Magyar Tudomany e 2012/1

ASSZISZTALT REPRODUKCIOS ELJARASOK
A KISALLATGYOGYASZATBAN

Solti Laszlé
az MTA rendes tagja

solti.laszlo@aotk.szie.hu

Miiller Linda

Kklinikus 4llatorvos
muller.linda@aotk.szie.hu

Kollar Eszter

Kklinikus 4llatorvos
kollar.eszter@aotk.szie.hu
Thuréczy Julianna

PhD
thuroczy,julianna@aotk.szie.hu

Cseh Sindor

az MTA doktora

cseh.sandor@aotk.szie.hu

Szent Istvén Egyetem Allatorvostudomanyi Kar
Sziilészeti és Szaporoddsbioldgiai Tanszék és Klinika

Az asszisztélt reprodukcids technikak (ART)
csoportjiba tartozé eljdrdsokat — emberben
és dllatban egyardnt — a szaporodas, elsGsor-
ban a termékenyiilés létrejottének timogatd-
sdra haszndljik. Az ART csoportjdba tartoz-
nak — tobbek kézott — a kovetkezd eljarasok:
mesterséges termékenyités, embriGdtiiltetés,
a nemi ciklus szinkronizaldsa és idézitett ter-
mékenyités, az ivarsejtek és embridk fagyasz-
tdsa, 77 vitro megtermékenyités (lombikbébi-
program), a sperma termékenyitSképességét
javité mddszerek, ivardetermindlt sperma
el6dllitdsa, mikromanipuldcids technikak,
példdul embridbiopszia, bedgyazddas elbtti
(preimplanticids) genetikai diagndzis, ivar-
meghatdrozds, mikroinszemindcids eljdrdsok.
A klénozott és a génmédositott dllatok étre-
hozasit 4ltaldban nem tekintik ART-nak.
Ezek a médszerek az dllattenyésziési biotech-
nolégia eszkoztdrdba tartoznak ugyan, de

alkalmazdsuk elsédleges célja genetikailag
médositott szervezet (GMO) létrehozdsa.
Megjegyzendé azonban, hogy a GMO-dllat
létrehozdsa sordn ART alkalmazdsdra is sor
kerilhet.

Az embernél és az dllatokndl (kiilondsen
a hdzidllatokban és a féemlésokben) alkalma-
zott asszisztdlt reprodukciés médszerek tech-
nikailag nagyon hasonléak, bar indikaci6
szempontjdbdl lényegesen kiilonboznek:

1.) Hézidllatokban az ART-t azért alkal-
mazzak, hogy a genetikailag értékes egyedek-
t6] lényegesen twbb utédot nyerjiink, mint
amennyi természetes koriilmények kozote
életiik sordn t6litk varhaté. Az ART az utdkor
szdmdra meg6vandé Gshonos és veszélyezte-
tett dllatok megmentésében és fenntartisdban
is kulesszerepet tolthet be.

Allatokndl szaporodasi szempontbdl telje-
sen egészséges egyedek kertilnek be az ART-
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programba, teht az eljdrdst nem gydgykeze-
Iési célbol, hanem a szaporasdg novelése és a
minél t6bb utéd megsziiletése érdekében
alkalmazzak.

2.) Embernél viszont az ART célja, hogy
a meddd hdzaspdrokat gyermekaldashoz se-
gitsék. Ezért csak olyan esetekben alkalmaz-
zdk, amikor a hdzaspdr nd vagy férfi tagjandl,
esetenként mindkettnél csokkent reproduk-
ciét vagy meddéséget diagnosztizalnak. En-
nek megfeleléen emberben az AR és az ART
alkalmazdsdnak célja a részleges vagy teljes
medddség gydgykezelése.

Kiilonleges helyet foglalhatnak el a jové-
ben a kisdllatok (elsésorban kutya), amelyek-
nél az ART alkalmazasira sor keriilhet egy-
részt azért, hogy egy kival6 genetikai tulajdon-
sagu sziilépartdl minél t5bb utdd sziilessen,
ugyanakkor az emberhez hasonléan a csok-
kent reprodukcids képesség vagy teljes meddé-
ség gydgykezelése céljabdl is igénybe vehetd.

