inszeminal6 eszkozt/katétert (IMV Technologies, France), majd eldszor az egyik, utdna
a masik méhszarv megszrasaval bejuttattuk a termékenyitdanyagot a méhszarv
hegyébe (3. kép). A laparoszkopos termékenyitéskor 0,25-0,25 ml spermat juttattunk
mindkét méhszarvba. A laparoszkopos MT-nél nem sziikséges a hasfalsebet zarni,
kutatdcsoportunk elegenddnek tartja a borréteg varrasat 1-1 csomos varrattal mindkét

oldalon.
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2. kép: CO, gaz bearamoltatasa a hasiiregbe 3. kép: mesterséges termékenyités

3.6.3. Az embriokinyerés

A kisérleteink sordan minden donor esetében un. sebészi embriokinyerést alkalmaztunk
(CSEH ¢és mtsai, 1986). A donor elOkészitése megegyezett a MT-nél leirtakkal. A
hasfalon a kézépvonaltol 1 cm-re paramedian a tégy elétt kb. 10 cm-re egy kb. 8 cm
hosszu sebet ejtettiink. Egyik kezilinket a hasiiregbe csusztatva eldhiztuk a méhet, és
ovatosan kiemeltiik a jobb, majd bal oldali petefészket. Ellendriztiik a jobb és bal oldali
petefészken a képleteket, pl. a képzodott sargatesteket (CL = Corpus Luteum), cisztakat,
stb., megszamoltuk Oket €s feljegyeztiik a morfologiai tulajdonsagaikat (pl. nagysag,
szin, stb.). A hasiliregen kiviil rogzitett méhszarv méhtest feldli végét egy atraumatikus
fogoval lezartuk (a folyadék visszafolyasat megakadalyozando), majd a petefészek feldl
a petevezetobe egy katétert helyeztiink, amelyet szintén rogziteni sziikséges egy
atraumatikus fogoval (4. kép). A méhszarv kozepén egy tompa hegyl tiivel lyukat
ejtettiink, majd kb. 5 ml-enként 3-5 alkalommal megismételve PBS és borja savo
tartalmi moso6folyadékot (Dulbecco's Phosphate Buffered Saline with 2% Fetal Bovine
Serum, Stemcell Technologies, Hungary) fecskendeztiink a méhszarvba, amelyet ezutan
a petevezetd felé torténd Ovatos masszalassal felfogtunk egy lombikban, amelyet
elézdleg a petevezetobe helyezett katéter ala tartottunk (5. kép). A miiveletet mind a két

méhszarvon megismételtiik. Az oOblitéfolyadék ezutdn a laboratoriumba keriilt, ahol
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megkezdddott az embriok 0sszegyljtése, morfoldgiai tulajdonsagaik és atiiltetésre valo
alkalmassaguk értékelése. Az embriogylijtés végeztével a méhet Ovatosan
visszahelyeztiik a hasiiregbe, majd kevés Salsol infuziot (Salsol oldatos infuzio, 1000
ml, TEVA, Israel) spricceliink egy fecskendon keresztiill a bels6é szervekre, hogy
megakadalyozzuk az 6sszendvéseket és letapadasokat. A hasfal zarasa harom rétegben
tortént (hashartya+izmok, bor alatti kotdszovet, bor). A sebet végiil oxitetraciklin
tartalmt (Oxycort spray, 55 ml, Tarchomin Pharmaceutical Works Polfa S.A., Poland)
spray-vel lefajtuk.

4. kép: az EA eszkozei 5. kép: embriomosas

3.6.4. Az embrioatiiltetés (EA)

Az embridatiiltetésnél a recipiensek elokészitése megegyezett az eldzdekben leirtakkal.
A hasfalon a kézépvonaltol 1 cm-re paramedidn a tégy eldtt kb. 10 cm-re egy kb. 8 cm
hosszu sebet ejtettiink. Egyik kezilinket a hasiiregbe csusztatva eléhuztuk a méhet, és
ovatosan kiemeltiikk a jobb, majd bal oldali petefészket. Megszamoltuk a jobb és bal
oldali petefészken képzodott sargatesteket (CL = Corpus Luteum), pontoztuk
morfologiai tulajdonsagaikat (nagysag, szin). Az embrioatiiltetés helye az a méhszarv,
amelyiknek az oldalan megfeleld6 nagysaghi (és feltételezhetden miikodésil)
sargatestet/sargatesteket talaltunk. A kivalasztott méhszarv kozepén, egy tompa végl

szondaval 6vatosan lyukat készitettliink, amely az endometriumot is atfurja (6. kép).
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A beiiltetendd embridkat eldzetesen a laboratoriumban elokészitettiik, €s felszivtuk egy
specidlis fecskenddbe, amelyet a szondaval készitett lyukon keresztiil a méh lumenébe
juttattuk (7. kép). Az EA utan a méhet Ovatosan visszahelyeztiik a hasiiregbe, majd
kevés Salsol infuziét (Salsol oldatos infizid, 1000 ml, TEVA, Israel) spricceliink egy
fecskenddn keresztiil a belsé szervekre, hogy megakadalyozzuk az 6sszendvéseket €s
letapadasokat. A hasfal zardsa harom rétegben tortént (hashartya+izmok, bor alatti
kotdszovet, bor). A sebet végiil oxitetraciklin tartalmii (Oxycort spray, 55 ml,

Tarchomin Pharmaceutical Works Polfa S.A., Poland) spray-vel lefedtiik.

6. kép: a méhfal atszarasa 7. kép: az embridk méh lumenébe juttatisa

Minden program elétt meghatdrozott szamu recipiens allt rendelkezésiinkre (9-14), €s
mivel az embriok lefagyasztdsa nem volt a jelen kutatdmunka célja, a recipiensekbe
iiltetett embridszam mindig a donor alllatokbol kinyert embridk szamatol fiiggott. gy
volt olyan recipiens allat, amelyik 2, és volt, amelyik 4 beiiltetett embriot kapott, az EA
eredményességét befolyasold metabolikus hormonok vizsgalata szempontjabol csak az

volt az érdekes, hogy vembhesiil-e az allat, vagy nem.

3.7. A vizsgalatok soran alkalmazott statisztikai modszerek

Az adatok leird statisztikai értékelését a Microsoft Office Excel 2003 program
segitségével végeztik el. A metabolikus hormonok és paraméterek eredményeit
Osszefliggésvizsgalatokkal, a szezon és szezonon kiviili idészak 0sszehasonlitasat pedig
T-probaval végeztiik el, az SPSS for Windows 13.0 (SPSS Inc. Chicago, IL.)

programmal.
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4. Eredmények

4.1. Az embriéatiiltetési programok eredményeinek bemutatasa

4.1.1. 2009. februar, tenyészszezonban végzett EA program

Az elsé embriokinyerési és atiiltetési programra 2009. januar 30. és 2009. februar 20.
kozott kertilt sor. Az elsé programba 7 donor és 9 recipiens magyar merind anyajuhot
vontunk be. A kezelési és mintavételi protokoll részleteit, valamint a mesterséges
termékenyitést, az embridkinyerést ¢s atililtetést az ,,Anyag ¢és moddszer” fejezetben
leirtakkal megegyezden végeztiik el.

Az embridkinyerés eredményeit a 2. tdblazatban foglaltam Ossze:

2. tablazat: A donor anyajuhok embridkinyerési eredményei a 2009. februari

programban
Donor Sargatest (db) Kinyert embrio (db)/ beiiltetésre
Jobb petefészek | Bal petefészek alkalmas embrié (db)
1. 0 0 0/0
2. 0 0 0/0
3. 7 9 20/18
4. 1 3 3/2
5. 2 4 4/4
6. 9 11 13/13
7. 10 7 16/16

Mar az elsé program eredményeibdl nyilvanvaléva valt, hogy a donorok az azonos
fajta, tartas, takarmdnyozas, életkor és kezelési protokoll ellenére mennyire eltérden
reagaltak a szuperovulacios kezelésre. Az anyajuhok kozil 2 nem reagilt a
szuperovulacidos kezelésre (28,5%), 2 allat gyenge (28,5%), mig 3 rekord
embridtermelést produkalt (43%).
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A 2009-es februari program recipiens anyajuhainak embriatiiltetési adatait a 3.

tablazatban szemléltetem:

3. tablazat: A recipiens anyajuhok embrioatiiltetési adatai, 2009. februar

.. Sargatest (db) .. <
Recipiens Jobb petefészek | Bal petefészek Donor / beiiltetett embrio (db)

1. 2 0 4/2

2. 2 0 3/3

3. 0 2 3/4

4. 0 1 3/4

3. 1 0 3/3

6. 0 0 -

7. 0 2 6/4

8. 2 0 5/2

9. 2 0 6/3

A recipiensek koziil a 6-os anyajuh nem mutatott ivarzasi tiineteket a vasectomizalt
kossal torténd kerestetés sordn, amelyet a petefészkek feltardsaval is megerdsitettiink,
ezért természetesen nem kapott embriot az allat. Mint azt mar a fentiekben is
emlitettem, a programra kivalasztott recipiensek kozott szétosztottuk az Osszes, aznap
kinyert embridt, hiszen a célunk az volt, hogy vemhesiiljon a recipiens, nem volt a

kutatés célja az embridk fagyasztasa.

2009. marcius végén, a program befejezése utan kb. 40 nappal, elvégeztik mind a
donor, mind a recipiens allatok abdomindlis ultrahangos vemhességvizsgalatat. A
donor 4llatok esetében azért volt ez fontos, hogy ellendrizziik sajat embridkinyerési
eredményességiinket, recipiensek esetében pedig a kb. 30. vemhességi nap kdrnyékére

id6zitett ultrahangos vemhességvizsgalat jol eldrevetiti a program eredményességét.

(Az EA programok soran a beiiltetett embriok nem mindegyike adgyazodik be, a
termékenyitett allatok nem 100%-ban vembhesiilnek és az embridkinyerés soran nem
mindig sikeriil az 6sszes embriot kinyerni. Ez utobbi miatt nagyon sok allatorvos,
kiilonosen a szarvasmarha donorok esetében, a nagy értékii donort prosztaglandinnal
kezeli az embri6 kinyerés utan, hogy megakadalyozza a donor tehén nem kivant

vemhesiilését. Esetlinkben, a telep kérésére és a minél tobb bardny megsziiletése
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érdekében eltekintettiink a donorok prosztaglandinnal valé kezelésétol, ezért

eléfordult, hogy a donor anyajuh az embridkinyerés utan vemhes maradt.)

A 2009. februari EA program vemhességvizsgalati és ellési eredményeit a 4.

tablazatban foglalom Gssze:

4. tablazat: A 2009. februari EA program vemhességvizsgalati és ellési eredményei

Kisérleti allatok Vembhességi Ellés ideje Baranyok
D= donor, R= vizsgalat szama/szine
recipiens eredménye
D1 ures - -
D2 ures - -
D3 ures - -
D4 ures - -
D5 vemhes 2009. 07. 11. 2/2 foltos
D6 vemhes 2009. 07. 10. 2/2 fehér
D7 ures - -
R1 vemhes - -
R2 vemhes 2009. 07. 10. 2/1 foltos, 1 fehér
R3 vemhes 2009. 07. 11. 2/2 foltos
R4 vemhes 2009. 07. 11. 4/2 foltos, 2 fehér
R5 vemhes 2009. 07. 10. 3/3 foltos
R6 ures - -
R7 ures - -
RS ires - -
R9 iires 2009. 07. 11. 1/1 foltos

* foltos barany: a Barbados Black Belly szinjelz0 kostdl sziiletett

fehér barany: a mesterséges termékenyitésbol, fehér dorper kos spermdjanak

felhasznalasaval fogant
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A donorok MT-ét kovetd 40. nap kornyékén elvégzett ultrahangos vemhességvizsgalat
eredménye szerint tehat a 7 donorbol 2 vemhes maradt (28,5%), a recipiensek koziil
pedig a 9 (8 valdban recipiensként hasznalt) allatbol 5 vembhesiilt (62,5%).

A vembhességi id6 végén, 2009. julius 10-én, és 11-én ellettek az anyajuhok (ld. 4.
tablazat), ahol mar az is megfigyelhetd volt, hogy a MT (fehér dorper sperma) vagy a
természetes fedezés (,,szinjelz6” Barbados Black Belly kos /ld. kordbban/) volt-e

eredményesebb.

A donorok esetében egyeztek az ultrahangos vemhesség vizsgalati és az ellési
eredmények, a 7 donor koziil 2 ellett (28,5%). A recipiensek esetében a 9 allatbol 4
vemhességénél (2, 3, 4, 5) egyezett az ultrahangos és az ellési eredmény. A 9-es
recipiens anyajuh is leellett, holott vemhességet ultrahanggal nem tudtunk
diagnosztizalni (a hibas negativ eredmény oka lehet pl.: a belek teltsége a vizsgalat
idején), mig az 1-es recipiens allat nem ellett a pozitiv ultrahangos vemhességi lelet
ellenére (a hibas pozitiv lelet legvalosziniibb oka a korai magzatfelszivodas, amely juh
fajban gyakori jelenség). Osszességében a 9 (valdjdban 8 beiiltetett) recipiensbdl 5 ellett
(62,5%).

A recipiensek esetében, beiiltetett embridra €és az abbdl megsziiletett baranyok szamara
vetitve az eredményeket, 6sszesen 25 embridt {iltettiink be 8 recipiensbe, amelybdl 12
barany sziiletett, tehat a beiiltetett embriok 48%-a sziiletett meg.

A MT és a természetes paroztatds eredményességét Osszehasonlitva az Osszesen 16
barany koziil 11 (68%) foltos volt (a Barbados Black Belly szinjelzd kostol sziiletett),
mig 5 (32%) fehér (MT fehér dorper sperméaval).

4.1.2. 2009. aprilis, szezonon kiviili idészak

A masodik (és egyben az elsd szezonon kiviili) embridkinyerési és atiiltetési programra
2009. aprilis 1. és 2009. aprilis 20. kozott keriilt sor. Ebbe a programba 6 donor és 10
recipiens magyar merind anyajuhot vontunk be. A kezelési és mintavételi protokoll
részleteit, valamint a mesterséges termékenyitést, az embridkinyerést és atiiltetést az

»Anyag és modszer” fejezetben leirtakkal megegyezden végeztiik.
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Az embridkinyerés eredményeit az 5. tablazatban szemléltetem:

5. tablazat: A donor anyajuhok embridkinyerési eredményei a 2009. aprilisi programban

Donor Sargatest (db) Kinyert embrio (db)/ beiiltetésre
Jobb petefészek | Bal petefészek alkalmas embrié (db)

1. 6 3 6/1

2 0 0 0

3 4 1 1/0

4. 1 3 2/0

5 2 4 5/5 (2 sejtes)

6 9 11 0

Az els6 szezonon kiviili program embridkinyerési eredményei a vartnal sokkal
rosszabbak lettek. A petefészkeken levé CL-ok megszamolasa soran azt gondoltuk,
hogy az allatok nagy része megfeleld valaszreakciot adott a szuperovulacios kezelésre,
de hamar kideriilt, hogy ez nem igy van, és mindossze 1 j6 mindségii embridt nyertiink
a 6 donor anyajuhtol. Az 5-6s donortol 5 két sejtes embriot sikeriilt kimosni, amelyeket
beiiltettiink ugyan a recipiensekbe, de fejlddésbeli elmaradottsdguk miatt eredményt
mar az iiltetéskor sem reméltiink. Osszességében azt mondhatjuk, hogy a 2009. aprilisi
EA programban a donorok 100%-a szinte nulla embriotermeléssel valaszolt a
szuperovulacids kezelésre, €és a kinyert képletek szdma és azok mindsége elmaradt a
varakozastol.

Az eldkészitett recipiensek mindegyike - kivétel nélkiil - mutatott ivarzasi tlineteket a
vasectomizalt kossal torténO kerestetés soran, és koziilik kettObe iltettiik be az
Osszesen 6, megkérddjelezhetd mindségili embriot (1d. 6. tdbldzat). A maradék 8

recipienst természetesen nem hasznaltuk fel.

6. tablazat: A recipiens anyajuhok embridatiiltetési adatai, 2009. aprilis

Sargatest (db) Donor/ beiiltetett embrio6 (db)

Recipiens Jobb petefészek | Bal petefészek

l. 2 0 1/1; 5/2

2. 2 0 5/3
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A masodik EA program utani kb. 40. napon ismét megtortént a donorok és recipiensek
ultrahangos vemhességvizsgalata, amely a vartnak megfelelden teljesen negativ
eredménnyel zarult. Mindezt megerdsitette az is, hogy a program utdn 150 nappal nem

sziiletett egy barany sem.

4.1.3. A 2010. februari EA program, szezonon beliil

A miésodik szezonon beliili EA programot 2010. februar 7. és februar 26. kozott
végeztiik el. A programban 6 donor, és 14 recipiens anyajuh vett részt. A kezelési €s
mintavételi protokoll részleteit, valamint a mesterséges termékenyitést, az
embridkinyerést és atiiltetést az ,,Anyag €s modszer” fejezetben leirtakkal megegyezden
végeztiik el. A donorok koziil egy allat nem mutatott ivarzasi tiineteket a vasectomizalt
kossal torténd kerestetés soran, €s a laparoszkoppal valdé megtekintés soran is latszott,
hogy a petefészkek nem reagaltak a kezelésre, ezért nem termékenyitettiik ezt a donor
anyajuhot.

Az embriokinyerés eredményeit a 7. tdblazatban mutatom be:

7. tablazat: A donor anyajuhok embridkinyerési eredményei a 2010. februari

programban
Donor Sargatest (db) Kinyert embrio (db)/ beiiltetésre
Jobb petefészek | Bal petefészek alkalmas embrié (db)
1. 3 3 8/6
2. 2 4/3
3. 2 4 6/4
4, 5 3 5/4
5. 13 4 16/15

A donorok koziil egy (6.) valosziniileg elhagyta a hiivelyszivacsot, igy kizartuk a
miitétekbdl. A tovabbi 5 donor szuperovulacios kezelésre adott valaszreakcidja nagyon
eltérd, az 5-bol 1 allat gyenge (20%), 3 jo (60%), mig 1 rekord embriotermelést (20%)
produkélt. A donoronkénti atlagos kinyert embridoszam 7,8, a donoronkénti atlagos

betiltetésre alkalmas embriok szdma 6,4, mig az atlagos sargatestszam 8,2. A 2009-es
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szezonon beliili eredményekhez képest, itt nem taldlunk olyan donor anyajuhot, amelyik

nem reagalt volna valamilyen forméaban az FSH kezelésre.

8. tablazat: A 2010. februari program recipiens anyajuhainak {iiltetési adatai

Sargatest (db) Donor/ beiiltetett embrié (db)
Recipiens Jobb petefészek | Bal petefészek
1. 2 0 5/3
2 2 0 3/2
3 0 2 3/2
4 0 1 5/3
5. 0 1 5/4
6 0 1 5/2
7 1 1 5/3
8 2 0 4/2
9 2 0 4/2
10. 1 0 2/3
11. 0 2 1/3
12. 1 0 1/3

A 14 recipiens allatbol 2 egyed mar az eldkészités soran kiesett a tovabbi
beavatkozasokbol (13. és 14.). 12 anyajuh megfelel ivarzasi tiineteket mutatott az
elokészités soran, és mindezt a petefészkeken levo sargatestek is megerdsitették (I1d. 8.

tablazat).
A program eredményességérdl minél hamarabb meg szerettiink volna gy6zddni, ezért

marcius végén elvégeztiik a donor és recipiens allatok transzabdomindlis ultrahangos

vemhességvizsgalatat, amelynek eredményét a 9. tablazatban mutatom be:
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9. tablazat: A 2010. februdri program ultrahangos vemhességvizsgalati és ellési

eredménye (donor €s recipiens)

Kisérleti allatok Vemhességi vizsgalat
Baranyok
D= donor, R= eredménye Ellés ideje <zima/szine
recipiens

D1 ures - -

D2 ures - -

D3 vemhes - -

D4 ures - -

D5 ures - -

R1 vemhes 2010. 07. 16. 1/1 fehér
R2 ures - -

R3 vemhes 2010. 07. 16. 1/1 fehér
R4 vemhes - -

R5 vemhes 2010. 07. 16. 2/2 fehér
R6 vemhes - -

R7 vemhes 2010. 07. 17. 2/2 fehér
R8 vemhes 2010. 07. 16. 1/1 fehér
R9 iires 2010.07. 17. 1/1 foltos
R10 iires 2010. 07. 17. 2/2 fehér
R11 vemhes 2010. 07. 16. 1/1 fehér
R12 ures - -

* foltos barany: a Barbados Black Belly szinjelz0 kostdl sziiletett
fehér barany: a mesterséges termékenyitésbol, fehér dorper kos spermdjanak

felhasznalasaval fogant

A 6 donor koziil 1 latszott vemhesnek az ultrahangos vemhességvizsgalat elvégzése
utan. A recipiensek esetében, a 12 allatbol 8 egyed korai vemhességet allapitottunk meg
(66%-0s vemhesiilési arany).

A vemhességi 1d6 végén, 2010. julius 16-an, és 17-én ellettek az anyajuhok, ahol ismét
megfigyelhettiik, hogy a mesterséges termékenyités (fehér dorper sperma) vagy a
,»szinjelz6” Barbados Black Belly kos (Id. korabban) volt-e eredményesebb (ld. 9.
tablazat).
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A donorok esetében 0% volt a baranyozasi ardny, nem sziiletett baranya annak a 3-as
fiilszdmu donor allatnak sem, amely korabban az ultrahangos vizsgélatnal vemhesnek
bizonyult (korai embriofelszivodas?).

A recipiensek esetében a 12 allatbol 6 vemhességénél (1, 3, 5, 7, 8, 11) egyezett az
ultrahangos ¢és az ellési eredmény. Az 10-es, és a 9-es fiilszdmu recipiens anyajuh is
leellett, holott vemhességet ultrahanggal nem tudtunk diagnosztizalni (a fals negativ
eredmény oka lehet pl.: a belek teltsége a vizsgéalat idején), mig a 6-o0s, és a 4-es
fiilszamu allat nem ellett a pozitiv ultrahangos vemhességi lelet ellenére (a fals pozitiv
lelet legvaldsziniibb oka a korai magzatfelszivodas, amely juh fajban gyakori jelenség).
A 12 embri6t kapott recipiens koziil 8 egyed ellett (66,6%).

A recipiensek esetében, beiiltetett embridra és az abbdl megsziiletett baranyok szamara
vetitve az eredményeket, dsszesen 32 embriot iiltettiink be 12 recipiensbe, amelybdl 11
barany sziiletett, tehat a beiiltetett embriok 34%-a sziiletett meg. A MT és a természetes
paroztatas eredményei: a 11 baranybdl 10 egyed (91%) fehér, tehat MT-bdl fogant, mig

1 (9%) foltos, amely a szinjelzd kos utan sziiletett.

4.1.4. A 2010. aprilisi EA program, szezonon Kiviil

A masodik szezonon kiviili EA programot 2010. aprilis 11. és aprilis 30. kozott
végeztiik. A programban 6 donor, és 14 recipiens anyajuh vett részt. A kezelési és
mintavételi protokoll, valamint a mesterséges termékenyités, az embriokinyerés ¢és
atiiltetés az ,,Anyag és modszer” fejezetben leirtakkal azonos volt.

A donor anyajuhok embridkinyerési eredményeit a 10. tdblazatban szemléltetem:
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10. tablazat: A donor anyajuhok embriokinyerési eredményei a 2010. aprilisi

programban
Donor Sargatest (db) Kinyert embrio (db)/ beiiltetésre
Jobb petefészek | Bal petefészek alkalmas embrio (db)
1. 4 5 6/2
2. 4 6 9/9
3. 10 12 17/4
4. 9 5 14/12
5. 7 5 10/7
6. 10 2 10/10

A 6 donor kozil 2 jo (33%), mig 4 rekord (67%) embridtermeléssel reagalt a

szuperovulacids kezelésre. Az atlagos kimosott embriészdm donoronként 11, a

beiiltetésre alkalmas embriok szama donoronként 7,3, mig az atlagos sargatestszam

13,16 volt.

A programra eldkészitett 13 recipiens koziil 12 anyajuh megfeleld ivarzasi tlineteket

mutatott, de az embridatiiltetés napjara mindet el6készitettiik. A 13-as flilszamu anyajuh

esetében az allat miitét napjan mutatott rossz altalanos allapota miatt beavatkozasra nem

kerilt sor.

A recipiens allatok iiltetési eredményeit a 11. tablazatban mutatom be:
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11. tablazat: A 2010. aprilisi program recipiens allatainak EA adatai

Sargatest (db)
Donor/ beiiltetett embrio6 (db)
Recipiens Jobb petefészek | Bal petefészek

1. 1 0 6/3
2 2 0 6/ 4
3 0 1 6/3
4 0 2 1/2
5 0 1 4/3
6. 2 0 4/ 6
7 0 1 4/3
8 0 2 5/4
9 1 0 5/3
10. 1 1 2/ 4
11. 0 2 2/'5
12. 2 0 3/4
13. - - -

Annak érdekében, hogy a program eredményességérdl minél hamarabb
meggy6zddhessiink, 2010. majus végén elvégeztik a donor és recipiens allatok
transzabdominalis ultrahangos vemhességvizsgalatit, amelynek eredménye a 12.

tablazatban tekintheté meg:
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12. tablazat: A 2010. &prilisi program ultrahangos vemhességvizsgalati ¢és ellési

eredménye (donor €s recipiens)

Kisérleti allatok Vemhességi
Baranyok
D= donor, R= vizsgalat Ellés ideje <zimal/szine
recipiens eredménye
D1 ures - -
D2 ures - -
D3 ures - -
D4 ures - -
D5 ures - -
D6 vemhes 2010. 09. 02. 2/2 fehér
R1 ures - -
R2 vemhes 2010. 09. 04. 1/1 foltos
R3 vemhes 2010. 09. 03. 1/1 foltos
R4 vemhes 2010. 09. 03. 2/2 foltos
R5 vemhes - -
R6 ures - -
R7 ures - -
RS ures - -
R9 vemhes 2010. 09. 03. 2/1 fehér, 1
foltos

R10 vemhes 2010. 09. 03. 1/1 foltos
R11 vemhes 2010. 09. 04. 1/1 fehér
R12 vemhes 2010. 09. 04. 2/2 foltos
R13 ures - -

* foltos barany: a Barbados Black Belly szinjelz6 kostdl sziiletett
fehér barany: a mesterséges termékenyitésbol, fehér dorper kos spermdjanak

felhasznalasaval fogant
A transzabdominalis ultrahangos vemhességvizsgélat alapjan a 6 donor anyajuh kozil 1

maradt vemhes (16,6%) az embriokinyerés ellenére, mig a 13 recipiens koziil 8

vembhesiilt (61,5%).
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A vemhességi 1d6 végén, 2010. szeptember 2-an, 3-an €s 5-én ellettek az anyajuhok,
ahol ismét megfigyelhettiik, hogy a mesterséges termékenyités (fehér dorper sperma)
vagy a ,,szinjelz6” Barbados Black Belly kos (1d. korabban) volt- e eredményesebb (1d.
12. tablazat).

A donorok esetében 16,6% volt a baranyozéasi arany, a korabban ultrahanggal
diagnosztizalt 6-os donor anyajuh ellett.

A recipiensek esetében a 13 allatbdl 8 vemhességét mutattuk ki ultrahanggal, amelyek
koziil csak az 5-0s anyajuh nem ellett, igy a bardnyozasi arany a recipiensek esetében
13/7, azaz 54%.

A recipiensek esetében, beliltetett embriora és az abbol megsziiletett baranyok szaméara
vetitve az eredményeket, 0sszesen 44 embriot iiltettiink be 12 recipiensbe, amelybdl 12
barany sziiletett meg, tehat a beiiltetett embriok 27%-a sziiletett meg. A megsziiletett
baranyok koziil 4 (33%) fehér szinii, tehat esetiikben a mesterséges termékenyités volt

eredményes, mig 8 (67%) foltos, tehat a szinjelzd kos az apa.

4.2. A juh embrio atiiltetési programok és a takarmanyozas kapcsolata
4.2.1. A 2009. és 2010. aprilisi programok donor allataibél vett vérmintak

anyagforgalmi paramétereinek vizsgalati eredményei 1.

A 2010. aprilisi program eredményeinek ismeretében elgondolkodtatd volt az egy évvel
korabbi (2009. éprilis) program sikertelensége. A 2009-ben, szezonban és szezonon
kiviil elvégzett programok eredményei utan azt gondoltuk, hogy a markans kiilonbség
oka a szezon/szezonon kiviili iddszak, illetve az azzal kapcsolatosan mutatkozo
hormonalis kiilonbségek. Ezt a feltételezésiinket arra alapoztuk, hogy a (altalunk
ellendrizhetd) koriilmények és egyéb tényezok megegyeztek a két program esetében,
amelyek esetleg eltérést okozhattak volna.

Azonban a 2010. aprilisi program sikere foliilirta ezt az allaspontunkat.

A 2009-es ¢és 2010-es évek azonos iddszakdban (februar és aprilis), azonos
allomanyban, azonos hormonkezelési protokoll és hormonkészitmények alkalmazasa
mellett a donorok szuperovulacids valaszreakciojaban tapasztalt nagy kiilonbség

okainak tisztdzasa érdekében tovabbi, eldre be nem tervezett vizsgalatokat végeztiink.

69



Megprobaltunk utana nézni annak, hogy a nagy kiilonbséget magyarazhatja-e az allatok
takarmany-ellatottsdgdban  esetlegesen fennall6 kiilonbség, anomadlia (pl. a
takarmanyozas szinvonalaban/mindségében, az éallatok tapanyag ellatottsdgaban esetleg
fennallo kiilonbség a jelenség magyarazata). Az emlitettek tisztdzasa céljabol a 2009. és
a 2010. aprilisi kisérletekben részt vett donor allatok vérmintdibol - utodlag - olyan
anyagforgalmi vérparaméterek szintjét hataroztuk meg, amelyek jol jelzik az éllatok
metabolikus aktivitasat, tdpanyag ellatottsaganak mindségét. Azt feltételeztiik, hogy az
egymast kovetd két évben, az év azonos id6szakdban vett vérmintakban a metabolikus
paraméterek szintjében kiilonbséget kell taldlnunk. A kovetkezd metabolikus
paraméterek plazma szintjét vizsgaltuk: béta-hidroxi-vajsav (BHB), nem észterifikalt
zsirsavak (NEFA), koleszterol, karbamid, aszpartat-aminotranszferdz (AST/GOT) ¢és
Osszfehérje (TP). A paraméterek meghatarozasanak részletes protokolljait az ,,Anyag és

moddszer” fejezetben ismertetem.

A BHB normal értéke juh esetében kisebb, mint 0,55 mmol/l. 2009-ben szignifikansan
magasabb BHB értékeket mértiink a DO napon (p=0,02), mint a 2010-es évben, de az

értékek mindkét vizsgalt évben az €lettani tartomanyban voltak (I1d. 1. abra).

1. abra
A BHB periférias vérben mért szintjének alakulasa a
donorokban
0.5
_ 04
3
£ 03
=}
==
= 0.2
| o ——2009
) ——2010
0 T T 1
do d2 d3
Mintavételek (nap)

A NEFA ¢lettani hatarértéke juh fajban 0,2 mmol/l. A mérések azt mutatjak, hogy a
2009-ben ¢és a 2010-ben gylijtétt mintdk kozott nem volt szignifikans kiilonbség
(p=0,167), és a NEFA értékek atlagai mindkét vizsgalt évben az élettani tartomanyban
voltak (I1d. 2. abra).
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2. dbra

A NEFA periférias vérben mért szintjének alakulasa a
donorokban
0.25
= 0.2
=
£ 015
< —8—2009
Z o1
=
Z 0.05 ——2010 _
0 T 1
do Mintavételek (nap) d3

A koleszterol élettani értéke juh esetében 43-103 mg/dl. A koleszterol koncentracio a
2010-es mintdkban szignifikdnsan magasabb volt mindharom mintavételi napon
(p<0,001). A koleszetrol koncentracid6 mindkét vizsgalt évben az élettani tartomanyba

esett (1d. 3. abra).

3. 4bra
A Kkoleszterol periférias vérben mért szintjének
alakulasa a donorokban
100 i
5 80 >~— *
on
g 60 —u
FR -—
5 40 ——2009
D
0 T 1
do d2 d3
Mintavételek (nap)

A karbamid élettani értéke juh fajban 3-10 mmol/l. Az értékek mindharom mintavételi
napon, a 2009-es évben szignifikansan magasabbak (p<0,001), de mindkét évben az

¢lettani tartomanyban voltak (I1d. 4. abra).
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4. abra

A karbamid periférias vérben mért szintjének alakulasa
a donorokban
10 B —
E 8 ——
g 6 /
E 4 ——2009
=
5 4 =0—2010
=
0 T 1
do d2 d3
Mintavételek (nap)

Az AST ¢lettani hatarértéke juhban 60 U/l. A mért értékek majterhelésre utalnak, a két
év értékei kozott nincs szignifikans kiillonbség (p=0,85) (1d. 5. 4bra).

5. abra

Az AST periférias vérben mért szintjének alakulasa a
donorokban

A .

150

o
S
[}

o
W
<

S
g r— /

120
<) / ——2009
2 110 ——2010
2w

100

90 \ \
do Mintavételek (nap) d3

A vérplazma 0Osszes fehérjetartalma juh fajban 60-80 g/l kozott van. A vizsgalt
mintdkban 2010-ben szignifikdnsan magasabb volt a TP érték a DO és D2 napokon,
mint 2009-ben (p<0,001) (1d. 6. abra).
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6. abra

A donorok TP plazmaszint alakuldsa

do d2 d3
Mintavételek (nap)

4.2.2. A 2009. és 2010. aprilisi program donor allataibol vett vérmintak

anyagforgalmi paramétereinek vizsgalati eredményei II.

A vizsgalt donor allatok (2009. és 2010. aprilisi program) eredményeinek statisztikai
feldolgozasa a fent leirtak mellett egy masik aspektusbol is megtortént. Ebben az
esetben a donor anyajuhokat egy csoportként kezeltiik, és igy vizsgaltuk a metabolikus
paraméterek (BHB, NEFA, TP, karbamid, koleszterol, AST) alakulasat és annak
hatésait a progeszteron periférias vérben mért szintjére, a sargatestek szamara, a kinyert
¢s beiiltethetd mindségli embridk szamara, valamint a metabolikus hormonok periférias
vérben mért szintjére. A 13. tablazat a vizsgdlatokban részt vett donor allatok

embriokinyerési eredményeit tartalmazza:
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13. tablazat: A 2009-ben ¢és 2010-ben szezonon kiviili idészakban szuperovulaltatott

donor anyajuhok embridkinyerési eredményei

KINYERT
EMBRIO/
DONOR SARGATESTEK SZAMA (db) BEULTETESRE
ANYAJUH ALKALMAS
EMBRIO (db)
JOBB BAL
PETEFESZEK | PETEFESZEK
1. 6 3 6/1
2. 0 0 0
3. 4 1 1/0
4. 3 2 2/0
5. 5 3 5/5 (2 sejtes)
6. 0 0 0
7. 4 5 6/2
8. 4 6 9/9
9, 10 12 17/4
10. 9 5 14/12
11. 7 5 10/7
12. 10 2 10/10

Béta-hidroxi-vajsav (BHB)
A BHB normal értéke juh fajban kisebb, mint 0,55 mmol/l. A donor anyajuhok BHB
atlageredményei mindharom vérvétel esetében az élettani érték alatt voltak, a DO napon

0,355, a D2-n 0,1875, a D3 napon pedig 0,2708 mmol/l értékekkel.

Nem észterifikalt zsirsavak (NEFA)
A NEFA élettani hatarértéke juh fajban 0,2 mmol/l. A donor anyajuhok NEFA
atlageredményei mindharom vérvétel esetében az élettani érték alatt voltak 0,205,

0,06915, 0,1325 mmol/l értékekkel a DO, D2 és D3 napokon.
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Koleszterol
A koleszterol ¢lettani értéke juh esetében 43-103 mg/dl. A donor anyajuhok koleszterol
atlageredményei mindhdrom vérvétel esetében az élettani értéken beliil voltak, 65,25,

61,25 és 68,835 mg/dl értékekkel a DO, D2 ¢s D3 napokon.

Aszpartat-aminotranszferaz (AST/GOT)
Az AST ¢lettani hatarértéke juh esetében 60 U/l. A donor anyajuhok AST
atlageredményei mindharom vérvétel esetében az élettani értéken feliil voltak, 119,41,

157,83 és 161 NE/I értékekkel a DO, D2 és D3 napokon.

Karbamid
A karbamid élettani értéke juh fajban 3-10 mmol/l. A karbamid esetében a vizsgalati
atlageredmények a DO napon 9,0383, a D2 napon 5,07 és a D3 napon 6,6408 mmol/I (az

¢lettani tartomanyon beliil).

Osszfehérje (TP)

A vérplazma 0Osszes fehérjetartalma juh fajban 60-80 g/l kozott van. A DO, D2 és D3
napokon 79,70, 77,22 ¢és 77,61 g/l voltak a donorok TP eredményei, az ¢lettani
értékeken beliil mozgott mindharom napon.

(A metabolikus paraméterek vizsgalatanak fentiekben részletezett eredményeit a 14.

tablazatban foglalom 6ssze.)

Az anyagforgalmi paraméterek vizsgdlata az I. pontban csak arra terjedt ki, hogy
megallapitsuk, volt-e szignifikans kiilonbség a két vizsgalt évben a donor allatok
vérmintainak BHB, TP, karbamid, koleszterol, AST és NEFA periférids vérben mért
szintjében (1d. 14. tablazat). Ezek az eredmények azonban nem feltétleniil hozhatok
Osszefliggésbe az embriodatiiltetési program eredményességével. Emiatt elvégeztiik a
fent emlitett metabolikus paraméterek és a donor allatok sargatestszama, kinyert és

atiltetésre alkalmas embridszama kozotti 0sszefiiggések feltarasat is.
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14. tabladzat: A 2009. és 2010. aprilisi program donor allataibol vett vérmintak

anyagforgalmi paramétereinek vizsgalati eredményei- 6sszefoglalas

BHB NEFA | Koleszterol | Karbamid | AST TP
(mmol/1) | (mmol/l) (mg/dl) (mmol/l) unj (g)
Elettani <0,55 <0,2 43-103 3-10 <60 60-80
hatarérték*
DO atlag** 0,355 0,205 65,25 9,0383 119,41 79,70
D2 atlag** 0,1875 0,06915 61,25 5,07 157,83 77,22
D3 atlag** 0,2708 0,1325 68,835 6,6408 161 77,61
2009. és DO szign. | DO szign. Nincs DO, D2 és | Nincs DO, D2,
2010. év | magasabb | magasabb | szign. kiil. a | D3 szign. | szign. | D3 szign.
2009- ben | 2010-ben | 2 év kozott | magasabb | kiil. a2 | magasabb
(0.38vs0,34 1 (0,185 023 2009- ben év 2010-ben
mmol/) mmol/) (11,55,5,45,7,5 kOZOtt (73,07, 69,53,
Vs 6,53, 4,69, 74,11 vs 86.34,
5,68 mmol/1) 84,91, 81,13

g/l

* GAAL, 1999; RADOSTITS és mtsai, 2007

** minden donor anyajuh eredményét figyelembe véve (2009. és 2010.)

A metabolikus paraméterek és a donor allatok sargatestszama, Kinyert és

atiiltetésre alkalmas embriok szama kozotti osszefiiggések

A sargatestek (CL) szama

A CL szam szignifikans pozitiv dsszefliggést mutat a D3 napi progeszteron periférias

vérben mért szintjével (Id. 7. dbra). A BHB, NEFA és TP periférids vérben mért szintje

nem volt hatassal a CL szdmra, egyik mintavételi napon sem. A koleszterol DO és D3

napi szintje szignifikans pozitiv (Id. 8. dbra), mig az AST D2 napi (Id. 9. dbra), és a

karbamid DO napi periférids vérben mért szintje szignifikans negativ hatdssal volt a CL

szamra donor anyajuhok esetében (1d. 10. abra).
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7. dbra

8. abra

A sargatestszam és a P4 D3 napi szintje kozotti osszefiiggések
donorokban
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A Kkoleszterol D0 és D3 napi periférias vérben mért szintje és a
sargatestszam kozotti 6sszefiiggések donor anyajuhokban

25
1
@ cholest_dO B cholest_d3
2
Linearis (cholest_d0) Linearis (cholest_d3)
15 R?=0.34 —

sargatest (db)

40 50 60 70 80 90
koleszterol (mg/dl)

100

77




9. dbra

A sargatestszam és az AST D2 napi periférias vérben mért
szintje kozotti 6sszefiiggések donor anyajuhokban

30
24
_ L 2
2
= 18
Z
- ML
g0 12 >
. R* =041 P
3 <,
*
0 ‘ —® & ‘
60 100 140 180 220

AST D2 (NE/)

10. abra

A sargatestszam és a karbamid D0 napi periférias vérben mért
szintje kozotti 6sszefiiggések donor anyajuhokban

24
L 2
20
§ 16 . .
% 1 e
< @ 2 —
\in ] 3 \ 0.389 * .
3 \
®
4 ——
0 T T # T % 1
4 6 8 10 12 14
karbamid D0 (mmol/l)

A kinyert embriok szama

A gyljtott embriok szama szignifikdns pozitiv Osszefiiggést mutat a D3 napi
progeszteron szinttel (Id. 11. 4bra). A BHB periférids vérben mért szintje nem
befolyésolta a kinyert embriok szdmat egyik mintavételi napon sem. A DO, D2 és D3
napi koleszterol (Id. 12. &bra) és NEFA értéke (1d. 13. é&bra) szignifikdns pozitiv
kapcsolatot mutat a gytijtott embriok szamaval, mig a DO napi karbamid (1d. 14. ébra) és
a D2 napi AST (Id. 15. ébra) esetében ez a kapcsolat szignifikans negativnak bizonyult.
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11. abra

12. dbra

A progeszteron (P4) periférias vérben mért szintje a D3 napon
és a donor anyajuhokbdl kinyert embriok szama kozotti

osszefiiggések

20
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=
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A Koleszterol D0, D2 és D3 napi periférias vérben mért szintje
és a kinyert embridk szima kozotti 6sszefiiggések donor
anyajuhokban
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13. abra

A kinyert embriok szama és a NEFA D0, D2 és D3 napi értéke
kozotti osszefiiggések donorokban
20
] L 2
16
R’ =0.4324 R2=04107 .
g 12
2
f= 2
2 R =0.1841
s
¢ NEFA _do
4 B NEFA_d2
- . NEFA d3
0+—mm —— o—— L 2 ‘ I
0.0 0.1 0.2 0.3 0.4
NEFA mmol/l
14. abra
A karbamid D0 napi periférias vérben mért szintje és a donorokbol
kinyert (embriol), illetve atiiltetésre alkalmas embriok (embrio2)
szama kozotti 6sszefiiggések
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15. abra

A donor anyajuhokbol kinyert embridk szama és az AST D2
napi periférias vérben mért szintje kozotti osszefiiggések

24 -

embrio (db)

*

0 & & &
T T T T A T T w 1

60 80 100 120 140 160 180 200 220
AST D2 (NE/I)

Az atiiltetésre alkalmas embriok szama

Egyik mintavételi napon sem talaltunk Osszefliggést az atiiltetésre alkalmas embriok
szama ¢és a P4, TP, BHB, AST értéke kozott. A koleszterol DO és D2 (Id. 16. abra),
valamint a NEFA D3 napi periférids vérben mért szintje (Id. 17. abra) szignifikéns
pozitiv, mig a karbamid DO napi szintje szignifikdns negativ dsszefiiggésben van (Id.

14. abra) az atiiltetheté embriészammal.

16. dbra

A Kkoleszterol D0 és D2 napi szintje és az atiiltetésre alkalmas
embriok szama kozotti 6sszefiiggések donorokban
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17. abra

Az atiiltetésre alkalmas embriok szama és a NEFA D3 napi
értéke kozotti osszefiiggések donor anyajuhokban
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A progeszteron periférias vérben mért szintje

A progeszteron szintje a D3 napon szignifikans pozitiv 6sszefliggésben van a BHB DO
napi plazma szintjével (Id. 18. abra), valamint a CL szammal (Id. 7. 4bra) és a kinyert
embriok szamaval (Id. 11. dbra). Szignifikans negativ az dsszefliggés az AST D2 napi

periférids vérben mért szintje és a P4 értéke kozott (1d. 19. abra).

18. abra

A progeszteron (P4) D3 és a BHB D0 napi szintje kozotti
osszefiiggések donor anyajuhokban
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19. abra

A progeszteron (P4) D3 és az AST D2 napi szintje kozotti
osszefiiggések donorokban
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4.3. A donor és recipiens allatok metabolikus hormonvizsgalatanak eredményei

A kovetkez6kben a metabolikus hormonvizsgalatok eredményeit ismertetem. A négy
program eredményeinek elemzése, értékelése és statisztikai analizise sordn vilagossa
valt, hogy szerencsésebb, ha a 2009. aprilisi programot kihagyjuk a statisztikai
értékelésbol. A fent emlitett program ugyanis annyira eltéré eredményeket produkalt a
mar kordbban vazolt okok miatt (nem megfelelé tapanyagellitis, metabolikus
paraméterek periférias vérben mért szintjének szignifikans kiilonbségei a 2009-es
és 2010-es évben, Id. 1-6. abra), hogy az nagymértékben torzitotta volna a tobbi
program értékelését €s ezen keresztiil a levont kdvetkeztetéseket.

A statisztikai értékelésnél minden esetben elkiilonitettiik a donor és a recipiens

allatokat.

Kiilon—kiilon értékeltiik a 2009-es (csak a februari programot vettiik figyelembe;
lasd kordbban), és a 2010-es programokat, majd a két évet Osszevonva is értékeltiik
(szintén kiilon-kiilon vizsgéalva a szezonon beliili és a szezonon kiviili idészakot). Az
értekelés soran, mint az a késobbiekben az eredmények leirasanal egyértelmiivé valik,
fontos volt kiilon-kiilon elemezni a szezonon beliili és az azon kiviili programok

eredményeit, hiszen tobb vizsgalt metabolikus hormon, és a progeszteron esetében is

&3



kideriilt, hogy szignifikans kiilonbség van a periférias vérben mért szintjiikben,
szezonban ¢€s azon kiviil.

Az adatok vizsgalatanal mindig elkiilonitettiik a donor és a recipiens allatok csoportjait.
Az eredmények fejezet végén a donor és recipiens allatokban szezonon beliil és azon
kiviili idészakban az egyes metabolikus hormonok, és a progeszteron periférias vérben

mért szintjének alakuldsaban tapasztalt valtozasokat foglalom dssze.

4.3.1. A 2009. februari (szezonon beliili) program eredményei
4.3.1.1. A 2009. februari (szezonon beliili) program recipiens anyajuhainak

eredményei

A recipiens allatok esetében szignifikadns Osszefiiggést talaltunk a tiroxin (T4) szintje és
a vemhesiilés kozott szezonon beliil. Az EA soran vemhesiild allatok T4 szintje

szignifikansan alacsonyabb volt a DO napon, mint nem vembhesiilt tarsaiké (I1d. 20. abra).

20. abra
A T4 periférias vérben mért szintje vemhes és nem vemhes
recipiensekben a D0 napon (2009. februar)
120 4
110 A
100 +
E
H 90
)
80 +
70 — =&—nem vemhes —
== vemhes
60
DO D2 D3
Mintavételek (nap)
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4.3.1.2. A 2009. februari (szezonon beliili) program donor allatainak eredményei

A 2009. februari programban a donor anyajuhok esetében a kinyert embridk szdma
szignifikans Osszefliggést mutatott a progeszteron D2, és D3 periférids vérben mért
szintjével (Id. 21. dbra). Minél magasabb volt az emlitett napokon a P4 szintje, annal
tobb embriot gytlijtottiink. Szignifikans negativ dsszefliggést allapitottunk meg a kinyert
embriok szdma és a T4 DO (P<0.1) és D2 (Id. 22. abra), és szignifikdns pozitivat az
IGF-1 DO (P<0.1) napi szintje kozott (1d. 23. abra).

21. abra
A progeszteron D2 és D3 napi szintje és a kinyert embriok
szama Kkozotti 6sszefiiggés donorokban (2009. februar)
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22. abra

A kinyert embriok szama és a T4 D2 napi periférias vérben
mért szintjének kapcsolata donorokban (2009. februar)

20

]

15

0\
10

kinyert embrié (db)

&
T T @ 1

50 60 70 80 90 100 110 120 130
T4 D2 (nmol/l)

&5



23. abra

A Kkinyert embridk szama és az IGF-1 D0 napi értéke kozotti
osszefiiggések donor anyajuhokban (2009. februar)
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A 2009. februari programban a donor anyajuhok esetében az embridkinyerés idejében
megszamolt corpus luteumok (CL) szdma szignifikdns Osszefiiggést mutatott a
progeszteron D3 napi periférias vérben mért szintjével (24. dbra). Minél magasabb volt
az emlitett napon a P4 szintje, annal tébb CL-t szamoltunk 6ssze a donor allatok
petefészkein. Szignifikdns negativ 0sszefliggést allapitottunk meg a CL szam és a T4
DO (P<0.1) és D2 napi szintje kozott (1d. 25. abra).

24. dbra

A sargatestszam és a progeszteron (P4) D3 napi szintje kozotti
osszefiiggések donorokban (2009. februar)
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25. abra

A sargatestszam és a T4 D2 napi szintje k6zotti kapcsolat
donorokban (2009. februar)
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4.3.2. A 2010. év eredményei szezonon beliil (2010. februar)

43.2.1. A 2010. februari programban részt vett recipiens anyajuhok

eredményei

2010. februarjaban szignifikans pozitiv sszefiiggést talaltunk a recipiensek késobbi
vemhesiilése (embrid megtapadasa) és az inzulin DO és D2 (P<0.1) napi vérben mért

szintjének alakulasa kozott (1d. 26. abra).

26. abra
A recipiensek inzulin szintje (IU/ml) és a vemhesiilés kozotti
kapcsolat (2010. februar) a D0 és D2 napon
20+
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4.3.2.2. A 2010. februari program donor anyajuhainak eredményei

A 2010. februari programban a donor anyajuhok esetében a kinyert embridk szdma
szignifikans Osszefiiggést mutatott a progeszteron DO (P<0.1), és D3 napi értékével (1d.
27. abra). Minél magasabb volt az emlitett napokon a P4 szintje, annal tobb embridt
gyljtottiink a donorokbdl. Szignifikans (P<0.1) negativ Osszefiiggést talaltunk a kinyert
embriok szama és az IGF-1 D2, valamint az IGF-1 D3 (P<0.1) napi szintje kézott (1d.
28. abra).

27. abra
A kinyert embridk szima és a progeszteron (P4) D0 és D3
napi értéke kozotti osszefiiggések donorokban (2010.
februar)
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28. abra
A kinyert embridk szama és az IGF-1 szintje kozotti
osszefiiggések donor anyajuhokban
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A 2010. februari programban a donor anyajuhok esetében az embridmosas idejében
megszamolt corpus luteumok (CL) szdma szignifikdns Osszefiiggést mutatott a
progeszteron DO (P<0.1) és D3 napi periférids vérben mért szintjével (Id. 29. abra).
Minél magasabb volt az emlitett napon a P4 szintje, annal tobb CL-t szdmoltunk 6ssze a
donor allatok petefészkein. Szignifikdns negativ Osszefiiggést figyeltiink meg a CL
szdm ¢s az IGF-1 D2 (P<0.1) és D3 (P<0.1) napi vérben mért értéke kozott (1d. 30.

abra).

29. abra

A sargatestszam és a progeszteron (P4) D0 és D3 napi szintje
kozotti kapcesolat donorokban (2010. februar)
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30. abra

A donor anyajuhok sargatestszama és IGF-1 periférias vérben
mért szintje kozotti osszefiiggések a D2 és D3 napokon (2010.

februar)
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4.3.3. A 2010. aprilisi (szezonon kiviili) program eredményei

A 2010. aprilisi programot egyetlen szezonon kiviili programként értékeltiik (a 2009-es
szezonon kiviili program statisztikai értékelésbol valo kizarasa miatt). A recipiensek

esetében ebben a programban nem sikertilt szignifikans 6sszefiiggést kimutatni.

4.3.3.1. A 2010. februari programban részt vett donor anyajuhok eredményei

A donor anyajuhok esetében azonban kimutattuk, hogy a kimosott embriok szdma
szignifikans pozitiv 6sszefliggést mutat a T3 D2 napi értékével (P<0.1), mig a CL szam
pozitivan korreldl a P4 D2 és D3 (P<0.1), valamint az inzulin D3 napi (P<0.1)

periférias vérben mért szintjével.

4.3.4. A 2009. és a 2010. évben végzett vizsgalatok 6sszevont eredményei szezonon
beliil
4.3.4.1. A recipiens anyajuhok osszevont vizsgalati eredményei (2009. és 2010.

februar)

Az Osszevont vizsgalatokban szignifikans pozitiv dsszefliggést talaltunk a recipiensek
késObbi vembhesiilése (embrid6 megtapadadsa) és az inzulin DO (P<0.1) és D2 (P<0.1)
napi vérben mért szintjének alakuldsa kozott. Ezek az eredmények (az 5 és 10%-0s
szignifikancidktol eltekintve) azonosak a 2010-ben tapasztaltakkal, tehat az §sszevont
vizsgélatokban a nagyobb elemszam csak megerdsitette az adatok helyességét (1d. 31.

abra).
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31. abra

A recipiens anyajuhok inzulin szintje (IU/ml) és a
vembhesiilés kozotti kapcsolat (2009 és 2010 februar
osszevonva) a D0 és D2 napokon
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4.3.4.2. A donor anyajuhok eredményei az 6sszevont vizsgalatokban

A 2009. és a 2010. évi februari programokat dsszevonva a donor anyajuhok esetében a
gyljtott embriok szdma szignifikans O0sszefliggést mutatott a progeszteron D2, és D3
napi vérben mért szintjével (32. abra). Minél magasabb volt az emlitett napokon a P4
szintje, anndl tobb embridt nyertiink a donorokbdl. Szignifikdns negativ Osszefliggést

allapitottunk meg a kinyert embriok szdma és a T4 D2 napi vérben mért szintje kozott

(1d. 33. abra).

32. dbra

kinyert embrié (db)

A kinyert embridk szama és a progeszteron (P4) D2 és D3
napi vérben mért szintje kozotti osszefiiggések
donorokban (2009. és 2010. 6sszevont eredmények)
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33. abra

A kinyert embridk szama és a T4 periférias vérben mért
szintjének kapcsolata donorokban

(2009. és 2010. dsszevont eredmények)
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Az Osszevont vizsgalatokban a donor anyajuhok esetében az embridkinyerés idejében
megszamolt sargatestek (CL) szdma szignifikans Osszefliggést mutatott a progeszteron
D2 és D3 napi szintjével (34. dbra). Minél magasabb volt az emlitett napon a P4 szint,
annal tobb CL-t szdmoltunk 6ssze a donor allatok petefészkein. Szignifikans negativ

Osszefiiggést figyeltiink meg a CL szam ¢és a T4 D2 napi vérben mért szintje kozott (1d.
35. abra).

34. abra

A sargatestek szama és a progeszteron (P4) D2 és D3 napi
vérben mért szintje kozotti osszefiiggések donorokban (2009.
€s 2010. o6sszevont eredmények)
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35. abra

A sargatestek szama és a T4 D2 napi periférias vérben mért
szintjének kapcsolata donorokban (2009. és 2010. 6sszevont
eredmények)
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A donor allatok 0sszevont eredményeiben tovabba az IGF-1 D0-D2, valamint az IGF-1
D0-D3 napi periférids vérben mért szintjének valtozdsa szignifikans pozitiv
Osszefliggést mutat mind a kinyert embridk, mind a donorok petefészkein levd
sargatestek szamaval. Tehat minél inkabb lecsokkent a vérvételi idépontok kozott az

IGF-1 értéke, annal tobb CL és kinyert embri6 volt az eredmény donoronként!

4.3.5. A szezonon beliili és a szezonon kiviili idoszak osszehasonlitasa

A korabbi fejezetekben leirtak alapjan feltételezhetd volt, hogy a metabolikus
hormonok, és a P4 periférids vérben mért szintjében kiilonbség lesz szezonon beliil és
azon kiviili iddszakban. Az éveket Osszevontan vizsgaltuk, tehat a 2009. és 2010. év
februarjait hasonlitottuk dssze 2010. aprilisanak eredményeivel. A donor és a recipiens

allatokat ebben az esetben is elkiilonitettiik egymastol az adatok elemzése soran.

4.3.5.1. A donor anyajuhok periférias vérben mért hormonszintjében tapasztalt

kiilonbségek szezonon beliil és azon Kkiviili idészakban

Donorok esetében szignifikans kiilonbség volt az IGF-1 DO napi (Id. 36. abra) T3 DO és
D3 (P<0.1) napi (Id. 37. 4bra) periférias vérben mért szintjei kdzott szezonban és azon
kiviil. Minden paraméter a szezonon kiviili (&prilisi) idészakban mutatott magasabb

értékeket.
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36. abra

Az IGF-1 periférias vérben mért szintje (ng/ml) szezonban
és szezonon Kkiviil (donor)
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37. ébra
A T3 periférias vérben mért szintje (nmol/l) szezonban és
szezonon Kiviil (donor)
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38. abra

A T4 periférias vérben mért szintje (nmol/l) szezonban és
szezonon kiviil (donor)

140

120

100

80 + O szezonon kivil

B szezon

60 -

40 -

20 -

T4 DO T4 D2 T4 D3

A T4 szintje szezonon kiviili id0szakban magasabb, de ezt csak tendenciaként

emlithetjiik (38. 4bra).