Magyarorszdgon a gyakorlatba bevezete-
tett elsd ART a mesterséges termékenyités
(MT) volt, amelynek révén a genetikailag
értékes apadllatoktdl az életiik sordn vdrhaté
utddok szamadt sikertilt megsokszorozni. A
természetes pdroztatdssal szemben a MT
tovabbi fontos elénye, hogy a fert6z6 betegsé-
gek dtvitelét megakadalyozza. A lehetéségek
hatdrait jelentésen kiterjeszt, haa MT=t Gssze-
kapcsoljuk a spermafagyasztissal. A MT-nek
legnagyobb jelentésége a szarvasmarha-te-
nyésztésben van, ahol az 1950-es évektdl kez-
dédden alkalmazzdk. Az els§ sikeres MT-t
kutydban Lazzaro Spallanzani olasz lelkész és
élettandsz végezte 1785-ben. A kisallattenyész-
6k és az dllatorvosok érdeklédése azonban
csak kétszdz évvel késdbb, az 1980-as évek
mésodik felétd] élénkiilt meg a mddszer irdnt.
A sperma 5 °C-ra htitésével és/vagy mélyhii-
tésével (-196 °C) a sperma vétele a felhasznd-

lastél térben és idSben szétvdlaszthaté. A
szaporitGanyag 5 °C-ra hiitve kb. négy napig
életképes, fagyasztdssal viszont (-196 °C hé-
mérsékleten, folyékony nitrogénben térolva)
gyakorlatilag korldtlan ideig eltarthaté, és
akar kontinensek kozott is szdllithat. A him
szaporitGanyag fagyasztva tdroldsa kiemelke-
dé jelentSségi a bioldgiai valtozatossig és a
nagy genetikai értékii vérvonalak fenntartésa
szempontjdbdl, valamint medddségi problé-
mak gydgykezelése, GMO-modell- és labora-
tériumi dllatokbdl torténd génbankok létre-
hozdsa, tovabba egyes betegségek kutatdsa
sordn. A fagyasztott sperma eredményes,
hatékony felhaszndldsinak tobb mas allatfaj-
hoz hasonléan kutyiban is eléfeltétele, hogy
a felolvasztott spermdt kozvetleniil a méh
tiregébe juttassik. Ez kutydndl a néi nemi
szervek sajdtos anatomiai struktrdja miatt
(a juhhoz hasonléan) nem kénnyt felada,
ezértitta hagyomanyos katéterezési technika
nem alkalmazhaté. Kezdetben hosszii éveken
keresztiil egyediili megoldds a sperma miité-
ti tton torténd behelyezése volt. Ma mdr
azonban a vilg t6bb orszdgdban a véres titon
torténd termékenyitést az dllatvédelmi torvé-
nyek tltjak, és tobb szakmai érv is sz6l ellene
(altatdsi kockazat, esetleges mitéti szové6dmé-
nyek stb.). Napjainkban a kutya nem sebészi
termékenyitésére két megoldds kindlkozik:
egyiknél egy specidlis fém termékenyitd ka-
tétert haszndlnak (norvég katéter), a mdsikndl
endoszképpal segitik a termékenyitd katéter
bevezetését.

AMT technoldgia szerves része a gyijtote
sperma felhasznélés elétti mindségi birdlata.
Klinikai koértilmények kozott végzett rutin
biralatkor ellendrizni kell a spermiumok szd-
midt (koncentrdcid), az ondésejtek morfold-
gidjdt, valamint az ondésejiek egyedi és to-
megmozgasdt (t6bb sejt egytittes 6rvényld/
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hompolygé mozgdsa kis nagyitison vizsgdlva).
A spermiumok mozgdsanak vagy motilitdsa-
nak éreékelése fontos informécidt szolgdltat
a sperma vérhat6 termékenyitSképességérol.
Minél magasabb az egyenes vonalban el6re-
haladé és gyors mozgdst mutaté spermiumok
szdma a mintdban, anndl nagyobb a termé-
kenytilés val6szintisége. A spermabiralat, ezen
beliil kiilondsen az onddsejtek mozgdsérté-
kelésének pontossdga nagymértékben fligga
birdlatot végzd személy szakértelmétdl és
gyakorlatdtol, ezért szitkségszertien szubjektiv.
A szubjektivitds kikiiszobolése érdekében fej-
lesztették ki a 1990-es évek elejétd] kezd6d6-
en a szamitégépes spermaanalizdlé rendszert
(Computer Assisted Semen Analyzer— CASA),
ami pontosan és jol reprodukalhatéan értéke-
lia spermiumok koncentrdci6jat és mozgdsat.
Ma mir olyan szoftverek is rendelkezésre
dllnak, amelyek bizonyos korldtok kozott a
spermiumok morfoldgidjat is képesek mind-
siteni. A szdmitégépes spermaanalizis sordn
aminta mikroszképos képét specidlis program
értékeli, és néhdny mdsodperc alatt megadja
alegfontosabb paramétereket (koncentricié,
mozg6 sejtek szdma és ardnya, a lassti és gyors
elérehaladé mozgist mutaté spermiumok
szdma/ardnya, tovdbbd a mozgdst még t5bb,
aszdmitdgép dltal generdlt adattal is jellemzi).
Ma mdr tbb fajndl rendelkezésre dllnak
olyan adatok, amelyekbdl arra lehet kbvetkez-
tetni, hogy a CASA 4ltal megéllapitott moz-
gasi paraméterek és a sperma termékenyitd-
képessége kozott szoros dsszefliggés van, azaz
a CASA-vizsgdlat segitségével a sperma ter-
mékenyitSképessége eldre jelezhetd.
Kutydban a t6bbi hdzidllatfajtdl [ényege-
sen kiilonboza szaporoddsbioldgiai mitkodés
és az ivarsejteket jellemzd faji sajdtossagok
megnehezitik az ismert AR-eljdrdsok alkalma-
zasat. Kutyaban, rékaban, illetve a kutyafélék