4.3.5.2. A recipiens anyajuhok periférias vérben mért hormonszintjében tapasztalt

kiilonbségek szezonon beliil és azon kiviili idészakban

Recipiens allatok esetében szignifikans kiilonbség volt a progeszteron D0, D2 ¢és D3
napi (Id. 39. abra), az IGF-1 DO napi (Id. 40. abra), a T3 D3 napi (Id. 41. dbra) ¢és az
inzulin DO napi szintje (Id. 42. &bra) kozott szezonon beliill és azon kiviil. A
progeszteron DO napi és a T3 D3 napi értéke a szezonon kiviili idészakban, mig a P4 D2

¢és D3 napi értékei, az IGF-1 és az inzulin DO napi értéke szezonban volt magasabb.
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39. abra

A P4 periférias vérben mért szintje (nmol/l) szezonban és
szezonon kiviil (recipiens)
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40. abra

Az IGF-1 periférias vérben mért szintje (ng/ml) szezonban és
szezonon Kiviil (recipiens)
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41. abra

42. abra

A T3 periférias vérben mért szintje (nmol/l) szezonban és
szezonon kiviil (recipiens)
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Az inzulin periférias vérben mért szintje (IU/ml) szezonban és
szezonon Kkiviil (recipiens)
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5. Az eredmények megbeszélése és az azokbol levonhato kovetkeztetések

5.1. Az embrio transzfer programok

Osszesen négy, 2 szezonon beliili (februar) és 2 szezonon kiviili (aprilis) EA
programot fejeztiink be két év leforgasa alatt (2009. és 2010.).
Sajat vizsgalati eredményeink értékelésénél, a mar kordbban emlitett okok miatt,
(takarméanyozasi anomalia miatt nem optimalis tdpanyagellatas- a 2009-es €s 2010-es év
vérmintdinak metabolikus paramétereiben tapasztalt szignifikdns kiilonbségek) nem
tudtuk bevonni a 2009. 4prilisi eredményeket a statisztikai értékelésbe, mivel azok nagy
mértékben torzitottdk volna az elemzés végeredményét. (A 15. tablazat 2009. aprilisi
eredményeit megvizsgalva ez a dontésiink helytallo, hiszen a program eredményei
minden tekintetben elmaradnak a szezonon beliili, de még a madsik /2010. aprilis/

szezonon kiviili programtol is.)

1. A 2009. és 2010. évi szezonon beliili, valamint a 2010. évi szezonon Kkiviili
vizsgélatokat Osszehasonlitva egymassal, nem taldltunk szignifikans kiillonbséget a
kinyert embriok, a beiiltetésre alkalmas embriok, és az atlagos donoronkénti CL szdm
esetében sem (1d. 15. tablazat). Osszességében tehat elmondhatd, hogy esetiinkben nem
befolyasolta az embridatiiltetd program eredményességét (a donorok esetében), hogy
szezonon belill, vagy azon kiviili idészakban tortént-e a donorok szuperovulacids
kezelése. RYAN ¢és mtsai (1991) is leszogezik, hogy a szezonnak nincs feltétleniil
hatdsa a sargatestszamra, de a sargatestszam ¢és un. ,,nagy follikulusok™ szamat tekintve
mar szignifikdns kiilonbség van a szezonon beliili és azon kiviili iddszakban az eldbbi
javara merind6 fajtaju juhok esetében.

A fentiekkel ellentétben CUETO ¢és mtsai (2011) és RYAN ¢és msai (1991) szerint a
szezonon beliili iddszakban elvégzett szuperovulacios kezelés magasabb kimosott
embrié és termékenyiilt petesejt szamot eredményez, igy javitva az EA program
eredményességét.

Hasonlé eredményrél szamol be AMIRIDIS és CSEH (2012) is, miszerint a szezon
fontos kiils6 befolyasold tényezdje a szuperovulacio sikerének.

A kovetkezd tablazatban a donorok embriokinyerési eredményei mellett az egyes

programok recipiens anyajuhainak eredményei is lathatdak.
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15. tdblazat: A donorok €s recipiensek atlagos, 6sszefoglalo eredményei

programonként
Kinyert | Beiiltetésre | CL szam/ Osszes Implantacios
embriok alkalmas | donor (db) | recipiens/ellett | arany (%)*
szama/ embriok recipiensek
donor (db) szama/ szama (%)
donor (db)
2009.
februar 8 7,57 9 8/5 (62,5) 48
2009.
aprilis 23 0 4,5 6/0 (0) 0
2010.
februar 7,8 6,4 8,2 12/8 (66,6) 34
2010.
aprilis 11 7,3 13,16 12/7 (54) 27

* megsziiletett barany/recipiensekbe beiiltetett embrid

Szuperovulécios kezelést kovetden a donoronkénti CL szdmot egyes szerzok 5-15-ben
allapitjak meg (HILD-PETITO ¢és mtsai, 1987; JABLONKA-SHARIFF ¢s mtsai, 1993;
GONZALES-BULNES ¢és mtsai, 2004), mig WINDORSKI ¢és mtsai (2007) vizsgalatai
alapjan ez az érték 5-52 CL kozott valtozik anyajuhonként. CSEH és mtsai (1986)
merind fajtaja donorok esetében az atlagos sargatestszamot 8,6, mig az atlagosan
kinyert embriok szamat 7,1-nek irtdk le. Sajat vizsgalatainkban az anyajuhonkénti
sargatestszdm (azokat az éallatokat figyelembe véve, amelyek reagéltak a
szuperovulacios kezelésre) 1 és 20 kozott volt. A sargatestek szama atlagosan
programonként, szezont és a szezonon kiviili idészakot kiilon-kiilon figyelembe véve,

4,5 és 13,16 kozott valtozott.

2. A recipiensek esetében a két szezonon beliili program eredményei bardnyozasi aranyt
és megsziiletett barany/beiiltetett embridt tekintve is hasonloak, nincs kozottiik
szignifikans eltérés. A szezonon kiviili, 2010. aprilisi program mindkét, fent emlitett

paraméter esetében elmarad a szezonon beliili eredményektdl (1d. 15. tablazat).
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Ennek a magyaradzata lehet a szezonon kiviili iddszak, amely az adatok szerint
befolyasolta a merind fajtaji recipiensek vemhesiilését, illetve a recipiensek periférias
vérében mért metabolikus hormonszintek kiilonbségei szezonon beliili és azon kiviili
idészakban. A donorok esetében nem volt befolyasold tényezd, hogy februarban vagy
aprilisban tortént a szuperovulacios kezelés, ugyanakkor recipiensek esetében a
vemhesiilést befolyasolta a szezon (azonban az A4ltalunk haszndlt statisztikai
modszerekkel szignifikancidt (P<0.1 vagy P<0.05) nem sikeriilt kimutatni, ez csak

tendenciaként emlitheto).

5.2. A 2009. és 2010. aprilisi program anyagforgalmi paramétereinek vizsgalati

eredményei L. - Donor anyajuhok (megbeszélés és kovetkeztetések)

A metabolikus paraméterekkel kapcsolatos vizsgalatokban elséként
Osszehasonlitottuk a két vizsgalt évben, 2009-ben és 2010-ben a szezonon kiviili
program (4prilis) donor anyajuhainak vérmintait. Meghataroztuk az éallatok energetikai
statuszat jol reprezentdldo béta-hidroxi-vajsav (BHB), nem észterifikalt zsirsavak
(NEFA), koleszterol, karbamid, aszpartat-aminotranszferaz (AST/GOT) ¢és 0sszfehérje

(TP) periférias vérben mért szintjét.

Kérédzokben a negativ energia egyensuly (NEB; Negativ Energia Balansz) egyértelmi
valtozasokat okoz a szérumban, ilyenkor magas NEFA és BHB, valamint alacsony
gliikoz koncentraciét talalunk (HERDT, 2000). A gliikoneogenezishez sziikséges magas
aminosav metabolizmus miatt a karbamid szint is emelkedik a NEB kovetkezményeként
(SINCLAIR ¢és mtsai, 2000). A negativ energiamérleg torténései kozvetleniil hatnak a

cres

majd (LEROY és mtsai, 2008).

1. A BHB periférids vérben mért szintje a DO napon, tehat a donorok mesterséges
termékenyitésének napjan 2009-ben szignifikansan magasabb volt, mint a 2010-es
évben, viszont ezt a kiilonbséget sem a D2, sem a D3 mintavételi napon nem sikertilt
kimutatni. Az értékek mindig az élettani tartomadnyon beliil voltak (RADOSTITS és
mtsai, 2007). Mivel a mesterséges termékenyités elott az allatok mar éheztetett

allapotban voltak, elképzelhetd, hogy 2009-ben a DO napon a magasabb BHB szint oka
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az allatok energiatartalékainak hianya, és ez a kiilonbség a D2 napra, amikor az allatok

takarmanyhoz jutottak, eltlint.

2. A NEFA ¢értékek 2009-ben a DO napon szignifikdnsan alacsonyabbnak bizonyultak,
¢s a tovabbi mintavételi napokon ugyanaz a tendencia figyelhetd6 meg, mint a BHB
esetében. Az eredmény teljesen ellentmond annak a ténynek, hogy a vérszérum
megemelkedett NEFA értékei mogott mindig lipid metabolizécio és energiahiany all
(DRACKLEY ¢és mtsai, 2001). A BHB értékeivel tehat jol magyardzhat6 a 2009-es
relativ enerigia hidny a donor anyajuhoknal, de a NEFA esetében nincs magyarazatunk
arra, hogy miért magasabbak az értékek 2010-ben. Ugyanakkor tudjuk, hogy a 2010-es
¢év aprilisi programjaban a sziiletett barany/beiiltetett embri6 ardny nagyon alacsony volt
a recipienseknél a tobbi programhoz képest. Ennek a jelenségnek teoretikusan
magyarazata lehet az, hogy az emelkedett NEFA értékek Osszefiiggésbe hozhatok a
korai embrionalis mortalitassal kér6dzokben (SENOSY ¢és mtsai, 2012).

3. A koleszterol értékei mindharom mintavételi napon szignifikdnsan magasabbnak
bizonyultak 2010-ben, mint 2009-ben, ami egyértelmiien a 2010-es év jobb
energiaellatottsdganak koszonhetd. A szignifikdns kiilonbséget az ¢heztetés sem

valtoztatta meg.

4. A karbamid esetében szintén mind a harom mintavételi napon jol lathato, hogy
szignifikans kiilonbség van a két év kozott, mégpedig a 2009-es évben emelkedett
karbamid értékeket mutattak a programban részt vevd allatok. A 2009-es év dprilisaban
elvégzett EA program negativ eredményének egyik oka lehet, hogy az emelkedett
karbamid szint hatranyosan befolyasolta a reprodukcios teljesitményt (MARONGIU és
mtsai, 2009).

5. A TP periférias vérben mért szintje 2009-ben mindhdrom mintavételi napon
szignifikansan alacsonyabb volt, mint 2010-ben. A TP a koleszterolhoz hasonléan

egyértelmiien tiikrozi az allatok energiaellatottsdganak szintjét.

6. Mig az eddig emlitett paraméterek mind az élettani értékeken beliil voltak, az AST
esetében mindkét évben az élettani hatarértéken feliili eredményeket kaptunk. Ez azt

jelenti, hogy a donor allatok bizonyos foki (de mar nem csak szubklinikai)
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majkarosodasban szenvedtek mindkét vizsgalt évben, amely valoszintileg kihathatott az

EA programban mutatott reprodukcios teljesitményiikre és hormonszintjiikre is (1d. 5.

3)

Osszességében tehat a két vizsgalt év (2009. és 2010.) embridatiiltetd
programjaiban részt vevd allatok vérmintdit dsszehasonlitva: egyértelmiien latszik a
BHB, karbamid, TP és koleszterol értékekbdl, hogy az allatok 2009-ben egy un. relativ
energia hidnyban szenvedtek, ami ugyan klinikai tiinetekben még nem nyilvanult meg,
de elegendének bizonyult ahhoz, hogy alapvetéen befolydsolja a 2009-es program
eredményét (kinyert és beiiltetésre alkalmas embriok szdma, vembhesiilés). Ezt a
helyzetet ,,stlyosbitotta” az a vélhetden mar nem szubklinikai szintli majkarosodas, ami
az emelkedett AST értékekbdl valt nyilvanvalova. Az AST emelkedett szintje nagyon
jol jelzi mar a szubklinikai majkarosodast is (MEYER és HARVEY, 1998), de az enzim
emelkedésének esetleges reprodukcios kovetkezményérdl még nincs irodalmi adat (I1d.:

5.3.).

5.3. A 2009. és 2010. aprilisi program anyagforgalmi paramétereinek vizsgalati

eredményei I1. - Donor anyajuhok (megbeszélés és kovetkeztetések)

Vizsgalataink soran azt is elemeztliik, hogy az anyagforgalmi paraméterek
alakulasa hogyan befolyasolja az EA programok sikerét. A két évet nem egymassal
hasonlitottuk 6ssze, hanem a két program donor allatait egy csoportként kezeltiik,
figyelmen kiviil hagyva azt, hogy 2009-ben vagy 2010-ben tortént-e a program. Azt
elemeztiik, hogy bizonyos tapanyag-fiiggé metabolitok (BHB, NEFA, AST, karbamid,
koleszterol, TP) vérben mért szintje hogyan befolyasolja a vér progeszteron szintjét, a
donorok szuperovulaciora adott valaszreakcidjat, a donoronkénti sargatestek, kimosott
és beiiltetésre alkalmas embriok szamat, tehat Osszességében az EA program
eredményességét.

A masik megkdzelitési lehetdség, hogy vajon milyen nutritiv hattérrel rendelkeznek az
egyes donor anyajuhok, ha a szuperovulaciojuk a kordbban emlitett mértékben eltér
egymastol.

LOZANO ¢és mtsai (2000), O’CALLAGHAN ¢és mtsai (2000), JABBOUR
¢s mtsai (1991) és ABECIA és mtsai (1997) is leirtdk, hogy az alultaplaltsagnak

belathatatlan kovetkezményei lehetnek egy embrioatiiltetési program soran. Masrészrol
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a szuperovulacid egy kifejezetten ,.Erzékeny” pontja, ,.gyenge lancszeme” az
embridatiiltetési programnak, minden allatfajban, igy a juhban is.

Bér a hormonkészitmények tisztasdga mara nagymértékben javult, azonban
még ma is a kb. 30-40 évvel ezelott kifejlesztett protokollt alkalmazzak. Az allatok
mintegy 30%-a reagal rossz (1-4 embrid), 30%-a jo (5-10 embrio) és 10%-a reagal
rekord embriotermeléssel (>10 embrid) a kezelésre, mig 30%-nal semmilyen
valaszreakcio nincs (CSEH ¢s DOHY, 2003; AMIRIDIS és CSEH, 2012).

Kisérletiinkben az anyajuhok 16%-a (2/12) egyéltalan nem reagalt a
kezelésre, 33% reagalt rosszul (4/12). Ugyancsak 33% produkalt j6 embridtermelést (5-
10 embrid), mig az anyajuhok 16%-a valaszolt rekord embridtermeléssel (>10 embrid) a
szuperovulacids kezelésre. Az egyik donorbol 5 db 6tsejtes embriot sikeriilt kinyerniink,
amelyeket ugyan beiiltettiink recipiensekbe, de a fejlodésben vald lemaradasuk miatt
természetesen nem vartunk vemhestilést.

COGNIE és mtsai (2003) szerint a szuperovulacios kezeléshez hasznalt készitmények
tisztasdgdnak javuldsa €és a programozott mesterséges termékenyités ellenére sem

kiiszobolhetd ki ez a hatalmas variabilitds a szuperovulacié eredményességében.

Az elébbiek alapjan kijelenthetd, hogy ugyan minden donor anyajuh esetében
megegyezett a fajta, a kor, a tartas és takarmanyozas, a szezonon kiviili iddszak és a
kezelési protokoll is, hatalmas kiilonbségek figyelheték meg a szuperovuldcios
valaszreakciot illetden, amely Osszefiiggésben lehet bizonyos tapanyagfiiggd

metabolitok periférias vérben mért szintjével.

Az altalunk vizsgalt paraméterek, (BHB, NEFA, TP, karbamid,
koleszterol) valds képet adnak az allatok nutritiv statuszarol, a hatodik vizsgalt elem, az
AST pedig egy olyan enzim, ami a maj karosodasanak mértékérdl tajékoztat. Az el6zo
fejezetben mar emlitésre kertilt, hogy kérédzékben a hidnyos takarményellatds milyen
valtozasokat okoz a szérumban (HERDT, 2000; SINCLAIR ¢és mtsai, 2000), és hogy ez

milyen kovetkezményekkel jar a tliszére és a petesejtre nézve (LEROY ¢és mtsai, 2008).
1. A BHB periférids vérben mért szintje Osszefiiggésben van a az allatok energetikai

statuszaval, és befolyassal lehet a reprodukcids teljesitményre is (KULCSAR és mtsai,

2006; AL-QUDAH, 2011). A donor anyajuhok BHB atlageredményei (DO napon 0,355,

103



a D2-n 0,1875, a D3 napon pedig 0,2708 mmol/l) nagyon jol reflektalnak a mintavételi
napokhoz kapcsolodo eseményekre.

A DO napon, a mesterséges termékenyités napjan az anyajuhok éheztetett allapotban
voltak, amelyet a viszonylag magas értékek jol jeleznek. Ez az érték a D2 napra
alacsonyabb lesz (etetés), majd a kovetkezO €heztetési periddusban (az embriomosas
idejében) a D3 napon Ujra megemelkedik.

A varakozésainkkal ellentétben, miszerint a magasabb BHB szintek kapcsolatban
lesznek a CL szammal, az embriok szamaval (SENOSY ¢és mtsai, 2012; MAILLO és
mtsai, 2012), nem tudtunk szignifikans dsszefiiggést kimutatni a BHB és a fent emlitett
paraméterek esetében. Ennek oka az lehet, hogy a ketontestek periférias vérben mért
szintjének ilyen alacsony szintii és rovid tava véltozasa még nem befolyasolta az EA
program eredményességét. A BHB DO napi periférias vérben mért szintje ugyanakkor
szignifikans pozitiv Osszefiiggést mutatott a progeszteron D3 napi szintjével (amely

jelenségre eddigi ismereteink szerint nincs logikus magyarazat).

2. A NEFA atlageredményei 0,205, 0,06915, 0,1325 mmol/l a DO, D2 és D3 napokon.
Ez alatamasztja a LEROY és mtsai (2008) altal publikalt eredményeket, miszerint a
negativ energiamérleg esetében a tiiszofolyadék és a periférids vér NEFA szintje
megemelkedik.

Szignifikans pozitiv az 0sszefiiggés a NEFA DO, D2 és D3 napokon mért értékei és a
kimosott embriok szama, valamint a NEFA D3 napi értéke €s az atiiltetésre alkalmas
embriok szdma kozott. Ebben az esetben is éppen az eredmények ellenkezdjére
szamitottunk, miszerint a NEFA szint emelkedése negativ hatassal lesz az
embridszamra és a CL szamra, mint azt tobb irodalmi forras is allitja (VAN HOECK ¢és
mtsai, 2011; SENOSY és mtsai, 2012; OBA és mtsai, 2013)- a magyarazathoz tovabbi,

nagyobb allatlétszamon elvégzett vizsgalatok sziikségesek.

3. PRADHAN ¢és mtsai (2008) altal mar bizonyitdst nyert, hogy az ellés utan
szuperovulaltatott japan fekete tehenek atiiltetésre alkalmas embriészama szignifikans
koleszterol és a donor anyajuhok szuperovulacidja kozotti dsszefiiggéseket eddig még
nem irtak le.

A donor anyajuhok koleszterol értékei (DO és D3 napokon, ld. eredmények) pozitiv

Osszefiiggést mutatnak a CL szammal. Ugyancsak szignifikans pozitiv az 0sszefiiggés a
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DO, D2 ¢és D3 napi koleszterol értékek €s a kimosott embriok szdma kozott, valamint a
DO ¢és D2 napi koleszterol értékek és az atiiltetésre alkalmas embriok szdma kozott.
Mindez aldtdmaszja a fenti eredményeket, miszerint a koleszterol periférids vérszintje

alapvetSen befolyasolja a sargatest és az embridszamot is egy juh EA program soran!!

4. Az AST els6sorban a mdj parenchyma sejtjeiben taldlhaté enzim, amely
megtaldlhatd egyéb szervekben is (sziv és harantcsikolt izomzat, vese, agy ¢és
vorosvérsejtek). A klinikai diagnosztikdban a majfunkcid6 nyomonkdvetésére
hasznaljak. Eldzetes varakozasainknak megfelelden az AST D2 napi értékei (a
mesterséges termékenyités utdni napok) szignifikdns negativ Gsszefiiggést mutatnak a
sargatestszammal, a kinyert embriok szdmaval, valamint a periférids vér progeszteron
szintje er6s negativ hatdssal van a reprodukcios teljesitményre egy embridatiiltetd
program soran. Nemcsak kozvetleniil a CL és az embridszamot befolydsolja, hanem a
P4 periférids vérben mért szintjének csokkentésén keresztiil is hat. Ezt az 0sszefliggést

kérédzok esetében még nem irtak le.

5. A plazmdban ¢és a tejben taldlhato magas karbamid koncentraciok feleldsek a tejeld
tehenek csokkent fertilitasaért (BUTLER ¢és mtsai, 1996), a méh nyalkahartya
megvaltozott kornyezetének koszonhetéen (ELROD és BUTLER, 1993). Ugyanakkor
FAHEY ¢és mtsai (1998) arrdl publikaltak, hogy a magas karbamid koncentracionak
nem volt hatasa a donor és recipiens anyajuhok ovulacids ratajara.

Juhok esetében sikertilt bizonyitanunk, hogy a DO napi karbamid periférids vérben mért
szintje szignifikdns negativ Osszefiiggést mutat a sargatestszdmmal, a kinyert és
atiiltetésre alkalmas embriok szamaval is, tehat nagy befolyassal bir az EA program

eredményességére.

6. A vérplazma Osszes fehérjetartalma (TP) esetében nem taldltunk Osszefiiggést a TP
értékek és az EA program eredményessége (reprodukcios teljesitmény) kozott, annak
ellenére, hogy kérddzokben mar feltartak ezzel kapcsolatos Gsszefliggéseket (WALSH
¢és mtsai, 2012).

A fent bemutatott eredmények és Osszefiiggések alapjan kijelenthetjiik, hogy

bizonyos metabolikus paraméterek periférids vérben mért szintje Osszefiiggésben
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van/Osszefliggésbe hozhatdé a juh embridatiiltetések eredményességével. Ez a
megallapitas azért nagyon jelentds, mert az AST kivételével a fent vazolt paraméterek
mindegyike az élettani tartomanyon belill volt, az élettani tartomanyon beliili értékek
elhelyezkedése mégis nagy mértékben befolyasolta azt, hogy egy donor anyajuh hogyan
reagal a szuperovulacios kezelésre. Az un. ,relativ energia hidny” még semmilyen
klinikai tiinetben nem jelentkezett, de elegendé ahhoz, hogy azt a kényes hormonalis és
reprodukcids egyensulyt, amely a kozepes- jo vagy rekord embriotermeléshez
sziikséges, megbontsa. Sikeriilt bizonyitani tovabba, hogy a korabban leirt metabolikus
paraméterek milyen hatassal birnak juh embrioatiiltetd program soran a sargatestszamra,

kinyert és atiiltetésre alkalmas embriok szamara egyarant.

5.4. A metabolikus hormonok vizsgalati eredményei (megbeszélés és

kovetkeztetések)

1. A 2009. februdri program elemzése soran a recipiens anyajuhok esetében szignifikans
Osszefliggést sikeriilt kimutatnunk a vemhesség €s a periférias vér T4 szintje kozott. A
vemhes anyajuhokban alacsonyabb volt a DO napi tiroxin koncentracid. Ez az eredmény
ellentétes TODINI és mtsai (2007) megallapitasaval, amely szerint a vemhesség alatt
megemelkedik a T3 és T4 periférids vérben mért szintje.

A pajzsmirigyhormonok juh embriodatiiltetésre kifejtett hatdsarol még nem kozoltek
tudomanyos eredményeket.

Kisérleteinkben megallapitottuk, hogy a T4 periférias vérben mért szintje a DO ¢és D2
napon is szignifikdns negativ 0sszefliggést mutat a kinyert embriok szamaval és a CL
szammal is donor anyajuhok esetében. Tovabbi vizsgalatokat igényel ezen eredmények
pontos magyardzata, hiszen nem egyértelmii, hogy az anyajuhok megvaltozott
fiziologiai allapota hatott-e a pajzsmirigyhormonok periférids vérben mért szintjére,
vagy forditva. Az ezirdnyu kisérleteket nagyobb szamu dallaton és tobb ismétlésben
elvégezve juthatunk kodzelebb a kérdés megvalaszolasadhoz.

A jelenség egy lehetséges magyarazata lehet, hogy azok az anyajuhok, amelyek a
szuperovulacios kezelés eldtt/alatt alacsonyabb tiroxin szinttel birtak, alacsonyabb alap
metabolikus szinttel rendelkeztek, ami kedvezo hatassal volt az embrio és a CL szamra.
A 2010. februari programban nem talaltunk kapcsolatot a periférias vér T4 szintje ¢és a

recipiens anyajuhok vembhesiilése kozott.
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A 2010-es vizsgalatok nem, de az osszevont eredmények statisztikai analizise
megerositette, hogy a T4 periférias vérben mért szintje a D2 napon szignifikans negativ
osszefiiggést mutat a kinyert embriok szamaval és a CL szammal is donor anyajuhok

esetében.

2. Mint azt mar kordbban bemutattuk, a periférias vér P4 szintje alapvetd szerepet
jatszik a korai embrionalis fejlédésben, az implanticidban ¢és a vemhesség
fenntartasaban. A 2009-es év februari programjaban a donor anyajuhok esetében
szignifikans pozitiv Osszefliggést talaltunk a kinyert embriok szama €s a progeszteron
D2 és D3 napi periférias vérben mért szintje kozott, ami megegyezik REMSEN (1982)
szarvasmarhdkban megfigyelt eredményeivel, miszerint az embridk talélési aranya a
esetében még nem tartak fel, ugyanakkor szamos eredményt kdzoltek mar a recipiens
anyajuhok P4 szintje ¢és az ET programok eredményességével kapcsolatban
(ASHWORTH ¢és mtsai, 1989; BARI ¢és mtsai, 2002).

A donor anyajuhok sargatestszama is szignifikans pozitiv 0sszefiiggést mutat a P4 D3
napi szintjével.

A 2010. februari program donor allataiban a kimosott embriok és a sargatestek szama
szignifikans pozitiv Osszefiiggést mutat a P4 DO és D3 napi periférids vérben mért
szintjével, amely eredmények egyeznek a 2009-es vizsgalatokkal, valamint a kér évet
osszevontan vizsgalva is megerositettiik ezt az eredményt (megjegyzendd ugyanakkor,
hogy az 0Osszevont vizsgalatokban a kimosott embridk és a sargatestek szama a

progeszteron D2 és D3 napi periférias vérben mért szintjével korrelal pozitivan).

A 2010. aprilisi (szezonon kiviili) program eredményei a P4 esetében egyeznek a
szezonon beliili 6sszevont vizsgalatok eredményeivel, miszerint a P4 szintje pozitivan

korrelal a sargatestszammal a D2 és D3 napon is.

3. Az IGF-1 fontos mediatora a follikulogenezisnek, szteroidogenezisnek, az oocyta
érésének ¢és az embriofejlodésnek (GONG ¢€s mtsai, 1993a; GONG ¢és mtsai, 1993b;
GONG ¢és mtsai, 1994; TOTEY és mtsai, 1996). A donor anyajuhok IGF-1 periférids
vérben mért szintje 2009-ben szignifikans pozitiv Osszefiiggést mutatott a kinyert
embriok szdmaval. Hasonl6 eredményekrdl szamolnak be VELAZQUEZ és mtsai 2005-

ben, miszerint donor tehenek esetében az embridoszdm ¢€s a vér IGF-1 szintje kozott
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pozitiv a korrelacio. Ugyanakkor donor {iszOk esetében az atiiltetésre alkalmas embriok
aranya negativan korreldl az IGF-1 szinttel. A szakirodalmi forrdsok adatai szerint
altalanos jelenség, hogy sokszor ellentétesek az Osszefliggések az IGF-1 szintje és az
embridszam kozott, mint ahogyan azt BLOCK (2007) is leszogezi, miszerint az IGF-1
embrid talélésre és fejlodésre kifejtett hatdsa az endogén kornyezet stimulusainak
fliggvényében pozitiv és negativ is lehet.

Az IGF-1 periférids vérben mért szintje 2009-ben tehat szignifikans pozitiv
Osszefliggést mutatott a kinyert embridk szamaval. Ezt a tovabbi vizsgalatok azonban
nem tamasztottak ala, s6t, 2010-ben azt tapasztaltuk, hogy az IGF-1 periférias vérben
mért szintje szignifikdns negativ Osszefiiggést mutat a kinyert embridk szdmaval, és a
CL szammal. Esetiinkben tehat BLOCK (2007) megallapitasa helytalld, miszerint az
IGF-1 embrio6 tulélésre és fejlodésre kifejtett hatdsa az endogén kdrnyezet stimulusainak

fliggvényében pozitiv és negativ is lehet.

A donor allatok osszevont eredményeiben tovabba az IGF-1 D0-D2, valamint az IGF-1
DO0-D3 napi periférias vérben mért szintjének valtozasa szignifikans pozitiv osszefiiggést
mutat a kinyert embriok, és a donorok petefészkein levo sargatestek szamdaval. Tehat
minél inkabb lecsokkent a vérvételi idopontok kozott az IGF-1 értéke, annal tobb CL és
kigylijtott embrid volt az eredmény donoronként. Mindez alatamasztja a fenti (2010-es)
eredményeket, melyek az IGF-1 szint negativ hatasat mutatjdk az embrid ttléléssel és
fejlédéssel kapcsolatban.

Az eredmények értékeléséhez, és az IGF-1-gyel kapcsolatban felmeriilé kérdések
pontos magyarazatdhoz még tovabbi, nagyobb allatlétszammal elvégzett kisérletek

sziikségesek.

4. Szignifikans pozitiv Osszefiiggést fedeztiink fel a recipiensek vemhesiilése ¢s a
periférids vér DO és D2 napi inzulin szintje kozott a 2010. februari programban. Az
inzulin juh embridatiiltetd programok eredményességét befolydsold szerepe még
ismeretlen, és eddig nem tanulmanyozott teriilet, mindamellett, hogy az egyedek kozotti
IGF-1 ¢s inzulin koncentraciobeli kiilonbségek elegenddek lehetnek ahhoz, hogy
eltéréseket okozzanak a follikulusok fejlddésében, az azonos FSH szint ellenére (GONG
¢s mtsai, 2002).

Annak ismeretében, hogy az IGF-1 periférias vérben mért szintjével parhuzamosan

valtozik az inzulin szintje is (VELAZQUEZ ¢és mtsai, 2005), és a fentiekben mar
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emlitésre kertilt az IGF-1 reprodukciora gyakorolt hatasa, talan megmagyarazhato, hogy
miért hat jotékonyan az embri6 megtapadasara recipiensekben az inzulin emelkedett
szintje. Az inzulin petefészek miikodést serkentdé (SARATH és mtsai, 2008) ¢és LH
szintre gyakorolt hatdsdval (DOWNING ¢és SCARAMUZZI, 1997) kapcsolatban mar
kozoltek eredményeket.

A 2009-es és a 2010-es év szezonon beliili idoszak adatait 6sszevontan vizsgalva az
inzulinnal és a recipiensekkel kapcsolatos Osszefiiggést megerdsitettiik (szignifikans

pozitiv osszefiiggés a vemhesiilés és a vér inzulin szintje kozott).

2010. aprilisdban azonban egy olyan Osszefliggés is megjelent, amely a szezonon beliili
vizsgalatokban nem, mégpedig szignifikdns pozitiv dsszefliggést talaltunk a CL szam és
az inzulin D3 napi értéke kozott. Sajnos a fenti dsszefliggéseket nagyobb elemszammal,
a 2009-es szezonon kiviili program eredményeinek bevonasaval nem tamaszthattuk ala

a mar korabban emlitettek miatt.

A szezonon beliili és szezonon kiviili idoszak dsszehasonlitasa

Kisérletsorozatunk kezdetekor azt feltételeztiilk, hogy a magyar merind fajtaju
anyajuhok (szezonalis fajta 1évén) eltérden reagalnak majd a kezelésekre szezonon beliil
és azon kiviil, amely végsé soron az EA program eredményességét is befolyasolja majd

(metabolikus hormonok eltér6 szintje).

A szezonon beliili és azon kiviili idészak Osszehasonlitdsakor tobb metabolikus hormon
esetében tapasztaltunk szezonalis ingadozéast. CHILLARD és mtsai (1998) valamint
CHEMINEAU ¢és mtsai (2008) megallapitottdk, hogy bizonyos metabolikus hormonok
periférias vérben mért szintje évszakonkénti ingadozast mutat, amely kiskérédzokben
részben magyarazatot adhat a szaporodoképesség szezonalitasara is. Az altalunk
vizsgalt metabolikus hormonok szezonon beliili és azon kiviili szintjének, illetve az EA
program eredményességének kapcsolatarol azonban nem jelent még meg tudomanyos

kozlemény.

1. Sajat vizsgalataink azt mutatjdk, hogy donor allatokban az IGF-1, recipiens
allatokban az IGF-1 és az inzulin alap (DO napi) szintje szignifikansan kiilonbozik
februarban ¢és aprilisban. Donor anyajuhokban az 4prilisi IGF-1 alapszint, mig

recipiensekben a februari IGF-1 ¢és inzulin szintek bizonyultak magasabbnak.
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Donorokndl a magasabb 4prilisi IGF-1 szintek (szamszerlien) jobb (de
statisztikailag nem igazolhatd) eredményeket hoztak a CL szam, és az atlagos kinyert
embridszam esetében is.

Recipienseknél a februarban mért magasabb IGF-1 és inzulin szint lehet a
magyardzata a jobb baranyozasi aranynak és a megsziiletett barany/beiiltetett embrid
aranynak is. Ebben az esetben az IGF-1 alapszintje pozitivan hat a reprodukcids
teljesitményre (ellentétben a korabban leirt eredményekkel, amelyek az IGF-1 periférias
vérben mért szintjének negativ hatasat mutatjdk az embrid taléléssel és fejlodéssel

kapcsolatban - a D2 és D3 napokon).

2. Szamos kutatd észlelt szezonalis eltéréseket a pajzsmirigyhormonok periférids
vérben mért szintjében, amely elsdsorban olyan, szabadon tartott és legeld allatokban
jelentds, mint pl.: a kecske (TODINI és mtsai, 1992) és a juh (SOUZA és mtsai, 2002).
Ezek a szezonalis hormonkoncentraciobeli valtozasok teszik lehetdvé az allatok
szdmara, hogy minden esetben alkalmazkodni tudjanak a megvaltozott koérnyezeti
feltételekhez, tdpanyagellatashoz, és a kiilonboz6 fizioldgiai allapotokhoz.
Eredményeink a pajzsmirigyhormonok szezondlis ingadozéasaval kapcsolatban a
kovetkezOk: donor anyajuhok esetében a T3 alap (DO napi) és D3 napi szintje aprilisban
szignifikdnsan magasabb értékeket mutat, mint februarban. Aprilisban magasabb a T4
értéke is, de ez csak tendenciaként emlithetd.
Recipiensek esetében a T3 D3 napi vérben mért szintje szintén aprilisban mutat
szignifikans emelkedést februarhoz képest. Tehat a pajzsmirigyhormonok magasabb
periférids vérben mért szintje jelen esetben csak a recipiens allatokban hozhatd
Osszefiiggésbe a reprodukcios teljesitménnyel. (A donor anyajuhok szezonon beliili és
azon kiviili eredményei kozott nem volt kimutathatod kiilonbség, a recipienseknél pedig

a fentiek alapjan a T3 negativ hatdsa érvényesiilt a vemhesiilésre.)

3. A progeszteron esetében csak recipienseknél talaltunk szignifikans 6sszefliggéseket.
A P4 alap (DO napi) szintje szignifikdnsan magasabb szezonon kiviil, annak ellenére,
hogy a recipiens anyajuhok EA programbeli teljesitménye februarban volt jobb (de a D2
¢s D3 napi P4 szint magasabb szezonon beliil). KAULFUSS ¢és mtsai (2006) a német
merindt (=magyar merind) igen szezondlis fajtaként emliti, a tenyészidészakban

kimutathatéan magasabb periférias P4 értékekkel.
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A metabolikus hormonok periférias vérben mért szintjében tehat szezonon beliil
¢s azon kivill szignifikdns kiilonbségek tapasztalhatoak. Ezek az eredmények
Osszefiiggésbe hozhatéak a donor illetve recipiens anyajuhok reprodukcios
teljesitményével, azonban bizonyos jelenségek pontos magyarazatdhoz (pl.: donorok és
recipiensek kozott tapasztalt hormonszint kiilonbségek oka) még tovabbi vizsgalatok

sziikségesek.
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5.5. A vizsgalt metabolitok ¢és metabolikus hormonok lehetséges

diagnosztikai/prognosztikai szerepe

Az évtizedek Ota tartd kutatdsok és eddigi eredmények ellenére juh fajban a
szuperovulaciés hormonkezelésre kapott petefészek valasz mindsége megjosolhatatlan
és teljesen kiszadmithatatlan. Szdmos belsd (fajta, a petefészken talalhato follikulusok
allapota, stb.) és kiilsd (hormonkezelés, takarmanyozés, szezon/évszak, alkalmazott
gonadotrop hormon ¢€s annak tisztasdga) tényezdé befolyasolhatja az eredményességet.
Mindezek mellett szamos ismert faktor (fajta, szezon, sargatestek szama, allapota és P4

termelése, takarmanyozas stb.) lehet hatassal a recipiens anyajuhok vemhesiilésére is.

A juh EA programok szélesebb kéorben vald bevezetését szolgalhatnd az, ha mar a
beavatkozasok megkezdése el6tt megallapithatd lenne egy donor/recipiens allatrol az
embriodatiiltetésre valo alkalmassaga. Igy elkeriilhetévé valik az esetleg feleslegesen
elvégzett draga hormonkezelés.

Vizsgalatainkban tobb metabolikus faktorrdl és hormonrél bizonyitottuk, hogy alapvetd
szerepet jatszanak az EA programok kimenetelében.

A fenti eredmények alapjan kijelenthetjiik, hogy a program eldtt egy egyszeru
vérvizsgalatot végezve megallapithatd, hogy a kivélasztott donor/recipiens periférias
vérében milyen értékekkel birnak a metabolikus paraméterek (amelyek élettani
hatarértéken beliili elhelyezkedése is hat a reprodukcios teljesitményre).

Recipiens allatoknal pedig (a metabolikus hormonok koziil) az inzulin periférias vérben
mért szintje mar az embridatiiltetés elétt (DO minta) jelzi az embrid megtapadasanak
valdszinliségét.

Ezek az eredmények hatalmas diagnosztikai/prognosztikai szereppel birnak/birhatnak,
ugyanakkor tovabbi vizsgalatokat (nagyobb elemszam) igényel a részletek pontosabb

kidolgozasa.
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6. Uj tudomanyos eredmények

1. A meriné juhok szuperovuléltatas utdni embrié donorként valé haszndlata szezonban
¢és szezonon kiviil egyarant j6 eredményt ad, mig a fajta egyedeinek recipiensként valo
alkalmazasa esetén a vemhesiilési ardny €s a megsziiletett baranyok ardnya elmarad a
vart szinttél, és értékeiket a szezon jelentdés mértékben befolyasolja. Ezért embrid

atiiltetési programban val6 hasznalata kevésbé javasolhato.

2. Juh fajban bizonyos metabolikus paraméterek (BHB, karbamid, TP és koleszterol)
akkor is befolyasoljak azt a kényes hormondlis és reprodukcios egyensulyt, amely a
kozepes- jO vagy rekord embridtermeléshez sziikséges, ha azok az élettani

hatarértékeken beliil helyezkednek el.

3. Az AST maijterhelésre utald emelkedett szintje erds negativ hatassal van a
szaporodasi teljesitményre, mert csokkenti a sargatest és a beiiltetésre alkalmas embriod

szamot, valamint cs6kkenti a P4 periférids vérben kimutathato értékét is.

4. A merinok EA-ben val6 hasznalatakor szamitani kell tobb metabolikus hormon (IGF-
1, inzulin, T3, T4) szezondlis ingadozadsara, ami jelentdsen befolyasolja a donorok
embriotermelését és a recipiensek vembhesiilését is. Donor anyajuhok esetében a T4
értéke negativan befolyasolja a kinyert embriok és a sargatestek szamat. A tiroxin
periférias vérben kimutathatdé szintje negativan, mig az inzulin értéke pozitivan

befolyasolja a recipiensek vembhesiilési értékét.
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7. Az eredmények gyakorlati hasznosithatésaga

A magyar allattenyésztés, és ezen beliill a juhtenyésztés fejlesztése a 21.
szdzadban mar nem képzelhetd el asszisztalt reprodukcids eljarasok alkalmazasa nélkiil.
Ezen eljarasok koziil sem az lizemi koriilmények kozott legegyszeriibben alkalmazhato
mesterséges termékenyités, sem a bonyolultabb embridatiiltetés vagy embridkinyerés
nem terjedt el a gyakorlatban. A tenyésztok "érdektelenségének" okaként szdmos dolog
sorolhat6 fel (pl.: nagyobb munkaigény, tobbletkoltségek), mégis az egyik legfontosabb
az, hogy az emlitett eljarasok alapjat képezd szuperovulacido eredményessége még
mindig eléggé kiszamithatatlan. A koltséges miiveletek ellenére nem lehet eldre
megjosolni, hogy egy adott donor vagy recipiens anyajuh hogyan fog szerepelni a
programban. Szamos faktorrol (pl.: évszak, fajta, takarmanyozas, kezelési
protokoll...stb.) tudjuk, hogy befolyasoljak a programok kimenetelét, ennek ellenére
ismeretanyagunk tovabbra is hianyos az eredményességet befolyasolo tényezoket
illetden.

A PhD disszertacidban tobb olyan, eddig nem publikalt tudoméanyos eredményt
ismertettem, amely a juh szaporodasbiologia, ezen beliil a szuperovulacio élettananak
jobb megismerését teszi lehetové:

1. Két szezonon beliili (februar), és két azon kiviili (4prilis) EA program utin
megallapitottuk, hogy a magyar merin6 fajta anyajuhai donorként kivalé teljesitményt
nyujtanak szezonon beliill és azon kiviil is, a szuperovuldcid eredményességét
(sdrgatestek, kimosott és atiiltetésre alkalmas embriok szama és mindsége) esetiikben
tehat nem befolyasolja a szezon. Recipiensként azonban, bdrdnyozdsi arany és
megsziiletett barany/beiiltetett embrio esetében is elmaradtak a szezonon kiviili
programok, a szezonon beliilitdl. A hazankban legelterjedtebb magyar merind fajtat
tehat donorként javasolhatjuk egy EA programban szezontél fiiggetleniil, recipiensként
azonban mads fajta hasznalata javasolt (amely vemhesiilését nem befolydsolja ennyire a
szezon).

2. Kérédzok esetében az optimalis takarmanyozas reprodukcidban és az EA
programokban betoltott szerepe mar évtizedek ota ismert. Arra azonban eddig nem
deriilt fény, hogy az az érzékeny egyensuly, amely a kozepes, jo ¢és rekord
embriotermeléshez sziikséges az anyajuhokban, mennyire konnyen befolyasolhatd
bizonyos metabolikus paraméterek altal. Megallapitottuk, hogy a vérszérumban mért

BHB, karbamid, NEFA, TP és koleszterol értékek élettani hatarértéken belili
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elhelyezkedése is nagyban kozrejatszik a program kimenetelében. A fent emlitett
paraméterek periféridas vérben mért szintje befolyasolja a donor anyajuhok
szuperovulacios kezelést kovetd sargatestszamat, kinyert és atiiltetésre alkalmas
embridinak szdmat ¢s mindségét, még akkor is, ha a mért értékek az élettani
tartomanyon beliil helyezkednek el. Megallapitottuk tovabba, hogy a majkarosodasra
utald AST emelkedett szintje erds negativ hatdssal van a reprodukcios teljesitményre,
hiszen a CL ¢és az embridszdm befolydsolasa mellett a P4 periférids vérben mért
szintjének csokkentésén keresztiil is hat.

A gyakorlatban tehat, akar {izemi, akar kisérleti koriilmények kozott tervezziik az EA
programot, érdemes a donorok eldkészitése soran vérvizsgalattal meggy6z6dni a fent
emlitett metabolikus paraméterek szintjérdl, hiszen az eldre jelzi/jelezheti a donor
programban vald szereplését. Egy egyszeri vérvétel segitségével, a metabolikus
paraméterek vérben mért szintjének megallapitasa utan eldonthetévé valik, melyik
anyajuh alkalmas a programban donorként vald szerepeltetésre, illetve javitani
sziikséges-e a donorként kivalasztott allatok allategészségligyi/energetikai statuszat.
Ezzel elkeriilhetévé valik, hogy olyan anyajuh keriiljon be az EA programba, amely
allategészségiigyi/energetikai stitusza nem felel meg az elvart kdzepes/jo/rekord
embriotermelésnek.

3. A juh EA programokat befolyasold, eddig kevéssé tanulmanyozott teriilet a
metabolikus hormonok vizsgalata. Donor anyajuhok esetében az IGF-1 és a tiroxin
emelkedett szintje negativ hatdssal van az embriofejlodésre (kimosott és atiiltetésre
alkalmas embriok szdma ¢és mindsége). A recipiensek vemhesiilését pedig a tiroxin
(negativan) ¢és az inzulin (pozitiv korrelacid) periférias vérben mért szintje is
befolyasolta. Az eredmények gyakorlati hasznosithatosaga szempontjabol jelen esetben
leginkabb az inzulin recipiensekre gyakorolt hatasanak van jelentdsége, hiszen a
programban kivalogatott anyajuhok inzulin szintjét mérve mar a program kezdetén
meghatarozhaté a vemhesiilés kimenetele. Azok az anyajuhok, amelyek periférias
vérben mért inzulin szintje emelkedett az ivarzas idején, valoszinilileg nagyobb aranyban
vemhesiilnek majd az EA utan.

Ugyanakkor fontos hangsulyozni, hogy nagyobb allatlétszammal elvégzett kisérletek
sziikségesek még ahhoz, hogy pontosan megadhassuk a metabolikus hormonokban és
paraméterekben rejldé diagnosztika és prognosztika részleteit.

4. Kijelenthetjiik tovabba, hogy a magyar merind fajta AR eljardsokban valo

hasznalatakor szamitanunk kell tobb metabolikus hormon (IGF-1, inzulin, T3, T4, P4)
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szezonalis ingadozasara is, amely eredményeink szerint elsdsorban recipiensekben
befolyasolta a vemhesiilést. Recipiens anyajuhok esetében a szezonon beliili magasabb
IGF-1 és inzulin, valamint alacsonyabb T3 szint hatott "kedvezden" az embrio
megtapadasara. Ezeket az adatokat figyelembe kell(ene) venni egy hazai tenyészetben
tervezett program soran, nem a hazankban legelterjedtebb magyar merind fajta a
legalkalmasabb recipiens az EA programokban, amennyiben szezonon kiviili

id6szakban tervezziik azt.
Az egyes metabolikus hormonok és paraméterek juh EA programokban betoltott

szerepe valt ismertté a disszertacioban. Ezen faktorok diagnosztikai szereppel birhatnak,

¢s eldre jelezhetik egy donor vagy recipiens anyajuh AR programra vald alkalmassagat.
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8. Osszefoglalas

A modern, 21. szdzadi allattenyésztés - még egy olyan, hagyomanyos tartasi -
tenyésztési rendszerrel rendelkezd dgazatban, mint a juhtenyésztés - sem képzelhetd el
asszisztalt reprodukcios modszerek €s a biotechnologiai innovaciok alkalmazéasa nélkiil.
Az ART koziil a juhtenyésztésben a legéltalanosabban, lizemi koriilmények kozott is
alkalmazhaté a mesterséges termékenyités friss, hiitott és fagyasztott spermdval, az
embriodatiiltetés és a hozzd kapcsoldodd eljardsok, mint példaul a szuperovulacio,
embridkinyerés, az embri6é in vitro tenyésztése, embriofagyasztds, in vitro embrio
eldallitas (in vitro fertilizaci6, lombik bébi program). Hasonléan mas fajhoz, sajnos
juhban is az embri6 atiiltetd program hatékonysadga még mindig eléggé kiszdmithatatlan.
Szamos ismert és ma még ismeretlen tényezd gyakorol hatdst az embridatiilteté program
sikerére (hasznos embridok szama, embriok mindsége, implanticioés arany, az embrid
transzfer sikere, stb.). Sajnos ismereteink az utobbi évtizedekben nagyon elenyészo
mértékben gyarapodtak a szuperovulacidé mértékére/mindségére hatast gyakorld

tényezokkel kapcsolatban.

A kisérlet célja annak tanulmanyozasa volt, hogy a juh fajban eddig kevésbé
tanulmanyozott tényezdket, mint példaul a donor és recipiens allatok periférids vérében
a metabolikus hormonok szintjének (IGF-1, inzulin, T3 ¢és T4), ¢és az
energiaellatottsagrol tajékoztatdé bizonyos metabolitok (BHB, NEFA, TP, karbamid,
koleszterol, AST) szintjének milyen hatadsa van az embridatiltetd program
eredményességére. Ezen 0Osszefiiggések feltarasdval (vagy legaldbbis az ezirdnyt
kutatasok elkezdésével) jobban megérthetd az egyedek kozti variabilitds egyik oka, és
még biztonsagosabban ¢és kiszamithatobban alkalmazhaté modszerré valik az
embriokinyerés- €s atiiltetés juhban.

Vizsgalatainkat Mikepércsen, a Sziics-Juh Kft. telepén végeztiik, 2009. és 2010. kozatt,
magyar meriné fajtaju anyajuhokkal.

A két éves vizsgalatsorozatunk alatt 2-2 (2 szezonon beliili és 2 szezonon kiviili), tehat
osszesen 4 EA programot inditottunk és Osszesen 71 allatot szerepeltettiink a
kisérletsorozatban.

Az EA programok sordn azonos moédon tértént a donor, illetve a recipiens allatok
elokészitése, a ciklust/ovulaciot a bioldgiai tenyész-szezonban, valamint a tavaszi

aciklias idoszakban azonos modszerrel indukaltuk/szinkronizaltuk, és évszakonként
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megegyezett a tObbszorés ovulacido (szuperovulacio) kivaltdsanak, valamint az
ovaridlis valaszkészség nyomon kovetésének a modja is. A donor allatokat
laparoszkoppal, mesterségesen termékenyitettiik, ezt kovetden fedeztettiik is, majd
sebészi uton, median laparotomia alkalmazasaval tortént az embriokinyerés, majd a
recipiensekbe vald embridatiiltetés is. A metabolikus paraméterek ¢és hormonok
meghatarozasdhoz sziikséges vérmintak gyiijtése a donor és a recipiens egyedektdl

mind 3 alkalommal, mind a 4 program esetében azonos protokoll szerint tortént.

A 2009. és 2010. évi szezonon beliili, valamint a 2010. évi szezonon kiviili
vizsgélatokat Osszehasonlitva egymassal, nem taldltunk szignifikdns kiilonbséget a
kinyert embriok, a beiiltetésre alkalmas embridk, és az atlagos donoronkénti CL szam
esetében. Osszességében tehdt elmondhatd, hogy esetiinkben nem befolyasolta az
embrid transzfer program eredményességét, hogy szezonon beliil, vagy azon kiviili
1d6szakban tortént-e a donorok szuperovulacios kezelése. A recipiensek esetében a két
szezonon beliili program eredményei bardnyozdsi ardany ¢és megsziiletett
barany/beiiltetett embrio tekintetében is hasonloak, nincs kozottiik szignifikans eltérés.
Azonban a szezonon kiviili, 2010. &prilisi program mindkét, fent emlitett paraméter
esetében elmarad a szezonon beliili eredményektdl (melynek oka lehet a recipiensek
metabolikus hormonszint kiilonbsége szezonon beliil és azon kiviil, vagy a merind fajta
szezonalitasa).

Alapvet6 kiilonbségeket talaltunk a két szezonon kiviili (aprilisi) program
ko6zo6tt, mind a donor, mind a recipiens anyajuhok esetében. A két vizsgalt év (2009. és
2010.) szezonon kiviili embri6 transzfer programjaiban részt vevd allatok vérmintait
Osszehasonlitva: egyértelmiien latszik a BHB, karbamid, TP ¢és koleszterol értékekbdl,
hogy az allatok 2009-ben egy un. relativ energia hidnyban szenvedtek, ami ugyan
klinikai tiinetekben még nem nyilvanult meg, de elegendének bizonyult ahhoz, hogy
alapvetden befolyasolja a 2009-es program eredményét. Ezt a helyzetet ,,sulyosbitotta”
az a vélhetéen mar nem szubklinikai szintli majkarosodés, ami az emelkedett AST
értekekbdl valt nyilvanvalova. Az eredményekbdl kideriilt, hogy a metabolikus
paraméterek akkor is befolydsoljak azt a kényes hormonélis ¢és reprodukcids
egyensulyt, amely a kdzepes- jo vagy rekord embridtermeléshez sziikséges, ha azok az
¢lettani hatarértékeken beliil helyezkednek el. Sikeriilt bizonyitani tovabba, hogy a
kordbban leirt metabolikus paraméterek milyen hatassal birnak juh embridatiiltetd

program soran a sargatestszamra, kinyert €s atiiltetésre alkalmas embriok szamara.
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A juh EA program eredményességét befolyasolo tényezék koziil a metabolikus
hormonok periférids vérben mért szintjének is kiemelkedd jelentség tulajdonithato.
Recipiens anyajuhok vembhesiilését befolyasolja a T4 és az inzulin periférids vérben
mért szintje. Donor anyajuhok esetében pedig a sargatestek és a kinyert embridok
szamat az IGF-1 és a T4 szintje befolydsolja. A progeszteron szintje donor
anyajuhokban mutatott szignifikdns Osszefliggést a sargatestek és a kinyert embridk
szdmaval.

A szezonon beliili és azon kiviili id6szak Osszehasonlitasakor tobb metabolikus
hormon esetében tapasztaltunk szezonalis ingadozast. Sajat vizsgalataink azt mutatjak,
hogy donor allatokban az IGF-1, recipiens allatokban az IGF-1 és az inzulin alap (DO
napi) szintje szignifikdnsan kiilonbozik februdrban és 4prilisban. Donor anyajuhokban
az aprilisi IGF-1 alapszint, mig recipiensekben a februari IGF-1 és inzulin szintek
bizonyultak magasabbnak. Donor anyajuhok esetében a T3 alap (DO napi) és D3 napi
érteke szignifikdnsan, mig a T4 szintje tendenciaként aprilisban magasabb értékeket
mutat, mint februdrban. Recipiensek esetében a T3 D3 napi szintje szintén aprilisban
mutat szignifikans emelkedést februarhoz képest. A progeszteron esetében csak
recipienseknél talaltunk szignifikdns Osszefiiggéseket. A P4 alap (DO napi) szintje
szignifikdnsan magasabb szezonon kiviil, mig D2 és D3 napi szintje szezonon beliil
magasabb. A szezonalis ingadozds minden paraméter esetében 0sszefliggésbe hozhatd

a programok eredményeivel.

A 2009-es és 2010-es év 2-2 EA programjanak eredményeit dsszevetve az altalunk
vizsgalt metabolikus paraméterek és hormonok szintjeivel, megallapithatjuk, hogy
ezek alapvetéen befolyasoljak/befolyasolhatjdk egy juh embridatiiltetd program
eredményességét. Az altalunk leirt Gsszefiiggések figyelembe vételével még jobban
megérthetd ¢és atlathatdo az a bonyolult paraméterrendszer, amely a donorok

szuperovulacigjat és embridtermelését, valamint a recipiensek vemhesiilését

befolyasolja.
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9. Summary

Modern animal breeding in the 21st century is inconceivable without assisted
reproductive techniques and biotechnological innovations. Artificial insemination
(using fresh, chilled or frozen sperm) and embryo transfer (in connection with
procedures such as superovulation, embryo flushing, in vitro cultivation, embryo
freezing, in vitro embryo production) are the methods that can be used in traditional
sheep breeding. In sheep (similar to other species) effectiveness of superovulation and
embryo transfer in very variable. Several known and yet unknown factors have impact
on the efficiency of an ET program (number of good quality embryos, implantation rate,
etc.). In the recent decades just a few scientific innovations came out in this area.