csalddjdba tartozé mds dllatfajok esetében —a
tobbi eml6std] eltéréen — mér a petesejtnek
afejlédd tiiszébdl torténd kiszabadulisa (ovu-
lacio) el6tt megkezdSdik a petesejtet magdba
foglal6 tiisz$ faldnak sdrgatestté alakuldsa. A
legtobb emlés fajban az ovuldcidkor a pete-
sejt(ek) mér termékenyiilésre kész dllapotban
jut(nak) a petevezetdbe, ahol a spermiumok-
kal taldlkozva bekovetkezhet a termékenytilés.
Ezzel szemben kutyafélékben a folrepedd
tiisz6bél éretlen, termékenytilésre még alkal-
matlan petesejtek szabadulnak ki, és jutnak
a petevezetSbe. A kutydk petesejtjeinek az
ovuléci6 utin még tovabbi kett6-6t napra van
sziikségiik az érési folyamat befejez8déséhez,
és a termékenyiilé képesség eléréséhez. A
follikuluson kiviil befejezdé érési folyamat
mellett az is hatriltatja a hatékony lombik-
bébi-technoldgia kialakitdsat, hogy a petesej-
tet nagyon szorosan, tobb rétegben kumu-
luszsejtek veszik koriil, és rdaddsul hosszabb
ideig, mint a tobbi faj esetében.

A lombikbébi-technika (i7 vitro terméke-
nyités) alkalmazdsdt nagyon megnehezitik a
kutyafélék petesejtérésével kapcsolatban
megfigyelt sajitossigok. Ahhoz, hogy kutyd-
ban is sikeresen tudjuk alkalmazni a lombik-
bébi technikat, elészor meg kell taldlnunk a
valaszokat a kutya-petesejiek 772 vitro (mester-
séges kornyezetben t6rténd) érlelésével kap-
csolatban ma még nyitott kérdésekre. A -
kéletes in vitro érési folyamathoz sziikséges a
petevezetdre jellemz6 koriilmények masoldsa.
Az in vitro technikak sikerének egyik kulcsa,
hogy milyen tokéletességgel tudjuk létrehoz-
ni az in vivo (az él6 szervezetben) kornyezet
jellemz8 adottsdgait. Kutyafélékben a peteve-
zet6ben uralkodé kézeg pontos ismeretének
hidnya sokdig akadalyozé tényezének bizo-
nyult, és az emberrel, szarvasmarhaval vagy

juhokkal 6sszehasonlitva a lombikbébi-prog-
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ram még napjainkban is lényegesen alacso-
nyabb hatékonysdgt. Bér kutya-petesejttel
végzett elsd sikeres 7 vitro érlelésrél/matura-
ci6rol (IVM) és fertilizaciorol/termékenyités-
r8l (IVF) mir 1976-ban beszimoltak, a ko-
vetkezd évtizedek kutatdsai jobbdra az IVM
hatékonysdganak névelését céloztdk, nem til
nagy sikerrel. Az elmdlt harminc évben mind-
ossze néhdny publikici6 szdmolt be IVM/
IVF utjén létrehozott kutyaembridkrdl. Bar
klénozott kélykokre mér tobb utalds is tor-
tént, IVM/IVEF ugdn létrehozott kutyaemb-
1i6 betiltetése utdn sziiletett kutyakolyokrdl
napjainkig még nem szdmoltak be.