The aim of our research was to investigate less known factors affecting sheep
reproduction, such as metabolic hormone (IGF-1, insulin, T3 and T4) and energy-status
dependent metabolite (BHB, NEFA, TP, urea, cholesterol, AST) levels in the
peripherical blood of donor and recipient ewes'. Discovering these connections embryo
flushing and transfer in sheep will be more safe and predictable, and the variability
between individuals will be more understandable.

We carried out our research between 2009. and 2010. in Mikepéres, in the farm of
Sziics- Juh Ltd., worked with ewes from the Hungarian Merino breed. In the 2 years of
the research we achieved 2 programs in, and 2 programs out of the breeding season,
working with 71 animals all together.

Preparation of the donor and recipient animals happened the same way during the ET
programs, cycle/ovulation in biological breeding season/acyclic spring time has been
induced/syncronised according to the same method, as generating superovulation and
follow-up of ovarial response. Donor ewes have been inseminated artificially using
laparoscope (after that natural mating), and operated by median laparotomy at embryo
flushing. Transfer of the embryos into recipient animals has been achieved the same
way (laparotomy). Blood samples were taken from Merino ewes in and out of season 3
times (DO: at the time of artificial insemination (AI)- donor ewes/heat- recipient ewes,
D2: at the beginning of fasting before surgery, D3: at the time of embryo flushing/ET)
during the AI and ET process for measuring the peripherical blood level of the

hormones and metabolites.
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There was no significant difference between the number of flushed and good
quality embryos and the number of corpora lutea/donor in the programs of 2009. and
2010. (2009. out of season program has been excluded from the statistical analysis). All
together we concluded, that season had no effect on the effectiveness of superovulation.
In the case of recipients in season, there was no difference in lambing rate or lambs
born/embryos transferred ratio. In 2010. out of season lambing rate and lambs
born/embryos transferred ratio is failed compared to season programs (the reason why
could be the different metabolic hormone level of the recipients or the seasonality of
Merino breed).

We found major differences between 2009. and 2010. out of season (April) both
in donor and recipient ewes. The blood samples showed significant differences in BHB,
urea, TP and cholesterol, -which means, that the animals suffered from "relative energy
defficiency” in 2009., which has not been manifested in clinical signs, but has been
enough to influence the success of this program. The "situation" was heightened with a
clinical form of hepatosis (elevated AST/GOT levels). These results showed, that even
if these metabolic parameters are in the normal, phisiologycal range, their level can
effect that sensitive hormonal and reproductive balance necessary for good/high embryo
production. We also demonstrated, that these metabolites, mentioned above have a great

impact on number of corpora lutea, flushed and transferable embryo number.

Next to metabolites, blood level of metabolic hormones were also important factors of
the success of an ET program. Pregnancy rate was affected by the blood level of T4
and insulin in recipients. In donors, the number of corpora lutea and embryos flushed
was in connection with IGF-1, T4 and insulin. Level of progesterone was in significant
positive connection with the number of corpora lutea and embryos flushed in donor
ewes.

There was seasonal variance comparing the level of metabolic hormones, we found
seasonal variance. Our investigation showed, that basic level of IGF-1 and insulin was
different in February (season) and April (out of season) in donor and recipient animals.
In donors, DO level of IGF-1 was significantly higher in April, while IGF-1 and insulin
levels on DO was significantly higher in February in recipients. Level of T3 (D0 and
D3) significantly and T4 level as a tendency was higher in April (out of season) in

donors. In recipients, T3 level was also higher in April (out of season).
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In the case of progesterone, only recipient animals show significant results. There is a
rise in the level of P4 out of season on DO (on D2 and D3 levels were higher in
February.). These seasonal changes correlate with the results of the transfer programs
respectively.

In the comparison of the results of the ET programs (2 season and 2 out of season in
2009. and 2010.) and the levels of metabolic hormones and metabolites, we can
conclude, that these factors were effecting the success of an ET program in sheep.

The results, described above help scientists and breeders to understand how this
complex system of superovulation and embryo production could be influenced to make

ET programs more successful and predictable.
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14. Roviditések jegyzéke

ART: asszisztalt reprodukcios technikak

AST/GOT: aszpartat-aminotranszferaz

BHB: beta hidroxy butirate/béta-hidroxi-vajsav

CL: corpus luteum, sargatest

D: donor

DO minta: a termékenyités/ ivarzas iddpontjaban vett vérminta
D2 minta: az éheztetés kezdetén vett vérminta

D3 minta: az embriokinyerés/embridatiiltetés idejében vett vérminta
DE: Debreceni Egyetem

DMSO: dimethyl-sulfoxid

DNS: dezoxiribonukleinsav

EA: embrioatiiltetés

ET: embri6 transzfer

eCG: eqine chorionic gonadotrophin

FSH: folliculus stimulélé hormon

GH: novekedési hormon

GnRH: gonadotrop releasing hormon

hCG: human Chorionic Gonadotropin

IGF-1: insulin-like growth factor 1

IGFBP: IGF-1 kotofehérje

1.m.: intramuscularis, izomba

INRA: French National Institute for Agricultural Research
IVMFC: In Vitro Matured, Fertilized and Cultured
JIVET: juvenile in vitro embryo transfer

LH: luteinizal6 hormon

LR’IGF-1: IGF-1 analog

MOET: multiple ovulation and embryo transfer

MT: mesterséges termékenyités

Na-EDTA: natrium etilén-diamin-tetraecetsav

NEB: negativ energia balansz/egyensuly

NEFA: non esterified fatty acids/nem észterifikalt zsirsavak

NKTH: Nemzeti Kutatési és Technologiai Hivatal
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OPS: open-pulled straws

OPU: ovum pick up

P4: progeszteron

PBS: phosphate buffered saline

PGD: pre-implantacidés genetikai diagnozis
PGF2alfa: prostaglandin F2alfa

PMSG: pregnant mare serum gonadotrophin
R: recipiens

s. ¢.: subcutan, bor ala

SZIE-AOTK: Szent Istvan Egyetem Allatorvos-tudomanyi Kar
T3: trijodtironon

T4: tiroxin

TP: total protein/osszfehérje
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15. Koszonetnyilvanitas

Szeretném megkdszonni mindazok segitségét, akik segitették munkamat a kisérletek

megvalositdsaban, dolgozatom megirdsaban €s tdmogattak szakmai eldmenetelemet:

Ko6szonettel tartozom témavezetoimnek, Prof. Dr. Cseh Sandornak és Prof. Dr. Javor
Andrasnak, akik tdAmogatdsara és segitségére Ph.D. hallgatéi, predoktori tevékenységem
alatt, és az azota eltelt idoben is barmikor szamithattam/szamithatok. Munkam
elkésziilése soran nyujtott tudomanyos, szakmai és anyagi tdmogatasukat kdszonom.
Kiilon koszonettel tartozom Prof. Dr. Javor Andrasnak, aki elinditott a tudomanyos
palyan.

Kiilon koszonettel tartozom Prof. Dr. Cseh Sdndornak, aki szakmai tudasat megosztotta
Velem, és értékes tanacsokkal latott el a munka gyakorlati megvaldsitasa soran.
Ko6szonom Prof. Dr. Huszenicza Gyulat kisérletek megtervezésében nyujtott segitségét,
szakmai tdmogatasat.

K6szondm Prof. Dr. Kovacs Andras mindenkori szakmai segitségét, hasznos tandcsait,
és a kisérletek végrehajtasahoz sziikséges anyagi hattér biztositasat (A ,,Piaci
igényeknek ¢€s az éghajlatnak megfeleld juhok tenyésztése €s nemesitése” cimiit NKTH
projekt).

K6sz6ndm a mindenkori tdmogatast és 6sztonzést Csaladomnak, akik mindig mellettem

allnak.

A vizsgélatok lebonyolitdsaban, az eredmények értékelésében segitettek, és értékes
szakmai tanacsokkal lattak el: Dr. Faigl Vera, Dr. Kulcsar Margit, Dr. Olah Janos, Dr.
Balogh Péter, Dr. Palfy Tamas.

K6sz6ném a mindennemii timogatast a DE MezOgazdasag-, Elelmiszertudoményi és
Kornyezetgazdalkodasi Kar Allattudomanyi, Biotechnologiai és Természetvédelmi
Intézet volt és jelenlegi Tanszékvezetdjének, Dr. Mihok Sandornak és Dr. Komlosi

Istvannak ¢€s az Intézet valamennyi dolgozojanak.

Halas koszonettel tartozom a Sziics- Juh Kft., valamint a Debreceni Egyetem kismacsi

Kisérleti Telep valamennyi dolgozojanak, a munkam elvégzésében nyujtott segitségért.
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16. Nyilatkozatok

NYILATKOZAT

Ezen értekezést a Debreceni Egyetem Mezbégazdasag-, Elelmiszertudomanyi és
Kornyezetgazdalkodasi Karan, az Allattenyésztési Tudomanyok Doktori Iskola
keretében készitettem, a Debreceni Egyetem doktori (Ph.D.) fokozatdnak elnyerése

céljabol.

Debrecen, 2014. 01. 03.

a jelolt alairasa

NYILATKOZAT

Tantsitom, hogy Dr. Palfyné Dr. Vass Nora doktorjeldlt 2007-2010 kozott a fent
megnevezett Doktori Iskola keretében iranyitasommal/iranyitasunkkal végezte
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tevékenységével meghatarozoéan hozzéjarult, az értekezés a jelolt 6nallé munkaja. Az

értekezés elfogadasat javaslom/javasoljuk.

Debrecen, 2014. 01. 03.

a témavezetOk alairasa
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17. Mellékletek
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17. 1. melléklet: Osszefiiggésvizsgalatok- kinyert embriok szama (2009. és 2010. dsszevonva, donorok)

embriol | P4 DO P4 D2 P4 D3 IGF1 DO | IGF1 D2 | IGF1 D3 [ T3 DO | T3 D2 | T3 D3 | T4 DO | T4 D2 | T4 D3 | INS DO | INS D2 | INS_D3
Pearson Correlation [ 0269 0,311 0,878 0255 0342 0275 0,180 -0.339] -0011] 0371 -0712] -0,191] 0252 -0.126] -0.331
embriol  [Sig. (2-tailed) 0,375 0,001 0,000 0,401 0,253 0364 0557 0257 00972] 0211] 0006 0532] 0406] 0681 0,269
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation -0,269 1 -0,237 20,168 -0,526] __-0.286] _ -0.409] -0492] -0.155] -0486] -0.687] 0,350 0458 0,004 -0.067] -0.386
P4 D0 [Sig. (2-tailed) 0,375 0,437 0,582 0,065 0,343 0,165 0,087 0614 0093 0,009 0242 0,115 0990 0829 0,192
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0311] 0,237 1 0,314 0,423 -0,148] __ -0,066] _0,017] -0.436] _0,083] 0253 -0,681] -0343] 0,518] -0.016]  -0.286
P4 D2 [Sig (2-tailed) 0,001 0,437 0,001 0,150 0,629 0,831 0,956] 0,136] 0,786 0,405 0,010 0.252] 0070 0957 0,343
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0378] 0,168 0,314 1 0,181 -0.358]  -0.283] 0,065 -0.334] 0207 o0.152] -0,792] -0201 0485 -0.092] -0,300
P4 D3  [Sig (2-tailed) 0,000 0,582 0,001 0,555 0,230 0348|0834 0264 0497 0,619 0001 0511] 0093 0,766 0,319
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0255 -0,526 0,423 0,181 1 0,700 0633 0401 0408 0620 0772 0,009 0,182 0268 0459 0,194
IGF1_DO0 [Sig. (2-tailed) 0,401 0,065 0,150 0,555 0,008 0,010] 0,174 o0.166] 0024 0,002 00977 0551] 0375] 0,115 0,524
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0342 0,286 -0,148 20,358 0,700 1 0,936 0.240] 0527 0503] 0,502 0497 0040 0057 0464 0322
IGF1_D2 [Sig. (2-tailed) 0,253 0,343 0,629 0,230 0,008 0,0000 0.430] 0,064 0,080 0,081 0084 0897 0853 0,110 0,283
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0,275 __-0,409 -0,066 -0,283 0,683 0,936 | 0.33] 0485 0554 0539 0400 0085 0076 0437 0,369
IGF1_D3 [Sig. (2-tailed) 0364 0,165 0,831 0,348 0,010 0,000 0,664 0,003] 0,049 0057 0,176 0,783] 0804 _ 0,136] 0215
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0,180] 0,492 0,017 ~0,069 0,401 0,240 0,133 | 0318] 0244 0693 0,137 -0077] 0140 -0218 -0,300
T3.D0  [Sig. (2-tailed) 0,557 0,087 0,956 0,834 0,174 0,430 0,664 0,290 0.422] 0,009] 0,656 0801 0,648 0475 0,319
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation -0.339] 0,155 -0,436 20,334 0,408 0,527 0485 0318 | 0.443] 0436 0527 0381 -0.117] _ 0254] 0,221
T3. D2  [Sig. (2-tailed) 0,257 0,614 0,136 0,264 0,166 0,064 0,093 0,290 0,129 0,136] 0,065 0,199 0,703 0403|0468
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0,011 -0,486 0,083 ~0,207 0,620 0,503 0,554 0244 0443 1| 0,583 0082 0,096 -0.111] 0,59  0.494
T3.D3  [Sig. (2-tailed) 0,972 0,093 0,786 0,497 0,024 0,080 0,049 0422 0,129 0,037 0,790 0,756 _ 0,718] _ 0,031] _ 0,086
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0371 0,687 0,253 0,152 0,772 0,502 0,539 0,693 0436 0,583 [ -0,018] 0009 0,137 o0.104] -0,020
T4 DO [Sig. (2-tailed) 0,211 0,009 0,405 0,619 0,002 0,081 0,057 0,009] _0,136] 0,037 0,953] _0,977] _ 0.654] _ 0,736] 0,949
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0,712 0,350 -0,681 0,792 0,009 0,497 0400 0.137] 0527 0,082 -0,018 | 05200 -0142] 0,050 -0,042]
T4 D2 [Sig. (2-tailed) 0,006 0,242 0,010 0,001 0,977 0,084 0,176] 0,656 0,065 0,790] 0,953 0,068] 0,643 0.872] 0,890
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0,191 0,458 20,343 20,201 -0,182 0,040 0,085 0,077 0381 0,096 0,000 0.,520] | 0033 o151 -0277
T4 D3 [Sig. (2-tailed) 0,532 0,115 0,252 0,511 0,551 0,897 0,783 0,801 0,199 0,756¢] 0,977] 0,068 0916 0.623] _ 0,359
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0252 0,004 0,518 0,485 0,268 0,057 0,076 -0.140] -0,117] -0.111] -0,137] -0,142] -0,033 | o160 -0.111
INS_DO [Sig. (2-tailed) 0,406 0,990 0,070 0,093 0,375 0,853 0,804 0,648] 0,703 0,718] 0,654 0,643 0916 0,601 0,719
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation -0,126] __ -0,067 -0,016 ~0,092 0,459 0,464 0437 -0218] 0254 0599 0,104 0,050 0,151]  0.160) 1 0663
INS_D2 [Sig. (2-tailed) 0,681 0,829 0,957 0,766 0,115 0,110 0,136] 0475] 0403 0031 0,736 0872] 0,623 0,601 0,014
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0331 -0,386 -0,286 -0,300 0,194 0,322 0369 -0300] 0221 0494 -0,020] -0,042] 0277 -0.111] 0663 1

INS_D3  [Sig. (2-tailed) 0,269 0,192 0,343 0,319 0,524 0,283 0215 0319 0468] 0086 0949 0890 0,35 0,719] 0,014
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13




17. 2. melléklet: Osszefiiggésvizsgalatok- kinyert embriok szama (2009. donorok)

embriol | P4 DO P4 D2 P4 D3 IGF1 DO | IGF1 D2 | IGF1 D3 | T3 DO | T3 D2 | T3 D3 | T4 DO | T4 D2 | T4 D3 | INS DO | INS D2 | INS D3
Pearson Correlation | 0,294 0,857 0,952 0,658] __-0,010 0,049 0255 0222 0,079 0673 -0.776] -0.149] 0285] 0385] -0.32¢
embriol  [Sig. (2-tailed) 0,522 0,014 0,001 0,108 0,983 0917 0580 0,632 0.866] 0098 0,040 0.750] 05536 0394  0.47¢
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation -0,294 1 -0,300 -0,312) 0,601 20568 -0.621] -0.493] 0,099 -0.599] -0.740 0.537] 0.600] 0,187 -0,073] -0518
P4 DO [Sig (2-tailed) 0,522 0,513 0,496 0,154 0,184 0137 0.261] 0832 0.155 0057 0214 o0.54 0.688] 0.876]  0.234
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0,857 -0,300 1 0,863 0,797 0,329 0424 0.034] 0273 0440 0503 -0,665 -0173] 0,630 0,789 -0.123
P4 D2 [Sig. (2-tailed) 0,014 0,513 0,012 0,032 0,472 0344 0943 0553 0323 0250 0,103 o711 0129 0,035 0792
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0,952 0312 0,863 1 0,671 -0,049 0.121]  0.060] 0,001 0.166] 0629 -0,798] -0.08¢] 0385] 0453 -0.203
P4 D3 |[Sig. (2-tailed) 0,001 0,496 0,012 0,099 0,916 0,796 0.898] 0998 0,722 0.131] 0,031 0854 0394 0307 0,663
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0,658  -0,601 0,797 0,671 1 0,598 0,580 0.404] 0,088 0.505] 0.,700] -0.430] -0317] 0,798 0,697  0.050)
IGF1_DO [Sig. (2-tailed) 0,108 0,154 0,032 0,099 0,156 0172] 0369 0851 0.247] 0080 0335 0488 0032 0082 0915
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0,010 0,568 0,329 -0,049 0,598 1 0,904 0.405] 0152 0829 0386] 0,074 -0220] 0601 0526 0226
IGF1_D2 [Sig. (2-tailed) 0,983 0,184 0,472 0,916 0,156 0,005 0367 0744 0,021 0392 0874 0.63¢] 0154 0225  0.626
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0,049 0,621 0,424 0,121 0,580 0,904 1| 0.124] 0005 0.984] 0392 -0.122] -0.135] _0.625]  0.586]  0.346
IGF1_D3 [Sig. (2-tailed) 0,917 0,137 0,344 0,796 0,172 0,005 0,791] 0.992] 0,000] 0385 0,794] 0773 0.134]  0.166]  0.447
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0,255 -0,493 0,034 0,060) 0,404 0,405 0,124 | -0.063] 0027 0721 0013 0177  0,018]  -0224] -0.279
T3. D0 [Sig. (2-tailed) 0,580 0,261 0,943 0,898 0,369 0,367 0,791 0893 0,955 0067 0978] 0,704] 0969  0.630]  0.544
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0222 -0.099 -0.273 0,001 0,088 0152 -0,005] -0.063 1| -0.047 0,05 0239 0283 0258 -0.132]  0.122
T3.D2  |[Sig. (2-tailed) 0,632 0,832 0,553 0,998 0,851 0,744 0,992 0,893 0921] 0,823 0605 0539 0577  0,778] 0,794
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0,079  -0,599 0,440 0,166 0,505 0,829 0,984 0,027] -0,047 1| 0373] 0207 -0.094] 0543  0555] 0343
T3 D3 [Sig (2-tailed) 0,866 0,155 0323 0,722 0,247 0,021 0,000 0.955] 0,921 0410 0.656] 0841 0207  0.19¢]  0.452
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0,673] __ -0,740 0,503 0,629 0,700) 0,386 039 0721 0,105 0373 1| 0512 -0136] 0262 0,079 -0.173
T4 DO [Sig. (2-tailed) 0,098 0,057 0,250 0,131 0,080 0,392 0385 0.067] 0823 0410 0240] 0771 05711 0866 0,711
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation -0,776 0,537 -0,665 -0.798 -0.430) 0074 0122 0.013] 0239 -0.207] -0512 | 0502 0018 -0188] -0.239
T4 D2 [Sig. (2-tailed) 0,040 0,214 0,103 0,031 0,335 0,874 0,794 0.978] 0,605 0.656] 0,240 02511 0969 0.686] 0,606
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation -0,149 0,600 -0,173 -0,086 0317 -0220  -0.135] -0.177]  0.283] -0.094] -0,136] 0.502] | 0062 -0.067 -0,721
T4 D3 [Sig. (2-tailed) 0,750 0,154 0,711 0,854 0,488 0,636 0773 0.704] 0539 0841 0,771 0,251 0,895 0.886] 0,067
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0285 -0.187 0,630 0,385 0,798 0,601 0,625 0.018] 0258 0.543] 0262 0,018] 0,062 1| 0.882]  -0,008
INS_DO [Sig. (2-tailed) 0,536 0,688 0,129 0,394 0,032 0,154 0,134 0969 0577 0,207 0,571 0,969 0,895 0,009 0,987
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0385 -0,073 0,789 0,453 0,697 0,526 0,586 -0.224] -0132] 0555 0079 -0,188] -0.067]  0.882 1| 0051
INS D2 [Sig. (2-tailed) 0,394 0,876 0,035 0,307 0,082 0,225 0166  0.630] 0,778 0.196] 0.866] 0.686] 0.88¢] 0,009 0,913
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation -0,326] 0,518 -0,123 -0,203 0,050 0,226 0346 -0279] 0122 0343 -0.173] 0239 -0,721]  -0.,008] 0,051 1
INS_D3  [Sig. (2-tailed) 0,476 0,234 0,792 0,663 0,915 0,626 0447 0544 0794 0452 o711 0,606 0067 098] 0,913
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7




17. 3. melléklet: Osszefiig

¢svizsgalatok- kinyert embriok szama (2010. donorok)

embriol | P4 DO P4 D2 P4 D3 | IGFI DO | IGF1 D2 IGF1 D3 [ T3 Do[ T3 D2[ T3 D3| T4 D0 | T4 D2] T4 D3 [ INS Do [ INS D2 [ INS D3
Pearson Correlation | -0.798 0,680 0,881 0454 -0.748] __-0.756] _0.148] -0517] 0.150] 0,203 -0,576] -0.285] 0349 0473 _-0.321
embriol  [Sig. (2-tailed) 0,057 0,137 0,021 0,366 0,087 0,082 0.779] 0293 0.777] 0699 0.232]  0,584] 0497 0343 0,535
N g 6 6 G g g 6 6 6 G G g 6 g g G
Pearson Correlation 0,798 1 -0,328 -0,587 0,776 0,877 0.848] -0365] 0240 -0.212] 0,049 0,531 -0.138] 0,683 0350 0,209
P4 DO  [Sig (2-tailed) 0,057 0,526 0,220 0,070 0,022 0,033 0477] 0647 0,687 0927 0279 0,795] _ 0.135] 0497 0,690
N g 6 6 g g g 6 6 6 6 g g 6 g g g
Pearson Correlation 0,680 -0.328 1 0,941 0,051 -0589]  -0.668] 0,097 -0.714] -0,048] 0,081] -0,746] -0.886] 0,081 -0.496] -0.527
P4 D2 [Sig (2 tailed) 0137 0.526 0,005 0,924 0,218 0,147 _0.855] o0.111] 0,928] 0879 0,089 0,019 0879 0317 _ 0.283
N g 6 6 g g g 6 6 6 6 g g 6 g g g
Pearson Correlation 0881] 0,587 0,941 1 0266 -0.747] ___-0.801] 0,097 -0.713] 0071] 0,074] -0,784] -0.685] -0.116] _-0.478] -0.431
P4 D3 [Sig (2-tailed) 0,021 0,220 0,005 0,611 0,088 0,056 0.85¢] 0,112 0.894] 0889 0,065 0,133 0827 0337 0394
N q 6 6 G q q 6 6 6 G G q 6 q q G
Pearson Correlation 0454 0,776 -0,051 -0,266 1 0,784 0,581] _-0,024]  0376] _0.249] 0460 _0.366] -0,2909] 0957 _ 0.282] _ 0.118
IGF1_DO  [Sig. (2-tailed) 0366 0.070 0,924 0,611 0,065 0226 0.964] 0463] 0.634] 0359 0476] 0565 0003 0588 0.823
N q 6 6 G q q 6 6 6 6 G q 6 g q G
Pearson Correlation 0,748 0.877 0,589 -0.747 0,784 1 0951 -0.152] 0,604] -0,041] 0351 0816 0218 0,626 _ 0.346] _ 0.261
IGF1_D2  [Sig. (2-tailed) 0,087 0,022 0,218 0,088 0,065 0,004 0.774] 0204 0.939] 0495 0,048] 0,679 0183 0,501 0,617
N g G 6 G g g 6 6 6 G G q 6 q g G
Pearson Correlation 0,756 0,848 -0,668 -0,801 0,581 0,951 1| 0270 0501 0275 0.230] 0877 0314 0393 0269 0.236
IGF1_D3 [Sig. (2-tailed) 0,082 0,033 0,147 0,056 0,226 0,004 0,605 0311 0598] 0,661 0022 0,544 0441 0,606 _ 0,653
N g 6 6 g g g 6 6 6 6 g g 6 g g g
Pearson Correlation 0,148] 0365 0,097 0,097 0,024 -0.152] _ -0.270) 1| 0519 0068 0585 o.112] 0042 0,133 -0.552] -0.634
T3 D0  [Sig. (2-tailed) 0779 __ 0477 0,855 0,856 0,964 0,774 0,605 0291] _0,898] 0223 0,833 00937 0802 0.256 0,17
N g 6 6 g g g 6 6 6 6 g g 6 g g g
Pearson Correlation 0,517 0,240 0,714 0713 0,376 0,604 0,501] 0,519 10280 0475] 0.728] 0,625 0215 0,193 0,123
T3 D2  [Sig (-tailed) 0293 0.647 0,111 0112 0463 0.204) 0311 0291 0591] 0341 _0.101] _0.185] _ 0.683] _ 0,714 _ 0.816
N q 6 6 G q q 6 6 6 6 G g 6 q q G
Pearson Correlation 0,150 0212 -0,048 0,071 0249 0,041 -0275] 0,068 0,280 1| 0,033] 0279 0.167] _0422] _0612] 0,582
T3.D3  [Sig (2-tailed) 0777 0.687 0,928 0.894 0.634 0.939 0.598]  0.898] 0.591 0950 0.592] 0752 0404  0.196]  0.225
N g 6 6 G q q 6 6 6 6 G q 6 q q G
Pearson Correlation 0203 0,049 0,081 0,074 0460 0351 0.230] 0585 _0.475] _0.033 1| 0480 -0.059 0292  -0.489] -0.489)
T4 DO [Sig (2-tailed) 069 0,927 0,879 0,389 0,359 0,495 0,661 0223 0341] 0,950 0335 o911l 0575 0325 0324
N g G 6 G g g 6 6 6 G G q 6 q g G
Pearson Correlation 0,576 0.531 -0.746] 0,784 0,366 0816 0877 _o0.112] 0728 -0.279]  0.480 1| 0550 o111 0004 0019
T4 D2 [Sig (2-tailed) 0232 0,279 0,089 0,065 0,476 0,048 0,022 03833 _0,101] 0,592] 0335 0258 0834 0994 0972
N g 6 6 g g g 6 6 6 6 g g 6 g g g
Pearson Correlation 0,285 -0,138 -0,886] 0,685 -0,299) 0,218 0314 0.042] 0,625 0.167] -0,059 0,550 1| 0395 0350  0.467
T4 D3 [Sig (2-tailed) 0,584 0,795 0,019 0,133 0,565 0,679 0,544 0,937] 0,185 0,752] 0911] 0,258 0438] 0497 0350
N g 6 6 g g g 6 6 6 6 g g 6 g g g
Pearson Correlation 0,349 0,683 0,081 0,116 0,957 0,626 0,393 -0.133] 0215 0422] 0292 0.111] -0,395 1| o419 0251
INS_ DO [Sig. (2-tailed) 0497 0.135 0,879 0,827 0,003 0,183 0441 0.802] 0,683 0.404] 0575] 0.834] 0.438 0408] 0,631
N q G 6 G q q 6 6 6 G G q 6 q q G
Pearson Correlation 0473] 0,350 0,496] 0478 0,282 0,346 0269 -0552]  0.193]_0,612] -0.489 0,004] 0350 0419 | 0962
INS_D2  [Sig. (2-tailed) 0343 0.497 0317 0,337 0,588 0,501 0.606] 0256 0714 0.196] 0325 0994 0.497]  0.408 0,002
N g 6 6 G g g 6 6 6 6 G g 6 q g G
Pearson Correlation 0,321 0,209 0,527 0431 0,118 0,261 0.236] _-0.634] 0.123] 0582 0489 0,019 0467 0251 0,962 1
INS_D3  [Sig. (2-tailed) 0,535 0,690 0,283 0,394 0,823 0,617 0,653 _0.176] _0.816] 0225 0324 0972 0350 0.631] 0,002
N g G 6 G g g 6 6 6 G G q 6 g g G




17. 4. melléklet: Osszefii

gésvizsgalatok- sargatestek szama (2009. és 2010. d6sszevonva donorok)

CL P4 DO P4 D2 P4 D3 IGFI DO | IGFI D2 | IGF1 D3| 13 DO| T3 D2| T3 D3| T4 DO | T4 D2 | T4 D3| INS DO | INS D2 | INS D3
Pearson Correlation | -0309 0,628 0,770) 0182 -0.440] _ -0375] 0185 -0229] 0,093 0411 -0.704] -0,133] 0,027 _-0,100] -0,203
CL Sig. (2-tailed) 0,304 0,021 0,002 0,553 0,133 0207] 0546 0451 0.763] 0.163] 0007 0.665 0929  0.745] 0,505
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation -0,309) 1 -0,237 -0,168 0526 -0286] 0409 -0492] -0.155] -0.486¢] -0.687] 0350 0458  -0,004  -0,067[  -0.386
P4 D0 [Sig (2-tailed) 0,304 0,437 0,582 0,065 0,343 0,651 0,087 0.614] 0.093] 0,009 0242 0,115 0,99 0829 0,192
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0,628]  -0,237 1 0,814 0423]  -0.148] _ -0.066] 0.017] -0436] 0083 0253 -0.681] -0343] 0518] -0,016] -0.286
P4 D2 [Sig. (2-tailed) 0,021 0,437 0,001 0,150 0,629 0.831] 0956 0.136] 0.78¢] 0.405] 0010 0252 0070 0957 0343
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0,770 -0.168 0,814 1 0,181 -0358]  -0.283] -0.065] -0334] -0.207] 0.52] -0.792[ -0.201] 0.485]  -0,092[  -0.300
P4 D3 |[Sig. (2-tailed) 0,002] 0,582 0,001 0,555 0,230 0348] 0834 0264 0497 0619 0001 o051 0093 0766 0319
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0,182 -0,526 0,423 0,181 1 0,700 0,683 0401 0408] 0.620] 0.772] 0,009 -0,182]  0268] 0459 0,194
IGF1_DO [Sig. (2-tailed) 0553 0,065 0,150 0,555 0,008 00100 0174 0.166] 0.024] 0.002] 0977 0551  0375]  o0.115[  0.524
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0,440 0,286 -0,148 -0,358 0,700) 1 0,936] 0240 0527 0503]  05502] 0497 0040 0057 0464 0322
IGF1_D2 [Sig. (2-tailed) 0133 0343 0,629 0,230 0,008 0,000] 0430 0,064 0.080] 0081 0084 0897 0853 o0.110] 0283
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0375 -0.409 -0,066 -0.283 0,683 0,936 0133 0485 0554 0539 0400 0085 0076 0437 0369
IGF1_D3 [Sig. (2-tailed) 0207] 0,165 0,831 0,348 0,010 0,000 0,664 0,093 0,049 0.057] 0.176] 0,783 0.804] _ 0.136] 0215
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0,185 -0,492 0,017 -0,065 0,401 0,240 0,133 1| 0318 0244 0.693] 0.137] -0077]  -0.140] -0.218] -0.300)
T3 D0 [Sig. (2-tailed) 0,546 0,087 0,956 0,834 0,174 0,430 0,664 0290 0422 0.009] 0656 0801 0648  0475] 0319
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0229 0,155 -0.436 -0.334 0,408 0,527 0485 0318 1| 0443 0436 0527 0381 -0.117] 0254 0221
T3.D2  [Sig. (2-tailed) 0451 0,614 0,136 0,264 0,166 0,064 0,093 0,290 0,129 0.136] 0,065 0,199 0,703] 0403|0468
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0,093 -0,486 0,083 -0,207 0,620 0,503 0,554 0244 0443 | 0583 0082 0096 -o111] 0599 0,494
T3 D3 [Sig (2-tailed) 0763 0,093 0,786 0,497 0,024 0,080 0,049 0422 0.129 00371 0790 0.756] 0718 0,031 0.086
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0411 -0.687 0,253 0,152 0,772 0,502 0539 0,693 0436] 0,583 1| 0018 0,000 0137 0,104 -0,020
T4 DO [Sig. (2-tailed) 0,163 0,009 0,405 0,619 0,002 0,081 0,0571 0,009 0,13¢] 0,037 0953|0977 0654 0.736] 0,949
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation -0,704] 0,350 0,681 -0,792 0,009 0,497 0400l 0,137 0,527 0.082] -0.018 1| 05200 0142 0,050 -0,042
T4 D2 |[Sig. (2-tailed) 0,007 0242 0,010 0,001 0,977 0,084 0,176] 0,656 0.065] 0.790]  0.953 0,068 0643 0872[  0.890
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation -0,133] 0,458 -0,343 -0,201 -0,182 0,040 0,085] 0,077 0381 0,096] -0,009] 0,520 | 0033 0151 -0277
T4 D3 [Sig. (2-tailed) 0,665 0,115 0,252 0,511 0,551 0,897 0,783] 0,801 0,199 0.75¢]  0.977] 0,068 0916] 0623 0359
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation 0,027 -0,004 0,518 0,485 0,268 0,057 0,076] -0.140[ -0.117] -o.111] -0.137] -0.142] -0,033 | 0160  -0.111
INS_DO  [Sig. (2-tailed) 0,929] 0,990 0,070 0,093 0,375 0,853 0,804 0.648]  0.703] 0.718] 0.654] 0.643] 0916 0,601 0,719
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation -0,100] _ -0,067 0,016 -0,092 0,459 0,464 04371 0218 0254 0599 o0.104] 0050 0,151 0,160 1 0663
INS_ D2 [Sig. (2-tailed) 0,745 0.829 0,957 0,766 0,115 0,110 0.136] 0475 0403 0.031] 0.73¢] 0872 0,623 0,601 0,014
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Pearson Correlation -0.203] 0,386 -0.286 -0.300 0,194 0,322 0369 0300 0221 0.494] -0.020] -0,042] 0277 -0.111] 0,663 1
INS_D3  [Sig. (2-tailed) 0,505 0,192 0,343 0,319 0,524 0,283 0215] 0319 0468 0086 0949 0890 0359 0,719 0,014
N 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 13




17. 5. melléklet: Osszefuggesv1zsgalat0k- sargatestek szdma (2009. donorok)

P4 DO| P4 D2 | P4 D3 | IGF1 D|IGF1 D2JIGF1 D3|T3 DO|T3 D2[T3 D3| T4 DO|T4 D2|T4 D3|INS DO[INS D2]INS D3
Pearson Correlation 1] -0,314] 0,630 0.913 0,485 -0,253 -0,145] 0,267] 0,013 -0,098] 0,703} -0,780] -0,090] 0,057 0,070] -0,308
CL Sig. (2-tailed) 0,493] 0.129] 0,004 0,270 0,583 0,757 0,562] 0,979 0.834] 0,078 0,039 0.847] 0.903] 0.882] 0,502
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation -0,314 1] -0.300] -0,312] -0.601 -0,568 -0,621] -0,493] -0,099] -0.599] -0.740] 0.537] 0,600 -0,187] -0.,073] -0,518
P4_DO0 [Sig. (2-tailed) 0,493 0,513] 0,496 0,154 0,184 0,137 0,261] 0,832] 0,155 0,057] 0,214 0,154] 0,688 0.876] 0,234
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0,630] -0,300, 1 0,863 0,797 0,329 0.424] 0,034 -0,273] 0.440[ 0,503] -0,665] -0.173] 0,630] 0,789 -0,123
P4_D2 |Sig. (2-tailed) 0,129 0,513 0,012 0,032 0,472 0,344 0.943] 0,553] 0,323] 0,250] 0,103] 0,711 0,129 0,035] 0,792
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0,913] -0,312] 0.863 1 0,671 -0,049 0,121] 0,060] 0,001} 0,166f 0,629] -0,798| -0,086] 0,385] 0.453] -0.203
P4 D3 [Sig. (2-tailed) 0,004 0.496] 0,012 0,099 0,916 0,796 0.898] 0,998 0,722 0.,131] 0,031] 0.854] 0,394 0,307} 0,663
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
IGF1 D |Pearson Correlation 0,485 -0.,601] 0,797 0,671 1 0,598 0,580[ 0.404] 0.088] 0.,505] 0,700 -0.430f -0,317) 0.798] 0.697] 0,050
0o Sig. (2-tailed) 0,270 0.154] 0.032] 0,099 0.156 0,172] 0,369 0.851] 0.247] 0.080] 0.335] 0.488] 0.032f 0.082] 0915
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
IGF1 D |Rearson Correlation -0.253] -0,568] 0.329] -0.049 0,598 1 0.904f 0.405] -0.152] 0.829] 0.386] 0.074 -0.220] 0.601 0,526]  0.226]
, Sig. (2-tailed) 0,583 0.184] 0.472] 0916 0,156 0,005 0,367] 0,744] 0.021] 0,392] 0,874 0.636] 0.154] 0.225] 0,626
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
IGF1 D |Pearson Correlation -0,145] -0,621] 0.424] 0.121 0,580 0,904 1] 0,124] -0.005] 0,984 0,392] -0,122] -0,135] 0,625] 0,586] 0,346
3 Sig. (2-tailed) 0,757 0.137] 0.344] 0,796 0,172 0,005 0,791] 0.992] 0.,000] 0.385] 0.794] 0,773] 0.134] 0.166] 0.447
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0,267] -0.493] 0.034] 0,060 0,404 0,405 0,124 1] -0,063] 0.,027] 0.721} 0.013] -0.,177] 0.018] -0.224] -0.279
T3_DO |Sig, (2-tailed) 0,562] 0.261] 0.943] 0.898 0,369 0,367, 0,791 0,893] 0.955| 0.067] 0.978] 0.704] 0.969] 0.630] 0.544
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0,013] -0,099] -0.273] 0,001 0,088 -0,152 -0,005] -0,063 1] -0,047] 0.105] 0,239] 0,283] 0,258 -0,132] 0,122
T3_D2 [Sig. (2-tailed) 0,979 0.832] 0,553] 0998 0,851 0,744 0,992 0.893 0,921 0.823] 0,605] 0.539] 0,577] 0,778] 0,794
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation -0,098] -0,599] 0.440] 0,166 0,505 0,829 0,984 0.,027] -0,047 1] 0,373] -0.207] -0,094] 0.543] 0.555] 0,343
T3_D3 |Sig. (2-tailed) 0,834 0.155] 0,323] 0,722 0,247 0,021 0,000f 0.955] 0921 0,410] 0.656] 0.841 0,207  0.196] 0,452
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0,703] -0.740] 0.503] 0,629 0,700, 0,386 0,392] 0,721} 0.105] 0.373 1] -0,512 -0.136] 0,262 0.079] -0.173
T4 DO [Sig. (2-tailed) 0,078 0,057 0,250 0.131 0,080 0,392 0,385] 0,067] 0,823] 0.410 0,240f 0,771 0,571 0,866 0,711
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation -0,780] 0,537] -0,665] -0.798] -0.430 0,074 -0,122] 0,013} 0,239] -0,207] -0,512 1] 0,502 0,018 -0,188] -0,239
T4_D2 [Sig. (2-tailed) 0,039 0.214] 0,103] 0,031 0,335 0,874 0,794 0.978] 0,605 0.656] 0.240] 0,251 0,969] 0,686 0,606
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation -0,090] 0,600 -0.173] -0.086] -0.317 -0,220, -0,135] -0.177] 0.283] -0.094] -0.136] 0,502 1 0.062] -0,067] -0.721
T4_D3 |Sig. (2-tailed) 0.847] 0.154] 0.711 0.854 0.488 0,636 0,773] 0.704f 0.539] 0.841] 0,771] 0.251 0.895] 0.886] 0,067
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0,057 -0,187) 0,630f 0,385 0,798 0,601 0,625 0,018] 0,258 0,543] 0.262] 0,018 0,062 1 0,882] -0,008
INS_DO [Sig. (2-tailed) 0.903[ 0.688] 0.129] 0,394 0,032 0,154 0.134f 0.969] 0,577] 0,207} 0.571] 0,969 0.895 0,009] 0,987
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation 0,070 -0,073] 0,789] 0,453 0,697 0,526 0,586 -0,224] -0,132] 0,555] 0.079] -0,188] -0,067] 0,882 1 0,051
INS_D2 [Sig. (2-tailed) 0,882 0.876] 0,035 0,307 0,082 0,225 0,166 0.630] 0,778 0.196] 0.866] 0.686] 0.886] 0,009 0,913
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7
Pearson Correlation -0,308] -0.518] -0.123] -0.203 0,050, 0,226 0,346] -0.279] 0.122] 0,343 -0.173] -0,239] -0.721] -0.008] 0.051 1

INS_D3 [Sig. (2-tailed) 0,502 0.234] 0.792] 0.663 0,915 0,626 0.447] 0.544] 0.794] 0.452] 0.711] 0.606f 0.067) 0987 0.913
N 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7




17. 6. melléklet: Osszefiiggésvizsgalatok- sargatestek szama (2010. donorok)
CL__[ P4 DO [ P4 D2 [ P4 D3 [IGFI D[IGFI D[IGFI D] T3 D0 [ T3 D2 [ T3 D3 | T4 DO | T4 D2 | T4 D3 [INS DOJINS D2 INS D3
Pearson Correlation 1| 0781 0648 0859 -0386] -0,745] -0.802] 0,051] -0,506] 0393] 0,076] -0.688] -0.263] -0.217] -0.220] -0.088
CL Sig. (2-tailed) 0,066] 0,164 0,028 0449 0,089 0,055 0,924 0306] 0.441] 0.886] 0,131] 0,615] 0.679] 0.676] _ 0.869
N 6 6 6 6 6 6 6 6 g 6 6 6 6 6 9 9
Pearson Correlation -0.781 1| 0328 0587 0776 0877 0848 -0365] 0240 -0212] 0049 0531 -0.138] 0.683] 0350] 0.209
P4 DO [Sig. (2-tailed) 0,066 0,526 0220 0,070 0,022 0,033 0.477] 0,647 0,687 0927 0.279] 0.795] 0.135] 0.497] 0,690
N 6 6 6 6 6 6 6 6 9 6 6 6 6 6 o o
Pearson Correlation 0,648]  -0.328 1| 0941 0051 -0.589] -0.668] 0,097 -0.714] -0,048] 0,081] -0,746] -0.886] 0,081] -0.496] -0,527
P4 D2 [Sig. (2-tailed) 0,164 0,526 0,005 0,924 0218 0,147 0,855 o0.111] 0,928 0,879 0,089 0,019 0,879 0317] 0,283
N 6 6 6 6 6 6 6 6 9 6 6 6 6 6 9 9
Pearson Correlation 0859 0,587 0,941 1| 0266 -0747] -0801 0,097 -0713] 0,071 0,074 -0.784] -0.685] -0.116] -0.478] -0.431
P4 D3 [Sig, (2-tailed) 0,028] 0,220 0,005 0611 0,088 0,056 0856 0,112 0,894 0889 0,065 0.133] 0.827] 0337] 0.394
N 6 6 6 6 6 6 6 6 o 6 6 6 6 6 o o
Pearson Correlation -0386] _ 0.776] -0.051] -0.266 1| 0784 0581 -0.024 0376 0249 0460 0366] 0299 0957 0282 0,118
IGF1_DO|Sig, (2-tailed) 0,449 0,070 0,924 0,611 0,065 0.226] 0964 0463 0,634 0359 0.476] 0,565 0,003 0,588] 0,823
N 6 6 6 6 6 6 6 6 9 6 6 6 6 6 9 9
Pearson Correlation -0.745]  0.877] -0.589] -0.747] 0.784 1| 0951 0152 0604 -0,041] 0351 0.816[ 0218] 0.626] 0.346] 0261
IGF1_D2[Sig, (2-tailed) 0,089 0,022 0218 0,088 0.065 0,004] 0774 0204 0939 0495 0.048] 0679 0.183] 0.501] 0,617
N 6 6 6 6 6 6 6 6 9 6 6 6 6 6 o o
Pearson Correlation -0.802]  0.848] -0.668] -0.801] 0581 0951 1| 0270 0501 -0275] 0230 0.877] 0314] 0393 0269 0236
IGF1_D3|Sig, (2-tailed) 0,055] 0,033 0.147] 0,056] 0226] 0,004 0,605 0311|0598 0,661 0022 0,544] 0441|0606 0,653
N 6 6 6 6 6 6 6 6 9 6 6 6 6 6 9 9
Pearson Correlation 0,051 -0365 0,097 0,097 -0,024] -0.152] -0.270 | 0519 0068 0585 0.112] 0042 -0.133] -0.552] -0.634
T3_DO0 [Sig. (2-tailed) 0924 0477 0855 0856 0964 0774 0.605 0291 0898 0223 0833 0937 0,802] 0.256] 0,176
N 6 6 6 6 6 6 6 6 9 6 6 6 6 6 o o
Pearson Correlation -0,506] 0240 -0.714] -0.713] 0376] _ 0.604] 0,501 0,519 1| 0280 0475 0.728] 0,625 0215 0,193] 0,123
T3_D2 [Sig. (2-tailed) 0306 0647 0111|0112 0463 0204 0311 0,291 0,591 _0341] o.101] 0,185 0,683 0.,714] 0816
N 6 6 6 6 6 6 6 6 9 6 6 6 6 6 9 9
Pearson Correlation 0393 0212 0,048 0.071] 0249 -0.041] -0275 0,068 0.280 1| 0033 0279 o.167] 0.422] 0612] 0582
T3_D3  [Sig. (2-tailed) 0441 0687 0928 0,894 0,634 0939 0,598 0,898] 0,591 0,950 0,592 0,752 0.404] 0.196] 0225
N 6 6 6 6 6 6 6 6 o 6 6 6 6 6 o o
Pearson Correlation 0.076] 0,049 0.081] 0,074 0460 0351 0230 0,585] 0.475] 0,033 1| 0480 0,059 0292 -0.489] -0.489
T4_DO  [Sig. (2-tailed) 0.886] 0927 0.879] 0889 0359 0.493] 0.661] 0.223]  0341] 0,950 0.335] 0911 0575 0325 0324
N 6 6 6 6 6 6 6 6 9 6 6 6 6 6 9 o
Pearson Correlation -0.688]  0.531] -0.746] -0.784] 0366] 0.816] 0.877] o0.112] 0.728] -0279] 0.480 10550 0111 0,004 0,019
T4 D2 [Sig, (2-tailed) 0131 0279 0,089 0.065 0476 0,048 0,022 0833 o0.101] 0,592 0.335 0258 0834 0994 0,972
N 6 6 6 6 6 6 6 6 o 6 6 6 6 6 o o
Pearson Correlation 0263 -0.138] -0.886] -0.685] -0.299] 0218 0314 0042] 0625 0.167] -0.059] 0,550 1| 0395 0350 0.467
T4 D3 [Sig, (2-tailed) 0,615 0795 0019 0.133] 0565 0,679 0544 0937 0.1835] 0,752 0911 0258 0.438] 0497 0350
N 6 6 6 6 6 6 6 6 9 6 6 6 6 6 9 o
Pearson Correlation 0217] 0683 0081 -0.116] 0957] 0.626] 0393 -0.133] 0215 0422 0292 o0.111] -0395 10419 0251
INS_DO [Sig, (2-tailed) 0679 0135 0879 0827 0,003 0.183] 0441 0802 0,683 0404 0575 0.834] 0.438 0,408] 0,631
N 6 6 6 6 6 6 6 6 o 6 6 6 6 6 o o
Pearson Correlation 0220 0350] -0.496] -0.478] 0282 0346] 0269 -0.552] 0.193] 0612 -0.489] 0,004 0350 0,419 1| 0962
INS_D2 [Sig, (2-tailed) 0,676 0497 0317] 0337 0,588 0,501] 0.606] _0.256] 0.714]  0.196] 0.325] 0994 0.497] 0.408 0,002
N 6 6 6 6 6 6 6 6 9 6 6 6 6 6 9 o
Pearson Correlation -0.088] 0209 -0527] -0.431] o.118] 0261 0236] -0.634] 0.123] 0582[ -0489 0019 0467 0251] 0962 1
INS_D3 [Sig, (2-tailed) 0869 0,690 0283 0394 0823 0617 0653 0,176 0816 0,225 0324 0972 0350 0,631 0,002
N 6 6 6 6 6 6 6 6 9 6 6 6 6 6 R o




17. 7. melléklet: T- teszt, recipiensek vemhesiilés (2009. és 2010. 6sszevonva)

Levene's Test

for Equality of
Variances t-test for Equality of Means
95% Confidence
Interval of the
Sig. (2-| Mean |Std. Error Difference
F Sig t df | tailed) | Difference | Difference| Lower Upper
P4 DO Equal variances assumed 1,251} 0,277] 0,957 20l 0,350 0,22735 0,23759| -0,26825 0,72295
Equal variances not assumed 1,069 18,834 0,299 0,22735 0,21276] -0,21823 0,67293
P4_D2 Equal variances assumed 1,546 0,227 1,013 211 0,323 0,52769 0,52098( -0,55574 1,61112
Equal variances not assumed 1,139] 14,324 0,274 0,52769 0,46342( -0,46413 1,51952
P4_D3 Equal variances assumed 0,629] 0,437| 0,564 211 0,579 1,16192 2,06176] -3,12575 5,44960
Equal variances not assumed 0,618] 17,409 0,545 1,16192 1,88138| -2,80034 5,12419
IGF1_D0 Equal variances assumed 0,769 0,391] 0,302 201 0,766 6,79624 22,50630| -40,15107| 53,74355
Equal variances not assumed 0,291] 14,987 0,775 6,79624| 23,37565| -43,03162| 56,62410
IGF1_D2 Equal variances assumed 0,150 0,702 0,334 21 0,741 6,51108| 19,46787| -33,97457] 46,99672
Equal variances not assumed 0,337| 20,082 0,739 6,51108| 19,30310] -33,74397| 46,76613
IGF1_D3 Equal variances assumed 0,108 0,746] 1,136 211 0,269 21,72831| 19,12243| -18,03895| 61,49557
Equal variances not assumed 1,143 19,920 0,267 21,72831] 19,00954| -17,93510] 61,39172
T3_DO Equal variances assumed 0,306 0,586| 0,329 201 0,746 0,09410 0,28625| -0,50301 0,69121
Equal variances not assumed 0,366( 19,041 0,719 0,09410 0,25731] -0,44438 0,63259
T3 D2 Equal variances assumed 1,287 0,269| -0,393 21 0,698 -0,10362 0,26380] -0,65222 0,44498
Equal variances not assumed -0,366| 13,294 0,720 -0,10362 0,28340[ -0,71448 0,50725
T3_D3 Equal variances assumed 0,134/ 0,718] 0,045 211 0,964 0,00738 0,16260] -0,33077 0,34554
Equal variances not assumed 0,046{20,734] 0,963 0,00738 0,15908] -0,32369 0,33846
T4 DO Equal variances assumed 2,575 0,124] -1,426 201 0,169 -13,78991 9,67316| -33,96777 6,38794
Equal variances not assumed -1,553(19,827] 0,136] -13,78991 8,87902| -32,32157 4,74174
T4 D2 Equal variances assumed 0,757] 0,394{ -1,078 21 0,293] -11,85215| 10,99703| -34,72174] 11,01743
Equal variances not assumed -1,009] 13,8001 0,330 -11,85215] 11,74141| -37,06922| 13,36491
T4_D3 Equal variances assumed 2,456 0,132 -1,114 211 0,278| -23,86869 21,41668| -68,40711[ 20,66973
Equal variances not assumed -1,007) 11,093] 0,336] -23,86869| 23,70948| -75,99941| 28,26203
INS_DO Equal variances assumed 10,154 0,005] 1,794 20 0,088 5,50385 3,06843] -0,89679| 11,90448
Equal variances not assumed 2,023| 18,198 0,058 5,50385 2,72010f -0,20642| 11,21411
INS_D2 Equal variances assumed 0,120 0,733] 1,879 211 0,074 2,84338 1,51350] -0,30411 5,99088
Equal variances not assumed 1,910( 20,520 0,070 2,84338 1,48848| -0,25650 5,94327
INS D3 Equal variances assumed 4,764 0,041 0,073 211 0,942 0,04785 0,65425| -1,31275 1,40844
Equal variances not assumed 0,079] 19,079 0,938 0,04785 0,60660] -1,22142 1,31711
IGF1_D2 D3 |Equal variances assumed 0,080 0,780[ -1,707 21 0,102] -15,21723 8,91248| -33,75175 3,31729
Equal variances not assumed -1,694] 18,883 0,107| -15,21723 8,98534| -34,03166 3,59719
IGF1_DO0_D2 |Equal variances assumed 1,662 0,212] 0,766 20] 0,453 9,44538| 12,32766| -16,26965| 35,16042
Equal variances not assumed 0,722| 13,677 0,483 9,44538| 13,08413| -18,67955| 37,57032
IGF1_D0_D3 |Equal variances assumed 2,324] 0,143| -0,422 201 0,677 -5,85162 13,85110| -34,74452( 23,04127
Equal variances not assumed -0,392) 12,774 0,702 -5,85162| 14,93793] -38,18119( 26,47794
INS D0 _D2 |Equal variances assumed 2,518 0,128 0,989 201 0,334 2,86513 2,89666| -3,17719 8,90745
Equal variances not assumed 1,049 19,9111 0,307 2,86513 2,73112f -2,83351 8,56377
INS D0 _D3 |Equal variances assumed 10,597 0,004| 1,711 201 0,103 5,49778 3,21406] -1,20664| 12,20220
Equal variances not assumed 1,931 18,157 0,069 5,49778 2,84752| -0,48093| 11,47648
INS D2 D3 |Equal variances assumed 0,078 0,783 1,603 21 0,124 2,79554 1,74412 -0,83156 6,42264
Equal variances not assumed 1,651120,933] 0,114 2,79554 1,69372| -0,72744 6,31851




17. 8. melléklet: T- teszt, recipiensek vemhesiilés (2009)

Levene's Test

for Equality of
Variances t-test for Equality of Means
95% Confidence Interval
Sig.(2-| Mean | Std Error of the Difference
F Sig t df tailed) | Difference | Difference Lower Upper

P4_DO Equal variances assumed 0,552| 0,486| 0,201 6 0,847 0,06200 0,30792 -0,69146 0,81546
Equal variances not assumed 0,185 3,368 0,864 0,06200 0,33511 -0,94151 1,06551

P4_D2 Equal variances assumed 6,142 0,042| 0,363 7 0,727 0,14600 0,40194 -0,80444 1,09644
Equal variances not assumed 0,395| 5,727 0,707 0,14600 0,36919 -0,76791 1,05991

P4_D3 Equal variances assumed 0,152 0,708| -0,003 7 0,997 -0,00650 1,90970 -4,52223 4,50923
Equal variances not assumed -0,003| 6,695 0,997 -0,00650 1,89930 -4,53945 4,52645

IGF1_D0 Equal variances assumed 2,476 0,167| 0,221 6 0,832 8,96533 40,50742 -90,15275]  108,08341
Equal variances not assumed 0,178| 2,417 0,872 8,96533 50,28912| -175,27038] 193,20105

IGF1_D2 Equal variances assumed 1,825| 0,219 -0,062 7 0,953 -1,60350 25,97477 -63,02407 59,81707
Equal variances not assumed -0,057| 4,003 0,957 -1,60350 28,25506 -80,02717 76,82017

IGF1_D3 Equal variances assumed 2,968 0,129 0,346 7 0,739 8,11200 23,44310 -47,32212 63,54612
Equal variances not assumed 0,318 3,966 0,767 8,11200 25,53770 -63,03430 79,25830

T3_DO Equal variances assumed 0,070( 0,800 0,073 6 0,944 0,01467 0,20193 -0,47945 0,50878
Equal variances not assumed 0,072| 4,164 0,946 0,01467 0,20467 -0,54489 0,57422

T3_D2 Equal variances assumed 6,169| 0,042 -1,056 7 0,326 -0,57350 0,54292 -1,85730 0,71030
Equal variances not assumed -0,935 3,139 0,416 -0,57350 0,61355 -2,47816 1,33116

T3_D3 Equal variances assumed 1,324| 0,288] -0,816 7 0,441 -0,19000 0,23288 -0,74067 0,36067
Equal variances not assumed -0,756( 4,221 0,490 -0,19000 0,25129 -0,87350 0,49350

T4_DO Equal variances assumed 0,857| 0,390 -2,419 6 0,052 -30,27533 12,51699 -60,90329 0,35263
Equal variances not assumed -2,916] 5,861 0,028] -30,27533 10,38293 -55,82825 -4,72242

T4_D2 Equal variances assumed 2,976] 0,128] -1,361 7 0,216 -33,97950 2497161 -93,02797 25,06897
Equal variances not assumed -1,244| 3,863 0,284 -33,97950 27,31164] -110,87840 42,91940

T4_D3 Equal variances assumed 2,231 0,179] -1,233 7 0,257 -63,58400 51,55724 -185,49750 58,32950
Equal variances not assumed -1,120| 3,689 0,330 -63,58400 56,78988| -226,63656 99,46856

INS_DO Equal variances assumed 7,938| 0,030 0,063 6 0,952 0,09867 1,57303 -3,75040 3,94774
Equal variances not assumed 0,048 2,206 0,965 0,09867 2,04165 -7,94481 8,14215

INS_D2 Equal variances assumed 0,266| 0,622| 0,850 7 0,424 0,86550 1,01871 -1,54336 3,27436
Equal variances not assumed 0,811| 5,130 0,453 0,86550 1,06692 -1,85629 3,58729

INS_D3 Equal variances assumed 1,383| 0,278 -0,182 7 0,860 -0,23450 1,28559 -3,27443 2,80543
Equal variances not assumed -0,197 5,964 0,850 -0,23450 1,18781 -3,14528 2,67628

IGF1_D2_D3 |Equal variances assumed 0,250| 0,633 -0,907 7 0,395 -9,71550 10,71555 -35,05375 15,62275
Equal variances not assumed -0,953] 6,833 0,373 -9,71550 10,19310 -33,93855 14,50755

IGF1_DO0_D2 (Equal variances assumed 0,106| 0,756| 1,151 6 0,294 27,01467 23,47280 -30,42121 84,45055
Equal variances not assumed 1,127( 4,071 0,322 27,01467 23,96674 -39,07000 93,09934

IGF1_DO0_D3 |Equal variances assumed 0,102| 0,760| 0,682 6 0,521 19,11333 28,01534 -49,43773 87,66439
Equal variances not assumed 0,625| 3,336 0,572 19,11333 30,58890 -72,90963] 111,13630

INS_DO_D2 |Equal variances assumed 0,894| 0,381] -0,243 6 0,816 -0,32933 1,35351 -3,64125 2,98258
Equal variances not assumed -0,264| 5,469 0,801 -0,32933 1,24589 -3,45107 2,79240

INS_DO_D3 |Equal variances assumed 0,603 0,467| 0,422 6 0,688 0,71733 1,70066 -3,44403 4,87870
Equal variances not assumed 0,367| 2,896 0,739 0,71733 1,95653 -5,63816 7,07283

INS_D2 D3 [(Equal variances assumed 5,528 0,051 0,593 7 0,572 1,10000 1,85348 -3,28279 5,48279
Equal variances not assumed 0,650 5,464 0,542 1,10000 1,69180 -3,14023 5,34023




17. 9. melléklet: T- teszt, recipiensek vemhesiilés (2010.)