Az els6 sikeres kutyaklonozsi kisérletben
a fiilbél szdrmazé bérsejt magjat tiltettck a
petevezetSben (in vivo) érlelt, magjatdl meg-
fosztott kutya-petesejtbe. Osszesen 1095
embridt ,dllitottak dssze” mesterségesen, és
tiltettek be 123 recipiens kutydba. A recipien-
sek koziil hdrom egyed vembhesiilt, amibdl
kétkolyok sziiletett, koziiliik egy van életben.
A ma midr hatéves kan kutya utédnak a
Snuppy nevet adtdk, ami a Szouli egyetemen
végzett kisérletekre utal (Seoul National Uni-
versity puppy). Azdta tobb munkacsoport ért
el sikereket a kutyaklénozs teriiletén, bar a
mddszer hatékonysiga viltozatlanul nagyon

alacsony. Tavalyi hir, hogy egy floridai hazas-
pér 155 ooo dolldrért sikeresen klénoztatta
rdkban elpusztult labrador retriever kutydjat.
Ugyanakkor egy texasi cég, amely a Texas
A&M Egyetem eredményes kutyaklénozasi
programjabdl (Missyplicity Project) fejlédate
ki, 2009-ben bejelentette, hogy felhagy a
tevékenységgel.

A klénozasbdl sziiletett kutydk utdnkove-
téses vizsgdlata egyébként arra utal, hogy az
utddok egészségesek és fertilisek, azonban
messzemend kovetkeztetésta csekély esetszim
miatt nem lehet levonni ezekbdl az elézetes
eredményekbél, hiszen mindéssze néhdny
dllatrdl van sz6.

Erdekes, hogy macskéban jobb hatékony-
sdggal ,miik6dik” alombikbébi-médszer. Az
elsé utddok 1997-ben sziilettek [VM/IVE-
bél. Az els6 klénozott macska megsziiletésé-
r6l, aminek a kutaték a Copy Cat nevet
adtdk, 2002-ben jelent meg a hiradis. Azéta
sziiletett még néhdny utéd, de macskdban is

— a kutydhoz hasonléan — nagyon alacsony a
mddszer hatékonysdga.

Kulesszavak: dllatorvos, asszisztdlt reprocutkei-
ds technikdk, ART, mesterséges termékenyités,

lombikbébi
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Intellektudlis piacok

A tdrsadalomkutaté szerepmodelljeit (Kozép-
Eurépdban is) meghatdrozza, hogy egyszerre
hérom piacon kivan megfelelni. Elészor is,
szeretné jovedelmét maximalizdlni, tehdt
szakmai-szellemi potencidljdt olyan munka-
erépiaci valtozatokban érvényesiteni, hogy
adott erdfeszitésekkel a lehetd legkedvezdbb
jovedelmet érje el. Masodszor, munkdja irdnt
maximalizdlni szeretné a kollegdk figyelmét
egyfajta akadémiai intellektudlis piacon (eza
szlikebben vett tudomdny, és ezért a formalis
elismerést a teljesitmények utdn az akadémi-
ai rendszer dltaldban itt regisztrdlja). Harmad-
szor, értelmiségiként szeretné, hogy egy tdgabb
figyelempiacon, az 6t koriilvevd szélesebb
térsadalomban, legaldbb a szélesebb értelmi-
ségi kozvéleményben, dontéshozdi krokben
és esetenkénta médidban is értékeljék, hasson
azokra. Az utolsé évtizedek tudomdnyszocio-
l6giai és tudomdnypolitikai megfigyelései

(Collins, 1989; Whitley, 1985) egyardnt azt
mutattdk, hogy e hirom piacon egyszerre
csak egy nagyon kis kor, magyar viszonylatban
taldn egy-két tucat kutat6 tudott megkozeli-
téen sikeres lenni. A kutatétdrsadalom egésze
szdmdra itt nyilvinvalé szerepkonfliktusok
mertiltek fel, amelyek végiil hatékonysigukat
mindhdrom piacon rontottak. Riaddsul, a
90-es években — bar mar akkor is e piacok
eltérd termékeket, értékeket, stratégidkat ho-
nordltak — mégis lehetséges volt nemcsak az
ideiglenes kirdndulds egyikbdl a mdsikba, ha-
nem akdr a siker is, ha nem is mind a hdrom,
de legaldbb hdrombdl két esetben. A kutaté-
kozosségek is viszonylag kisebb létszimuiak
voltak, a politika és a kdzvélemény nem csak
egzotikus vélemények megjelenitSiként
voltak kivancsiak tarsadalomkutatokra. Es
taldn a piacok alacsonyabb kiépitettsége is
jobban kedvezett az egyszerre tbb ponton
sikereseknek. De ezek akkor is kisebbséget
jelentettek. Azéta e piacok professzionaliza-
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