Levene's Test

for Equality of
Variances t-test for Equality of Means
95% Confidence
Interval of the
Sig. (2- Mean Std. Error Difference
F Sig. t df tailed) | Difference | Difference | Lower Upper
P4_DO Equal variances assumed 1,971} 0,186 1,146 12 0,274 0,35208 0,30732f -0,31751 1,02168
Equal variances not assumed 1,298| 8,842 0,227 0,35208 0,27122 -0,26312 0,96729
P4 D2 Equal variances assumed 1,899 0,193] 0,954 12 0,359 0,75500 0,79136[ -0,96923 2,47923
Equal variances not assumed 1,096 7,977 0,305 0,75500 0,68905| -0,83473 2,34473
P4_D3 Equal variances assumed 1,104 0,314 0,603 12 0,558] 1,83375 3,04314] -4,79669 8,46419
Equal variances not assumed 0,681] 8,999 0,513 1,83375 2,69218| -4,25650 7,92400
IGF1_D0 Equal variances assumed 0,019] 0,894 0,566 12 0,582 10,68250f 18,87312 -30,43849] 51,80349
Equal variances not assumed 0,577) 11,611 0,575] 10,68250f 18,49983| -29,77551] 51,14051
IGF1_D2 Equal variances assumed 0,468 0,507 0,566 12 0,582 10,20333| 18,03334| -29,08793| 49,49460
Equal variances not assumed 0,614] 11,262 0,551 10,20333] 16,61840 -26,26983| 46,67650
IGF1_D3 Equal variances assumed 0,152] 0,703| 1,447 12 0,173 29,11583| 20,11533| -14,71170] 72,94336
Equal variances not assumed 1,471 11,501 0,168 29,11583| 19,79253| -14,21696] 72,44863
T3_D0 Equal variances assumed 0,607 0,451] 0,452 12 0,659 0,18167 0,40210{ -0,69444 1,05778
Equal variances not assumed 0,5011 10,128 0,627 0,18167 0,36231] -0,62423 0,98756
T3_D2 Equal variances assumed 0,531 0,480] 0,770 12 0,456 0,20250 0,26283| -0,37016 0,77516
Equal variances not assumed 0,805] 11,994 0,437 0,20250 0,25163| -0,34578 0,75078
T3 D3 Equal variances assumed 0,756] 0,401 0,590 12 0,566 0,13500 0,22867] -0,36323 0,63323
Equal variances not assumed 0,639] 11,388 0,536 0,13500 0,21140{ -0,32837 0,59837
T4 DO Equal variances assumed 0,028| 0,870[ -0,279 12 0,785 -2,92417| 10,48262| -25,76384] 19,91550
Equal variances not assumed -0,282] 11,279 0,783 -2,92417| 10,38434] -25,71120] 19,86287
T4 D2 Equal variances assumed 5,460] 0,038| 0,335 12 0,743 2,66125 7,93916| -14,63670] 19,95920
Equal variances not assumed 0,383] 8,327 0,711 2,66125 6,95053| -13,25772| 18,58022
T4 D3 Equal variances assumed 0,016] 0,902 0,244 12 0,811 2,46792] 10,09548| -19,52825] 24,46408
Equal variances not assumed 0,243] 10,745 0,812 2,46792| 10,13961] -19,91407] 24,84990
INS_DO Equal variances assumed 4,4471 0,057| 2,666 12 0,021 9,15417 3,43418 1,67173] 16,63661
Equal variances not assumed 2,896| 11,216 0,014 9,15417 3,16122 2,21271]  16,09562
INS_D2 Equal variances assumed 0,623] 0,445| 1,828 12 0,093 4,05750 2,22018| -0,77985 8,89485
Equal variances not assumed 1,815 10,649 0,098 4,05750 2,234921 -0,88137 8,99637
INS D3 Equal variances assumed 5,335 0,039 0,377 12 0,713 0,25667 0,68125| -1,22765 1,74098
Equal variances not assumed 0,428| 8,685 0,679 0,25667 0,59974] -1,10758 1,62092
IGF1_D2_D3 |Equal variances assumed 0,124] 0,731} -1,412 12 0,183] -18,91250f 13,39817| -48,10461] 10,27961
Equal variances not assumed -1,379] 9,910 0,198] -18,91250f 13,71214| -49,50264| 11,67764
IGF1_DO0_D2 |Equal variances assumed 1,281 0,280 0,033 12 0,974 0,47917] 14,60811| -31,34916 32,30749
Equal variances not assumed 0,031} 7,977 0,976 0,47917] 15,60294] -35,51940] 36,47774
IGF1_DO0_D3 |Equal variances assumed 0,560] 0,469 -1,250 12] 0,235] -18,43333| 14,74272| -50,55496] 13,68829
Equal variances not assumed -1,179] 8,278 0,271] -18,43333] 15,63686| -54,28206] 17,41539
INS_DO0_D2 |Equal variances assumed 2,176| 0,166] 1,286 12 0,223 5,09667 3,964711 -3,54170| 13,73503
Equal variances not assumed 1,323 11,825 0,211 5,09667 3,85099| -3,30768| 13,50101
INS_D0_D3 |Equal variances assumed 7,300] 0,019] 2,585 12 0,024 8,89750 3,44195 1,39813| 16,39687
Equal variances not assumed 2,834] 10,802, 0,017 8,89750 3,14000 1,97089] 15,82411
INS_D2 D3 |Equal variances assumed 0,696| 0,420 1,632 12 0,129 3,80083 2,32842| -1,27235 8,87402
Equal variances not assumed 1,614 10,455 0,136 3,80083 2,35441] -1,41434 9,01600




17. 10. melléklet: Osszefiiggésvizsgalatok (metabolikus hormonok és paraméterek, 2009. és 2010.

szezonon kiviili idészak, donor allatok)



Correlations

P4 D0 | P4 D2 | P4 D3 [IGF1 DOJIGF1 D2[IGF1 D3] T3 D0 [ T3 D2 | T3 D3 | T4 D0 | T4 D2 | T4 D3 | INS DO | INS D2 | INS D3 [ 16r1 b2 03 | 1GF1 D0 D2 | 1GF1 D0 D3 | INs D0 D2 | INs D0 D3 | INs D2 D3
Pearson Correlation 1 0,197 0,066] -0523]  -0455]  -0391]  -0,546] -0,512]  -0494] 0232 0254 -0,127]  -0,496 0,183 0,007]  -0,183]  -0503]  -0470]  -0,543]  -0,487 0,083
P4_DO Sig. (2-tailed) 0,540 0,837 0,081 0,137 0,209 0,066 0,089 0,103 0,467 0,425 0,693 0,101 0,569 0,982 0,569 0,095 0,123 0,068 0,108 0,798
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0,197 1 0,690 -0,153]  -0,156 0260 0297  -0023] -0,015] -0,027] -0,019 0013 -0205] -0.282 0831 -0421] -0,135] -0263] -0,133]  -0,537]  -0,789
P4_D2 Sig. (2-tailed) 0,540 0,013 0,635 0,628 0,415 0,348 0,943 0,963 0,935 0,954 0,967 0,524 0,375 0,001 0,173 0,676 0,409 0,681 0,072 0,002
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0,066 0,690 1 0,285 0,226 0,101 0,094 0,306 0,126 0219  -0,106]  -0,098 0,195 -0,507 0,777 0,176 0,286 0,293 0325]  -0,125]  -0,856
P4_D3 Sig. (2-tailed) 0,837 0,013 0,370 0,480 0,756 0,771 0,334 0,696 0,494 0,743 0,762 0,543 0,093 0,003 0,584 0,368 0,355 0,302 0,698 0,000
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0,523 -0,153 0,285 1 0,870 0,563 0,823 0,569 0,712 0,615 -0,178 0,216 0,916 0,057 0,208 0,517 0,963 0,961 0,902 0,809]  -0,136
IGF1_D0 Sig. (2-tailed) 0,081 0,635 0,370 0,000 0,057 0,001 0,053 0,009 0,033 0,580 0,501 0,000 0,861 0,517 0,085 0,000 0,000 0,000 0,001 0,674
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0,455 0,156 0,226 0,870 1 0,571 0,593 0,688 0,684 0397]  -0224 0,103 0,645 0,028 0,164 0,664 0,706 0,809 0,638 0,562] 0,116
IGF1_D2 Sig. (2-tailed) 0,137 0,628 0,480 0,000 0,053 0,042 0,013 0,014 0,202 0,483 0,749 0,024 0,930 0,609 0,019 0,010 0,001 0,026 0,057 0,720
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation -0,391 0,260 0,101 0,563 0,571 1 0,471 0,469 0,802 0,412 0,059 0,370 0,500 0,337 0453 -0,235 0,498 0,311 0,414 0,304 -0,194
IGF1_D3 Sig. (2-tailed) 0,209 0,415 0,756 0,057 0,053 0,122 0,124 0,002 0,183 0,855 0,236 0,098 0,284 0,139 0,462 0,100 0,325 0,181 0,337 0,546
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation _0,546]  -0,297 0,094 0,823 0,593 0,471 1 0,399 0,640 0,700]  -0,236 0,402 0,922 0,123 0,170 0,272 0,860 0,788 0,891 0,830] -0,074
T3 DO Sig. (2-tailed) 0,066 0,348 0,771 0,001 0,042 0,122 0,199 0,025 0,011 0,461 0,195 0,000 0,704 0,598 0,392 0,000 0,002 0,000 0,001 0,819
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0,512 -0,023 0,306 0,569 0,688 0,469 0,399 1 0,443 0,058]  -0,034] -0335 0338] -0,059 0,306 0,387 0,443 0,497 0,353 0,205] -0,269
T3 D2 Sig. (2-tailed) 0,089 0,943 0,334 0,053 0,013 0,124 0,199 0,150 0,857 0,918 0,286 0,283 0,856 0,333 0,214 0,149 0,100 0,260 0,522 0,398
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0,494 0,015 0,126 0,712 0,684 0,802 0,640 0,443 1 0,460]  -0,280 0,224 0,716 0,277 0,266 0,079 0,651 0,549 0,646 0,59  -0,076
T3 D3 Sig. (2-tailed) 0,103 0,963 0,696 0,009 0,014 0,002 0,025 0,150 0,133 0,378 0,484 0,009 0,384 0,402 0,807 0,022 0,064 0,023 0,043 0,815
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0,232 -0,027 0,219 0,615 0,397 0,412 0,700 0,058 0,460 i -0,140 0,498 0,659  -0,006 0,344 0,095 0,667 0,568 0,661 0,503  -0.274
T4 DO Sig. (2-tailed) 0,467 0,935 0,494 0,033 0,202 0,183 0,011 0,857 0,133 0,664 0,099 0,020 0,986 0,273 0,770 0,018 0,054 0,019 0,096 0,390
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0254  -0019] -0,106] -0,178]  -0.224 0,059 -0236] -0,034]  -0280] -0,140 1 0211 -0,191 0326]  -0,175]  -0320] -0,134] 0224 0274 0,115 0,295
T4 D2 Sig. (2-tailed) 0,425 0,954 0,743 0,580 0,483 0,855 0,461 0,918 0,378 0,664 0,511 0,553 0,302 0,587 0,311 0,679 0,483 0,389 0,722 0,353
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation -0,127 0,013]  -0,098 0,216 0,103 0,370 0402 -0335 0,224 0,498 0,211 1 0,367 0,076 0,034]  -0215 0,254 0,124 0,348 0,344 0,010
T4 D3 Sig. (2-tailed) 0,693 0,967 0,762 0,501 0,749 0,236 0,195 0,286 0,484 0,099 0,511 0,240 0,814 0,916 0,502 0,426 0,702 0,268 0,273 0,976
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0,496|  -0,205 0,195 0,916 0,645 0,500 0,922 0,338 0,716 0,659  -0,191 0,367 1 0,130 0,147 0,307 0,965 0,885 0,967 0916]  -0,053
INS_D0 Sig. (2-tailed) 0,101 0,524 0,543 0,000 0,024 0,098 0,000 0,283 0,009 0,020 0,553 0,240 0,688 0,648 0,331 0,000 0,000 0,000 0,000 0,870
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0,183  -0282]  -0,507 0,057 0,028 0,337 0,123]  -0,059 0277]  -0,006 0,326 0,076 0,130 1| -0,196]  -0.273 0,066]  -0,048]  -0,126 0,206 0,637
INS_D2 Sig. (2-tailed) 0,569 0,375 0,093 0,861 0,930 0,284 0,704 0,856 0,384 0,986 0,302 0,814 0,688 0,542 0,390 0,839 0,882 0,696 0,520 0,026
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0,007 0,831 0,777 0,208 0,164 0,453 0,170 0,306 0,266 0344] 0,175 0,034 0,147 -0,196 1| -0218 0,209 0,087 0,197  -0263]  -0,881
INS D3 Sig. (2-tailed) 0,982 0,001 0,003 0,517 0,609 0,139 0,598 0,333 0,402 0,273 0,587 0,916 0,648 0,542 0,496 0,515 0,789 0,539 0,409 0,000
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0,183 0,421 0,176 0,517 0,664] 0235 0,272 0,387 0,079 0,095 0320 -0215 0307 0273  -0218 1 0,382 0,674 0,378 0,389 0,040
IGF1_D2 D3 [Sig. (2-tailed) 0,569 0,173 0,584 0,085 0,019 0,462 0,392 0,214 0,807 0,770 0,311 0,502 0,331 0,390 0,496 0,220 0,016 0,226 0,212 0,903
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0,503 -0,135 0,286 0,963 0,706 0,498 0,860 0,443 0,651 0,667]  -0,134 0,254 0,965 0,066 0,209 0,382 1 0,940 0,948 0,856]  -0,132
IGF1_D0_D2 [Sig. (2-tailed) 0,095 0,676 0,368 0,000 0,010 0,100 0,000 0,149 0,022 0,018 0,679 0,426 0,000 0,839 0,515 0,220 0,000 0,000 0,000 0,682
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0,470  -0,263 0,293 0,961 0,809 0,311 0,788 0,497 0,549 0,568] -0,224 0,124 0,885  -0,048 0,087 0,674 0,940 1 0,897 0,828] -0,091
IGF1_D0_D3 [Sig. (2-tailed) 0,123 0,409 0,355 0,000 0,001 0,325 0,002 0,100 0,064 0,054 0,483 0,702 0,000 0,882 0,789 0,016 0,000 0,000 0,001 0,778
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0,543 -0,133 0,325 0,902 0,638 0,414 0,891 0,353 0,646 0,661] -0274 0,348 0,967]  -0,126 0,197 0,378 0,948 0,897 1 0,863] 0216
INS_ D0 D2 [Sig. (2-tailed) 0,068 0,681 0,302 0,000 0,026 0,181 0,000 0,260 0,023 0,019 0,389 0,268 0,000 0,696 0,539 0,226 0,000 0,000 0,000 0,500
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0487 -0,537]  -0,125 0,809 0,562 0,304 0,830 0,205 0,590 0,503]  -0,115 0,344 0,916 0,206]  -0,263 0,389 0,856 0,828 0,863 1 0,306
INS_DO0 D3 [Sig. (2-tailed) 0,108 0,072 0,698 0,001 0,057 0,337 0,001 0,522 0,043 0,096 0,722 0,273 0,000 0,520 0,409 0,212 0,000 0,001 0,000 0,333
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
Pearson Correlation 0,083 0,789 -0856] -0,136] -0,116] -0,194]  -0,074]  -0269] -0076] -0274 0,295 0,010]  -0,053 0,637]  -0,881 0,040] -0,132] -0091] -0216 0,306 1
INS D2 D3 [Sig. (2-tailed) 0,798 0,002 0,000 0,674 0,720 0,546 0,819 0,398 0,815 0,390 0,353 0,976 0,870 0,026 0,000 0,903 0,682 0,778 0,500 0,333
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12




Correlations

P4 D0 | P4 D2 | P4 D3 [IGF1 DOJIGF1 D2[IGF1 D3] T3 D0 [ T3 D2 | T3 D3 | T4 D0 | T4 D2 | T4 D3 | INS DO | INS D2 | INS D3 [ 16r1 b2 03 | 1GF1 D0 D2 | 1GF1 D0 D3 | INs D0 D2 | INs D0 D3 | INs D2 D3
BHB_do0 Pearson Correlation 0,115 0,503 0,699 0,052 0,177 0,171]  -0,142 0,473 0260]  -0200]  -0065] -0418]  -0,045] -0,244 0,508 0,054]  -0,022 0,003 0018]  -0250] -0518
Sig. (2-tailed) 0,722 0,096 0,011 0,872 0,581 0,596 0,660 0,121 0,414 0,360 0,842 0,176 0,890 0,444 0,091 0,867 0,947 0,993 0,956 0,433 0,085
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
BHB_d2 Pearson Correlation 0448] 0263  -0,145]  -0083] -0117]  -0,053]  -0,097]  -0,259 0231] 0,164 0,131]  -0,081 0,069 0355] -0355] -0,091] -0,056] -0,078] -0,022 0,211 0,451
Sig. (2-tailed) 0,144 0,409 0,653 0,797 0,716 0,870 0,764 0,417 0,470 0,610 0,685 0,801 0,832 0,257 0,257 0,779 0,864 0,810 0,945 0,510 0,141
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
BHB_d3 Pearson Correlation -0,134 0,146 0,469 0,114 0,084] 0317  -0,192 0,160]  -0,056] -0415] -0,048] -0,381 0,055]  -0458]  -0,067 0,388 0,118 0,237 0,173 0,081]  -0,168
Sig. (2-tailed) 0,679 0,651 0,124 0,724 0,795 0,315 0,550 0,618 0,863 0,180 0,881 0,221 0,865 0,134 0,836 0,212 0,715 0,457 0,592 0,802 0,601
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
cholest_d0  |Pearson Correlation 0,442 -0,044 0,407 0,680 0,612 0,127 0,442 0,310 0,474 0,562] 0463  -0,109 0,557] -0,243 0,210 0,609 0,644 0,740 0,620 0458] 0,282
Sig. (2-tailed) 0,150 0,892 0,189 0,015 0,034 0,695 0,151 0,327 0,119 0,057 0,129 0,737 0,060 0,447 0,513 0,036 0,024 0,006 0,032 0,134 0,374
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
cholest_d2  |Pearson Correlation 0,442 0,241 0,325 0,623 0,597] -0,045 0,414 0,350 0,354 0404]  -0329] 0,151 0495 0,193 0,018 0,748 0,570 0,731 0,545 0476]  -0,107
Sig. (2-tailed) 0,150 0,451 0,303 0,030 0,040 0,890 0,181 0,265 0,258 0,193 0,297 0,639 0,102 0,549 0,955 0,005 0,053 0,007 0,067 0,118 0,740
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
cholest_d3  |Pearson Correlation -0,409 0,056 0,508 0,631 0,534 0,081 0,391 0,295 0,394 0433 -0253]  -0,065 0,530]  -0,160 0,257 0,558 0,616 0,698 0,571 0412]  -0279
Sig. (2-tailed) 0,187 0,863 0,092 0,028 0,074 0,803 0,209 0,352 0,205 0,160 0,428 0,840 0,076 0,620 0,420 0,059 0,033 0,012 0,053 0,183 0,379
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
GOT_do Pearson Correlation 0,110 0,109]  -0,228 0,129] 0,079 0238] -0,024] -0346 0,222 0,150  -0,026]  -0,006 0,204 0,533  -0,026] -0310 0,229 0,069 0,068 0,210 0,277
Sig. (2-tailed) 0,733 0,735 0,477 0,689 0,807 0,457 0,942 0,271 0,488 0,642 0,936 0,986 0,524 0,074 0,937 0,326 0,474 0,831 0,834 0,513 0,383
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
GOT_d2 Pearson Correlation 0380] 0304 -0,726] -0473] -0477]  -03s54] 0399 -0,767]  -0351] -0,303 0,041 0,097]  -0,340 0458] 0609 -0242] -0.420 -0.425] -0,457] -0,084 0,700
Sig. (2-tailed) 0,224 0,336 0,008 0,120 0,117 0,258 0,199 0,004 0,263 0,338 0,900 0,764 0,280 0,134 0,036 0,449 0,174 0,169 0,135 0,795 0,011
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
GOT_d3 Pearson Correlation 0,453 0411 -0143]  -0571] -0.674]  -0268]  -0,478]  -0,716] -0,439] 0,273 0,016 0,044]  -0422 0,250 0,091]  -0554]  -0453]  -0566] -0,487]  -0,449 0,049
Sig. (2-tailed) 0,139 0,184 0,658 0,053 0,016 0,401 0,116 0,009 0,154 0,390 0,959 0,892 0,171 0,433 0,778 0,062 0,139 0,055 0,109 0,143 0,880
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
karbamid_d0 |Pecarson Correlation 0,525 0,172] 0478 -0,725] -0,58¢] -0,015] -0,669] -0,604] -0296] -0316 0,286 0,121  -0,670 0339 0,179 -0,679] -0,724] -0,829] -0,757] -0,581 0,304
Sig. (2-tailed) 0,080 0,594 0,116 0,008 0,045 0,963 0,017 0,037 0,350 0318 0,368 0,708 0,017 0,282 0,578 0,015 0,008 0,001 0,004 0,048 0,337
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
karbamid_d2 |Pearson Correlation 0,225 0,081] 0235  -0563] -0,727]  -0288]  -0,393]  -0340] 0,552 0,025 0295  -0.164] -0471]  -0,105]  -0,078]  -0,598] 0414 0551 -0444]  -0428 0,010
Sig. (2-tailed) 0,482 0,804 0,462 0,056 0,007 0,364 0,206 0,280 0,063 0,939 0,352 0,611 0,122 0,745 0,810 0,040 0,181 0,063 0,148 0,165 0,974
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
karbamid_d3 |Pearson Correlation 0513 0141  -0556] -0593]  -0.641]  -0268]  -0462] 0,641  -0,554] 0,138 0,618 0,203 -0,493 0459 0389 -0515] -0502]  -0,501] 0,611 0,323 0,527
Sig. (2-tailed) 0,088 0,661 0,060 0,042 0,025 0,400 0,131 0,025 0,062 0,669 0,032 0,526 0,104 0,133 0,212 0,087 0,096 0,043 0,035 0,306 0,078
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
osszfeh_d0  |Pearson Correlation 0,061] -0369 0,251 0,335 0,204]  -0,409 0378]  -0,006] -0,030 0401  -0,309 0,089 0399 0465 -0,184 0,614 0,371 0,523 0,518 0464]  -0,079
Sig. (2-tailed) 0,851 0,238 0,431 0,287 0,525 0,187 0,225 0,766 0,927 0,197 0,328 0,783 0,199 0,128 0,566 0,034 0,235 0,081 0,084 0,128 0,806
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
osszfeh_d2  |Pearson Correlation 0,020 0,507 0,215 0,408 0324]  -0413 0,459 0,108 0,000 0333 -0246]  -0,025 0428] 0203 -0217 0,759 0,409 0,607 0,504 0,506 0,029
Sig. (2-tailed) 0,951 0,093 0,502 0,188 0,305 0,182 0,133 0,739 0,999 0,290 0,442 0,939 0,165 0,355 0,499 0,004 0,186 0,036 0,095 0,093 0,929
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
osszfeh_d3  |Pearson Correlation 0,197]  -0,291 0,296 0,336 0,135]  -0369 0433 -o111]  -0,086 0264]  -0,030 0,212 0465  -0,199]  -0,123 0,495 0,410 0,510 0,517 0,504 0,001
Sig. (2-tailed) 0,539 0,359 0,350 0,285 0,676 0,238 0,160 0,731 0,791 0,406 0,925 0,509 0,127 0,535 0,703 0,101 0,186 0,090 0,086 0,095 0,999
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
NEFA_d0 Pearson Correlation 0,103 -0,305]  -0,152 0,343 0,370 0,042 0,071 0,507 0,095]  -0224]  -0,128] -0,646 0,170 0,184]  -0,220 0,399 0,292 0,380 0,123 0,255 0,262
Sig. (2-tailed) 0,750 0,335 0,638 0,275 0,237 0,896 0,827 0,092 0,769 0,483 0,691 0,023 0,598 0,566 0,492 0,198 0,358 0,223 0,704 0,424 0,411
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
NEFA_d2 Pearson Correlation 0,429 -0,260 0,278 0,939 0,847 0,398 0,740 0,649 0,601 0441 0217  -0,011 0,832  -0,038 0,091 0,640 0,888 0,946 0,842 0,774 -0,090
Sig. (2-tailed) 0,164 0,415 0,381 0,000 0,001 0,200 0,006 0,022 0,039 0,151 0,498 0,973 0,001 0,907 0,778 0,025 0,000 0,000 0,001 0,003 0,781
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
NEFA_d3 Pearson Correlation 0,029 -0,015 0,545 0,412 0,530] -0,063 0,037 0,608 0,122  -0,166 0,098]  -0,433 0,184] 0239 0,070 0,684 0,303 0,494 0,245 0,151 -0,170
Sig. (2-tailed) 0,928 0,963 0,067 0,183 0,076 0,847 0,909 0,036 0,706 0,606 0,761 0,159 0,567 0,453 0,830 0,014 0,338 0,102 0,442 0,639 0,596
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
CL Pearson Correlation -0,075 0,431 0,787 0,525 0,371 0,131 0,257 0,485 0,152 0336] 0,167 -0352 0381]  -0,340 0,624 0,320 0,553 0,560 0,468 0,118] -0,654
Sig. (2-tailed) 0,816 0,162 0,002 0,080 0,236 0,685 0,420 0,110 0,637 0,286 0,604 0,261 0,222 0,280 0,030 0,311 0,062 0,058 0,125 0,715 0,021
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
embriol Pearson Correlation -0,133 0,260 0,709 0,615 0,539 0,169 0,330 0,611 0,243 0396] -0,182]  -0,386 0414 0,243 0,551 0,484 0,591 0,650 0,476 0,180]  -0,551
Sig. (2-tailed) 0,681 0,414 0,010 0,033 0,071 0,599 0,295 0,035 0,446 0,202 0,571 0,215 0,181 0,446 0,063 0,111 0,043 0,022 0,117 0,576 0,063
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
embrio2 Pearson Correlation 0,246]  -0,415 0,070 0,393 0,602]  -0,245 0,089 0,574 0,126] 0200 -0631] -0,603 0,099 0200 -0213 0,965 0,206 0,582 0,177 0,185 0,045
Sig. (2-tailed) 0,557 0,307 0,868 0,336 0,114 0,558 0,833 0,136 0,766 0,635 0,094 0,113 0,816 0,486 0,613 0,000 0,625 0,130 0,675 0,661 0,915
N 8 8 3 8 8 8 3 8 8 8 3 8 8 8 3 8 8 8 3 8 8




Correlations

BHB d0 | BHB_d2 | BHB d3 | _do0 —d2 "d3 [ GOT d0]| GOT d2| GOT d3| _do “d2 “d3 0 2 3 |NEFA_dO|NEFA_d2|NEFA d3| CL | embriol | embrio2
Pearson Correlation 0,115 0448 0,134 -0442] 0442 0,409 0,110 0,380 0,453 0,525 0,225 0,513 0,061 0,020 0,197 -0,103]  -0.429]  -0,029]  -0075] -0,133]  -0,246
P4_DO Sig. (2-tailed) 0,722 0,144 0,679 0,150 0,150 0,187 0,733 0,224 0,139 0,080 0,482 0,088 0,851 0,951 0,539 0,750 0,164 0,928 0,816 0,681 0,557
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0,503 -0,263 0,146]  -0,044]  -0,241 0,056 0,109]  -0,304 0,411 0,172 0,081 -0,141] -0369] 0507 0201 -0305] -0260] -0015 0,431 0260  -0,415
P4 D2 Sig. (2-tailed) 0,096 0,409 0,651 0,892 0,451 0,863 0,735 0,336 0,184 0,594 0,804 0,661 0,238 0,093 0,359 0,335 0,415 0,963 0,162 0,414 0,307
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0,69 -0,145 0,469 0,407 0,325 0,508] 0228  -0,726] 0,143 -0478] -0235] -0,556 0,251 0,215 0296  -0,152 0,278 0,545 0,787 0,709 0,070
P4 D3 Sig. (2-tailed) 0,011 0,653 0,124 0,189 0,303 0,092 0,477 0,008 0,658 0,116 0,462 0,060 0,431 0,502 0,350 0,638 0,381 0,067 0,002 0,010 0,868
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0,052 -0,083 0,114 0,680 0,623 0,631 0,120  -0473  -0571] -0,725] 0563 -0,593 0,335 0,408 0,336 0,343 0,939 0,412 0,525 0,615 0,393
IGF1_D0 Sig. (2-tailed) 0,872 0,797 0,724 0,015 0,030 0,028 0,689 0,120 0,053 0,008 0,056 0,042) 0,287 0,188 0,285 0,275 0,000 0,183 0,080 0,033 0,336
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0,177] -0,117 0,084 0,612 0,597 0,534 0,079 -0,477] 0,674 05386 -0,727] -0,641 0,204 0,324 0,135 0,370 0,847 0,530 0,371 0,539 0,602
IGF1_D2 Sig. (2-tailed) 0,581 0,716 0,795 0,034 0,040 0,074 0,807 0,117 0,016 0,045 0,007 0,025 0,525 0,305 0,676 0,237 0,001 0,076 0,236 0,071 0,114
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0,171  -0,053]  -0,317 0,127  -0,045 0,081 0238  -0354] 0268 -0,015] -0288] -0268] -0,409] -0.413] -0369 0,042 0398 0,063 0,131 0,169 0,245
IGF1_D3 Sig. (2-tailed) 0,596 0,870 0315 0,695 0,890 0,803 0,457 0,258 0,401 0,963 0,364 0,400 0,187 0,182 0,238 0,896 0,200 0,847 0,685 0,599 0,558
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0,142 -0,007  -0,192 0,442 0,414 0391 0,024  -0.399]  -0478] 0669 -0,393] -0.462 0,378 0,459 0,433 0,071 0,740 0,037 0,257 0,330 0,089
T3 DO Sig. (2-tailed) 0,660 0,764 0,550 0,151 0,181 0,209 0,942 0,199 0,116 0,017 0,206 0,131 0,225 0,133 0,160 0,827 0,006 0,909 0,420 0,295 0,833
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0473 -0,259 0,160 0,310 0,350 0295  -0,346]  -0,767]  -0,716] 0604 0340 -0,641] -0,096 0,108]  -0,111 0,507 0,649 0,608 0,485 0,611 0,574
T3 D2 Sig. (2-tailed) 0,121 0,417 0,618 0,327 0,265 0,352 0,271 0,004 0,009 0,037 0,280 0,025 0,766 0,739 0,731 0,092 0,022 0,036 0,110 0,035 0,136
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0,260 0231 -0,056 0,474 0,354 0,394 0222 -0351]  -0.439]  -0206] 05552 0,554  -0,030 0,000]  -0,086 0,095 0,601 0,122 0,152 0,243 0,126
T3 D3 Sig. (2-tailed) 0,414 0,470 0,863 0,119 0,258 0,205 0,488 0,263 0,154 0,350 0,063 0,062 0,927 0,999 0,791 0,769 0,039 0,706 0,637 0,446 0,766
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0,290  -0,164]  -0415 0,562 0,404 0,433 0,150  -0303]  -0273]  -0316] -0,025 -0,138 0,401 0,333 0264 0,224 0441 -0,166 0,336 0396  -0,200
T4_DO Sig. (2-tailed) 0,360 0,610 0,180 0,057 0,193 0,160 0,642 0,338 0,390 0318 0,939 0,669 0,197 0,290 0,406 0,483 0,151 0,606 0,286 0,202 0,635
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation -0,065 0,131] -0,048]  -0463] -0329] 0253 -0,026 0,041 0,016 0,286 0,295 0618]  -0309]  -0246] -0,030] -0,128] -0217 0,098  -0,167]  -0,182]  -0,631
T4_D2 Sig. (2-tailed) 0,842 0,685 0,881 0,129 0,297 0,428 0,936 0,900 0,959 0,368 0,352 0,032 0,328 0,442 0,925 0,691 0,498 0,761 0,604 0,571 0,094
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0418 -0,081]  -0381 -0,109] 0,151  -0,065]  -0,006 0,097 0,044 0,121  -0,164 0,203 0,089 0,025 0212 0,646  -0,011] 0433 0352  -038§ -0,603
T4 D3 Sig. (2-tailed) 0,176 0,801 0,221 0,737 0,639 0,840 0,986 0,764 0,892 0,708 0,611 0,526 0,783 0,939 0,509 0,023 0,973 0,159 0,261 0,215 0,113
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation -0,045 0,069 0,055 0,557 0,495 0,530 0204 -0340]  -0422]  -0.670] -0471] 0,493 0,399 0,428 0,465 0,170 0,832 0,184 0,381 0,414 0,099
INS_DO Sig. (2-tailed) 0,890 0,832 0,865 0,060 0,102 0,076 0,524 0,280 0,171 0,017 0,122 0,104 0,199 0,165 0,127 0,598 0,001 0,567 0,222 0,181 0,816
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0,244 0355 -0,458]  -0243] 0,193 0,160 0,533 0,458 0,250 0339 -0,105 045 -0465 -0293] 0,199 0,184]  -0,038] -0,239] -0340] 0243  -0,290
INS_D2 Sig. (2-tailed) 0,444 0,257 0,134 0,447 0,549 0,620 0,074 0,134 0,433 0,282 0,745 0,133 0,128 0,355 0,535 0,566 0,907 0,453 0,280 0,446 0,486
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0,508]  -0,355] -0,067 0,210 0,018 02571  -0,026]  -0,609 0,091  -0,179] -0,078] -0389 0,184 -0217] -0,123] -0.220 0,091 0,070 0,624 0,551 -0,213
INS_D3 Sig. (2-tailed) 0,091 0,257 0,836 0,513 0,955 0,420 0,937 0,036 0,778 0,578 0,810 0,212 0,566 0,499 0,703 0,492 0,778 0,830 0,030 0,063 0,613
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0,054 -0,091 0,388 0,609 0,748 0,558 0,310 -0242] 0554 0679 -0,598] -0,515 0,614 0,759 0,495 0,399 0,640 0,684 0,320 0,484 0,965
IGF1_D2_D3 [Sig. (2-tailed) 0,867 0,779 0,212 0,036 0,005 0,059 0,326 0,449 0,062 0,015 0,040 0,087 0,034 0,004 0,101 0,198 0,025 0,014 0,311 0,111 0,000
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0,022 -0,056 0,118 0,644 0,570 0,616 0229  -0420]  -0,453] -0,724] 0414 0502 0,371 0,409 0,410 0,292 0,888 0,303 0,553 0,591 0,206
IGF1_D0_D2 [Sig. (2-tailed) 0,947 0,864 0,715 0,024 0,053 0,033 0,474 0,174 0,139 0,008 0,181 0,096 0,235 0,186 0,186 0,358 0,000 0,338 0,062 0,043 0,625
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0,003 0,078 0,237 0,740 0,731 0,698 0,069 0425  -0,566] -0,829] -0551] -0,591 0,523 0,607 0,510 0,380 0,946 0,494 0,560 0,650 0,582
IGF1_D0_D3 [Sig. (2-tailed) 0,993 0,810 0,457 0,006 0,007 0,012 0,831 0,169 0,055 0,001 0,063 0,043 0,081 0,036 0,090 0,223 0,000 0,102 0,058 0,022 0,130
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0,018 0,022 0,173 0,620 0,545 0,571 0068] 0457 0487  -0.757] 0444  -0611 0,518 0,504 0,517 0,123 0,842 0,245 0,468 0,476 0,177
INS_ D0 D2 [Sig. (2-tailed) 0,956 0,945 0,592 0,032 0,067 0,053 0,834 0,135 0,109 0,004 0,148 0,035 0,084 0,095 0,086 0,704 0,001 0,442 0,125 0,117 0,675
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation -0,250 0,211 0,081 0,458 0,476 0,412 0210 0,084  -0449 0581 -0428]  -0323 0,464 0,506 0,504 0,255 0,774 0,151 0,118 0,180 0,185
INS_ D0 D3 [Sig. (2-tailed) 0,433 0,510 0,802 0,134 0,118 0,183 0,513 0,795 0,143 0,048 0,165 0,306 0,128 0,093 0,095 0,424 0,003 0,639 0,715 0,576 0,661
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
Pearson Correlation 0,518 0451  -0,168]  -0282]  -0,107]  -0,279 0,277 0,700 0,049 0,304 0,010 0,527]  -0,079 0,029 0,001 0262 -0,000]  -0,170]  -0.654] 0,551 0,045
INS D2 D3 [Sig. (2-tailed) 0,085 0,141 0,601 0,374 0,740 0,379 0,383 0,011 0,880 0,337 0,974 0,078 0,806 0,929 0,999 0,411 0,781 0,596 0,021 0,063 0,915
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8




Correlations

BHB_d0 | BHB d2 | BHB d3| _d0 “d2 "d3 | GOT d0| GOT d2| GOT d3| _do a2 —d3 0 2 3 |[NEFA_d0|NEFA _d2|NEFA d3| CL | embriol | embrio2
BHB_d0 Pearson Correlation 1 0,278 0,529 0,065 0,054 o146f  -0301 -0,625] 0271 -0231] 0315 -0581 0047 -0,017 0,011 0,093 0,175 0,637 0,446 0,411 0,200
Sig. (2-tailed) 0,382 0,077 0,840 0,867 0,651 0,342 0,030 0,394 0,471 0,319 0,047 0,885 0,957 0,973 0,774 0,587 0,026 0,146 0,184 0,636
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
BHB_d2 Pearson Correlation 0,278 1 0,157 -0,173] -0,146]  -0,199 0,213 0261  -0,069 0240 -0,113 0,110 0214 0,149 0,267 0,085 0,038 0,146| -0237] -0240 -0,100
Sig. (2-tailed) 0,382 0,627 0,591 0,651 0,536 0,506 0,412 0,832 0,452 0,725 0,734 0,504 0,644 0,401 0,794 0,908 0,651 0,459 0,453 0,813
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
BHB_d3 Pearson Correlation 0,529 0,157 1 0,303 0,396 0445  -0,109] -0249] -0,146] -0,455] -0302] -0,464 0,253 0,257 0,283 0,217 0,240 0,701 0,387 0,304 0,482
Sig. (2-tailed) 0,077 0,627 0,338 0,203 0,147 0,736 0,434 0,651 0,137 0,341 0,129 0,427 0,420) 0,372 0,498 0,453 0,011 0,214 0,337 0,226
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
cholest_d0  |Pearson Correlation 0,065 -0,173 0,303 1 0,933 0,920) o141  -0373] 0377 0649 -0393] 0,582 0,443 0,486 0,198 0,165 0,610 0,403 0,582 0,690 0,723
Sig. (2-tailed) 0,840) 0,591 0,338 0,000 0,000 0,661 0,232 0,228 0,022 0,206 0,047, 0,149 0,109 0,537 0,609 0,035 0,194 0,047 0,013 0,043
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
cholest_d2  |Pearson Correlation 0,054 -0,146 0,396 0,933 1 0934 -0,043] 0352 0453 0,731 0489 -0,531 0,481 0,627 0317 0,160 0,586 0,541 0,457 0,611 0,781
Sig. (2-tailed) 0,867 0,651 0,203 0,000 0,000 0,893 0,262 0,139 0,007 0,107 0,076 0,114 0,029 0,315 0,619 0,045 0,069 0,135 0,035 0,022
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
cholest_d3  |Pearson Correlation 0,146]  -0,199 0,445 0,920 0,934 1 o111 -0385 -0253] 0688 -0481 -0,509 0,326 0,444 0,260) 0,046 0,522 0,497 0,578 0,667 0,581
Sig. (2-tailed) 0,651 0,536 0,147 0,000 0,000 0,732 0,217 0,427 0,013 0,113 0,091 0,301 0,148 0,415 0,886 0,082 0,100) 0,049 0,018 0,131
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
GOT_do Pearson Correlation -0,301 0213  -0,109 0,141  -0,043 0,111 1 0,542 0,539 0,311 0,137 0309 -0201] 0387 -0255 0,272 0,006  -0,328 0,083 0011 -0,461
Sig. (2-tailed) 0,342 0,506 0,736 0,661 0,893 0,732) 0,069 0,071 0,325 0,672 0,328 0,359 0,214 0,423 0,393 0,986 0,297 0,797 0,972 0,250)
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
GOT_d2 Pearson Correlation -0,625 0261  -0249 0373 -0352 -0,385 0,542 1 0,670 0,647 0,204 0695 -0,189] 0254  -0.139] -0,015] 0507 -0,560] 0639 -0,672] -0,235
Sig. (2-tailed) 0,030) 0,412 0,434 0,232) 0,262 0,217 0,069 0,017 0,023 0,526 0,012 0,557 0,426 0,660 0,962 0,092 0,058 0,025 0,017 0,576
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
GOT_d3 Pearson Correlation 0271 0069  -0,146] 0377  -0453] 0,253 0,539 0,670 1 0,580 0317 0562  -0418] 0508  -0234 0263 -0687] 0573 0214  -0376] 0,669
Sig. (2-tailed) 0,394 0,832 0,651 0,228 0,139 0,427 0,071 0,017 0,048 0,315 0,057 0,176 0,092) 0,464 0,409 0,013 0,051 0,504 0,229 0,070)
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
karbamid_d0 |Pearson Correlation -0,231 0240 0455 -0,649] -0,731] -0,688 0311 0,647 0,580 1 0,465 0,739  -0,547] 069 -0563] -0286] -0,783] -0,614 0624 -0,684] -0,726
Sig. (2-tailed) 0,471 0,452 0,137 0,022 0,007 0,013 0,325 0,023 0,048 0,127 0,006 0,065 0,012 0,057 0,367 0,003 0,034 0,030 0,014 0,041
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
karbamid_d2 |Pearson Correlation 0,315 0113  -0,302] 0393 -0,489] -0481 0,137 0,204 0317 0,465 1 0,593  -0,178] 0336 -0309] -0,068] 0533 -0,492] 0072 -0,191] -0,525
Sig. (2-tailed) 0319 0,725 0,341 0,206 0,107 0,113 0,672 0,526 0315 0,127 0,042 0,579 0,285 0,328 0,835 0,074 0,104 0,824 0,552 0,182
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
karbamid_d3 |Pearson Correlation -0,581 o110  -0464 0582 -0531]  -0,509 0,309 0,695 0,562 0,739 0,593 | 0329 -0364 0,197 0243  -0,667] 0540 -0532] -0,564] -0,605
Sig. (2-tailed) 0,047 0,734 0,129 0,047 0,076 0,091 0,328 0,012 0,057 0,006 0,042 0,296 0,245 0,540) 0,448 0,018 0,070 0,075 0,056 0,112
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
osszfeh_d0  |Pearson Correlation -0,047) 0,214 0,253 0,443 0,481 0326]  -0201] 0,189 -0418] -0547 0178  -0.329 1 0,921 0,846 0,010 0,458 0317 0,267 0,291 0,492
Sig. (2-tailed) 0,885 0,504 0,427 0,149 0,114 0,301 0,359 0,557 0,176 0,065 0,579 0,296 0,000 0,001 0,974 0,134 0316 0,402 0,359 0,215
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
osszfeh_d2  |Pearson Correlation 0,017 0,149 0,257 0,486 0,627 0444 -0387] 0254 0508 -0,606 -0336] -0,364 0,921 1 0,856 0,086 0,533 0,468 0,265 0,368 0,675
Sig. (2-tailed) 0,957 0,644 0,420) 0,109 0,029 0,148 0,214 0,426 0,092 0,012 0,285 0,245 0,000 0,000 0,791 0,075 0,125 0,404 0,239 0,066
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
osszfeh_d3  |Pearson Correlation 0,011 0,267 0,283 0,198 0,317 0260 -0255] -0,139] -0234 -0,563] -0309] -0,197 0,846 0,856 | -0,056 0,430 0,360 0,240 0,225 0,207
Sig. (2-tailed) 0,973 0,401 0,372 0,537 0315 0,415 0,423 0,666 0,464 0,057 0,328 0,540) 0,001 0,000 0,862 0,163 0,250) 0,453 0,483 0,623
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
NEFA_d0  |Pearson Correlation 0,093 0,085 0,217 0,165 0,160) 0,046 0272  -0,015] 0263 0286 -0,068] -0243]  -0,010 0,08]  -0,056 1 0,544 0,426 0,374 0,429 0,606
Sig. (2-tailed) 0,774 0,794 0,498 0,609 0,619 0,886 0,393 0,962 0,409 0,367 0,835 0,448 0,974 0,791 0,862 0,067 0,167 0,231 0,164 0,111
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
NEFA_d2  |Pearson Correlation 0,175 0,038 0,240 0,610 0,586 0,522 0,006 -0,507] 0,687 0,783 -0,533] -0,667 0,458 0,533 0,430) 0,544 1 0,574 0,568 0,658 0,592
Sig. (2-tailed) 0,587 0,908 0,453 0,035 0,045 0,082) 0,986 0,092 0,013 0,003 0,074 0,018 0,134 0,075 0,163 0,067 0,051 0,054 0,020) 0,122
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
NEFA_d3  |Pearson Correlation 0,637 0,146 0,701 0,403 0,541 0497  -0328] -0,560] -0573] -0,614] 0492 -0,540 0,317 0,468 0,360) 0,426 0,574 1 0,559 0,641 0,776
Sig. (2-tailed) 0,026 0,651 0,011 0,194 0,069 0,100 0,297 0,058 0,051 0,034 0,104 0,070) 0316 0,125 0,250) 0,167 0,051 0,059 0,025 0,023
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
CL Pearson Correlation 0446  -0.237 0,387 0,582 0,457 0,578 0,083 -0639] -0214 0624 -0072] 0532 0,267 0,265 0,240) 0,374 0,568 0,559 1 0,955 0,382
Sig. (2-tailed) 0,146 0,459 0,214 0,047 0,135 0,049 0,797 0,025 0,504 0,030) 0,824 0,075 0,402 0,404 0,453 0,231 0,054 0,059 0,000 0,351
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
embriol Pearson Correlation 0411  -0,240 0,304 0,690 0,611 0,667 0011]  -0672] -0376] -0684] -0,191] 0,564 0,291 0,368 0,225 0,429 0,658 0,641 0,955 1 0,603
Sig. (2-tailed) 0,184 0,453 0,337 0,013 0,035 0,018 0,972 0,017 0,229 0,014 0,552 0,056 0,359 0,239 0,483 0,164 0,020 0,025 0,000) 0,114
N 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 8
embrio2 Pearson Correlation 0,200  -0,100 0,482 0,723 0,781 0581 -0461] -0235] 0669 -0,726] 0,525 -0,605 0,492 0,675 0,207 0,606 0,592 0,776 0,382 0,603 1
Sig. (2-tailed) 0,636 0,813 0,226 0,043 0,022) 0,131 0,250 0,576 0,070) 0,041 0,182 0,112 0,215 0,060 0,623 0,111 0,122 0,023 0,351 0,114
N 8 8 8 8 8 8 8 8 8 8 8 8 8 8 8 8 8 8 8 8 8




17. 11. melléklet: T- teszt szezon €s szezonon Kiviili idoszak (2009. ¢s 2010. 6sszevonva, donorok)

Independent Samples Test
Levene's Test for
Equality of
Variances t-test for Equality of Means
Sig. (2- Mean Std. Error 95% Confidence
F Sig. t df tailed) | Difference | Difference| Lower Upper
P4 DO Equal variances assumed 0,870] 0,364 0,535 171 0,599 0,38513 0,71943 -1,133 1,903
Equal variances not assumed 0,724 16,627 0,479 0,38513 0,53217 -0,740, 1,510
P4 D2 Equal variances assumed 1,604] 0,222 -0,565 17 0,579 -1,45577 2,57511 -6,889] 3,977
Equal variances not assumed -0,448] 6,268 0,669 -1,45577 3,24989 -9,326) 6,415
P4 D3 Equal variances assumed 0,043] 0,838 -0,891 17 0,386 -9,48038] 10,64545 -31,940 12,980
Equal variances not assumed -0,908] 10,279 0,385 -9,48038] 10,44344 -32,665 13,704
IGF1_DO |Equal variances assumed 4,031 0,061] -2,611 17 0,018] -125,44077] 48,03890] -226,794] -24,088
Equal variances not assumed -2,147] 6,632 0,071 -125,44077) 58,43909] -265,196 14,315
IGF1_D2 |Equal variances assumed 0,021] 0,887 -0,799 17 0,435 -20,95000] 26,21726 -76,264 34,364
Equal variances not assumed -0,745 8,384 0,476 -20,95000] 28,10227 -85,241 43,341
IGF1_D3 |Equal variances assumed 0,304] 0,588] -0,216 17 0,832 -5,44321]  25,23099 -58,676 47,790
Equal variances not assumed -0,209] 9,109 0,839 -5,44321] 26,04347 -64,251 53,364
T3 DO Equal variances assumed 0,441] 0,516 -2,426| 17 0,027 -0,59923] 0,24700 -1,120] -0,078]
Equal variances not assumed -2,123] 7,385 0,069 -0,59923] 0,28229 -1,260, 0,061
T3 D2 Equal variances assumed 0,184] 0,673 -1,231 17 0,235 -0,29795 0,24212 -0,809] 0,213
Equal variances not assumed -1,174] 8,795 0,271 -0,29795 0,25385 -0,874 0,278
T3 D3 Equal variances assumed 0,944] 0,345 -1,814 17 0,087 -0,37410 0,20623 -0,809] 0,061
Equal variances not assumed -1,547] 7,054 0,165 -0,37410 0,24179 -0,945 0,197
T4 DO Equal variances assumed 0,649 0431] -1,162 17, 0,261 -14,55231] 12,52606 -40,980 11,875
Equal variances not assumed -1,371] 14,864 0,191 -14,55231] 10,61521 -37,196 8,092
T4 D2 Equal variances assumed 5,449 0,032 -0,383 17 0,707, -3,59013] 9,38046 -23,381 16,201
Equal variances not assumed -0,502] 16,993 0,622 -3,59013] 7,14980 -18,675 11,495
T4 D3 Equal variances assumed 0,869 0,364] -0,586 17 0,565 -6,52628] 11,13150) -30,012 16,959
Equal variances not assumed -0,619] 11,214 0,549, -6,52628] 10,54961 -29,692 16,639
INS DO |Equal variances assumed 1,168] 0,295 0,166 17 0,870 0,71615 4,32360 -8,406) 9,838
Equal variances not assumed 0,199] 15,454] 0,845 0,71615 3,59790 -6,933 8,365
INS D2 |Equal variances assumed 1,762] 0,202 1,431 17 0,171 1,74603] 1,22005 -0,828 4,320
Equal variances not assumed 1,901] 16,907 0,074 1,74603 0,91828 -0,192 3,684
INS D3 |Equal variances assumed 1,359] 0,260] -1,009 17 0,327 -1,08064 1,07097 -3,340, 1,179
Equal variances not assumed -0,798] 6,250 0,454 -1,08064 1,35419 -4,362 2,201




17. 12. melléklet: T- teszt szezon €s szezonon kiviili idészak (2009. és 2010. 6sszevonva, recipiensek)

Independent Samples Test
Levene's Test for t-test for Equality of Means
Sig. (2- Mean Std. Error 95% Confidence
F Sig. t df tailed) | Difference | Difference| Lower Upper
P4 DO Equal variances assumed 0,017 0,897 -1,941 33 0,061 -0,36378 0,18743 -0,745 0,018
Equal variances not assumed -1,971] 26,537 0,059 -0,36378 0,18457 -0,743 0,015
P4 D2 Equal variances assumed 1,794] 0,189 3,223 34 0,003 1,14211 0,35440 0,422 1,862
Equal variances not assumed 4,102 28,311 0,000 1,14211 0,27845 0,572, 1,712
P4 D3 Equal variances assumed 2,188] 0,148 2,474 34| 0,019 3,46866 1,40207 0,619 6,318
Equal variances not assumed 3,057 31,342 0,005 3,46866 1,13466 1,156 5,782
IGF1 DO |Equal variances assumed 0,052] 0,820, 2,134 33 0,040 39,63664| 18,57790 1,840 77,434
Equal variances not assumed 2,070] 23,009] 0,050 39,63664] 19,15218 0,018 79,255
IGF1_D2 |Equal variances assumed 1,995 0,167) -0,900 34 0374 -20,92013] 23,24074 -68,151 26,311
Equal variances not assumed -0,750] 15,181 0,464 -20,92013| 27,87853 -80,280 38,440
IGF1_D3 |Equal variances assumed 0,652] 0,425 0,456 34 0,651 6,79291] 14,89316 -23,474 37,059
Equal variances not assumed 0,484 29,552 0,632 6,79291| 14,04387 -21,907 35,493
T3 DO Equal variances assumed 0,091 0,765 -0,875 33 0,388 -0,18080 0,20674 -0,601 0,240
Equal variances not assumed -0,944| 31,088 0,352 -0,18080 0,19152 -0,571 0,210
T3 D2 Equal variances assumed 1,081 0,306 -0,411 34 0,684 -0,09341 0,22734 -0,555 0,369
Equal variances not assumed -0,392| 21,828 0,699, -0,09341 0,23804 -0,587, 0,400
T3 D3 Equal variances assumed 0,210] 0,649] -2,829 34 0,008 -0,38167 0,13489 -0,656) -0,108
Equal variances not assumed -2,767] 23,431 0,011 -0,38167 0,13792 -0,667 -0,097
T4 DO Equal variances assumed 1,107 0,300 0,762 33 0,452 5,57979 7,32387 -9,321 20,480
Equal variances not assumed 0,821] 30,995 0,418 5,57979 6,79481 -8,278 19,438
T4 D2 Equal variances assumed 0,003] 0,958 0,449 34] 0,656 3,86619 8,61068 -13,633 21,365
Equal variances not assumed 0,472| 28,909 0,640, 3,86619 8,18819 -12,883 20,615
T4 D3 Equal variances assumed 2,193] 0,148 0,198 34 0,844 2,91923| 14,73835 -27,033 32,871
Equal variances not assumed 0,249 29,712 0,805 2,91923] 11,72738 -21,041 26,879
INS DO |Equal variances assumed 2,497 0,124 2,464 33 0,019 5,73381 2,32689 1,000 10,468
Equal variances not assumed 2,726 32,363 0,010 5,73381 2,10317 1,452 10,016
INS D2 |Equal variances assumed 0,009] 0,927 0,554 34 0,583 0,71067 1,28331 -1,897 3,319
Equal variances not assumed 0,567| 26,785 0,576 0,71067 1,25418 -1,864 3,285
INS D3 |Equal variances assumed 2,953] 0,095 1,099 34 0,279, 0,50227 0,45690 -0,426) 1,431
Equal variances not assumed 1,286] 33,981 0,207, 0,50227 0,39059 -0,292 1,296




