Peculiar laboratory animals,
experimental models

Literature review

G. Korsés

E. Cenkvari

A. Gaspardy
S. Gy. Fekete*

LABORALLAT

MAGYAR ALLATORVOSOK LAPJA | 2017. JUNIUS

139. / 347-357.

Kulonleges laborallatok, kisérleti
modellek

Irodalmi osszefoglalo

SUMMARY

In this study the authors overview those peculiar experimental models, which
have a more and more important role in the replacement of higher vertebrates,
because according to the concept of animal model, it is enough to have one
important common characteristic with the target. Daphnia pulex is a sensitive
ecotoxicological model. The fruit fly is a classical model of the genetics. The
meal worm, the larva of Tenebrio molitor (Fig. 1) can be used for the evaluation
of proteins’ nutritional value. The apoptosis and the RNA interference have been
shown in Caenorhabditis elegans and the role of telomerase in the ageing was
studied. By means of the Nippostrongylus brasiliensis the parasite-induced Th2
answer can be investigated. The slug (Fig. 2) mucous production is reliable indi-
cator of the local irritation of compounds. The 63/2010. EU directive extended
the protection for the cephalopods (Fig. 3), because they have pain feeling. They
are preferred models of sight, neurobiology and teaching. They are appropri-
ate for studying the learning and memory processes, too. The development of
the transparent zebrafish larvae continues out of the mother’s body, therefore
the embryotoxicity and teratogenicity can be tested. The axolotl (Fig. 4) is an
important subject of the experiments on organ regeneration. Their larvae show
neoteny. By the contractions of the inner laryngeal muscles the Xenopus lae-
vis is able to a sex-specific vocalisation. The reproduction of the armadillo (Fig.
5) is characterized by polyembryony. It is a satisfactory model of the human
leprosy (Hansen-disease). The naked mole-rats (Fig. 6.) are eusocial animals.
Their life span is extremely long. They are resistant to tumour formation. They
have an important hyaluronic acid tool, which, in turn, keeps the cells far from
each other. The failure percentage in the protein synthesis is very low. Their skin
hardly feels pain because of the absence of substance P.
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Ha allatkisérletekrdl hallunk, 6nkéntelenll egerekre, patkanyokra és nyu-
lakra gondolunk. Ez jogos is, hiszen az oktatasban és kutatasban folhasznalt
fajok kdzel 90%-ban kisrdgcséldk, valamint nyulak. A betegségmodellek-

nek harom tipusa van: homoldg, izomorf és prediktiv. A homoldg kisérletek A betegségmodellek
allatai azonos oktannal, azonos tlneteket mutatnak a célszervezettel, s a tipusai: a homolég, az
kezelés is megegyezd. Az izomorf esetben mar csak az allatok tinetei és a izomorf és a prediktiv

kezelés hasonld, a prediktiv modellek viszont mar csak néhany vagy a leg-
fontosabb jellemzéjében azonosak az ember vagy a célallat betegségével.
Az utdbbi érvényes az alapkutatasra is: az allatkisérleti modell koncepci-
dja szerint elég, ha a vizsgalt alany egy jelentds tulajdonsagban egyezik a
célallat vagy az ember hasonld jellemz8jében, a mas habitusbeli hasonld-
sdg nem foltétel (34). gy egyre tébb fajt von be a kisérleti munka, kihasz-
nalva azok klUlonleges élettani-biokémiai-patoldgiai tulajdonsagait. Jelen
osszeallitasban nem térlnk ki a modellként szereplé baromfira, gorényre,
sertésre, kiskérédz8kre és |6ra, hanem célzottan az Un. egzotikus és nem
hagyomanyos kisérleti modelleket ismertetjlk.

JO kiindulépontul szolgal a National Institute of Health altal bevalt modellszer-
vezetek listdja: egér, patkadny, baktériumok, éleszt6gombak (Saccharomyces

A fejldbuak kivételével cerevisiae és pombe), Neurospora fonalasgomba, Caenorhabditis elegans hen-
a gerinctelen allatok geresféreg, daphnia (vizibolha), k6zénséges muslica (Drosophila melanogaster),
esetében nem kell a zebradanio, karmosbéka (28). A megkdzelités allatvédelmi szempontbdl is jelen-

kisérletekhez engedélyt t8s, mert alacsonyabb rendU, tudatos fajdalmat nem, vagy kevésbé érzd fajokkal
kérni lehet kisérletezni, sGt a fejlablak kivételével a gerinctelen allatok esetében nem

kell kGlon engedélyt kérni, ami meggyorsitja a tudomanyos munkat. Szembe-
t(ind, hogy nemcsak gerinctelen &llatokat (37), hanem mar névényeket is (ara-

Nemcsak dllatokat, bidopsis) hasznalnak modellként. Az Arabidopsis thaliana a keresztesvirdglak
hanem névényeket, csaladjaba tartozd kistermetld gyomnovény. Rovid, kb. 6 hetes életciklusa, dnbe-
baktériumokat, egysej- porz6 (max. klltenyésztettség 0,3%), kicsi, 5 kromoszdman 125 Mbp-s genomja
tlieket, izeltldbuakat is miatt REDEI GYORGY vezette be, mint modellszervezetet. Szamos novényélettani,
hasznélnak modellként -kértani és genetikai kutatasra alkalmas, igy a viragfejlédés, a fényérzékeny-

ség és a novény-korokozd kolcsdnhatas kérdéseinek vizsgalatara (26). Ezen tal-
menden baktériumokat, egysejtlieket, csdétanyt és a nagy lisztbogar larvajat is
hasznaljak.

A Dictyostelium discoideum talajlaké amdba - taplalékellatasatdl fuggden -
egy- vagy tobbsejtl formaban él. Idealis modellje a jelatadé mechanizmusok, a
kemotaxis, a fagocitozis és sejtdifferenciadldodas kutatasara. 34 Mb-os genomja
ismert, s tobb ezer torzse és plazmidja igényelhetd a Dicty Stock Centerbdl.
Eleszt8kon tartadk fol a gének aktivalé-inaktivald mechanizmusét. A két legy-
gyakrabban folhasznalt élesztéfaj a pékélesztd (Saccharomyces cerevisiae) és a
sarjadzégomba (Schizosaccharomyces pombe) gyors szaporodasa (2-4 drankénti
megkett8z8dés) és konnyl tenyészthetésége miatt a sejtciklus, az alapvetd
biokémiai folyamatok és a funkcionalis genetikai kutatadsokban széleskdrlen
alkalmazzak. Az emlI8sokben protoonkogén homoldgja is megtalalhatd a péké-
lesztében, lehetdvé téve annak génszintl vizsgalatat (5). A pékélesztd kivald ala-
nya a geriatriai kutatadsoknak, mivel az energiakorlatozas - a legtobb él6lényhez
hasonldéan — megnodveli az élettartamot. Ennek hatterében egy NAD-dependens
hiszton-deacetilaz, a Sir2-enzim m(kodése all. Az utdébbi hasonld szerepet tolt
be a Caenorhabditis elegansban is (25, 32). A Neurospora crassa fonalasgomba
segitségével tisztaztak az alapvetd kérdéseit a biokémiai és molekularis gene-
tikdnak, az anyagforgalmat szabalyozd gének m(ikédését és a napi ritmus sejt-
szintd mechanizmusait (8).

A vizibolha (Daphnia pulex) genomja ismert. Azon tal, hogy érzékeny dkotoxiko-
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l6giai modell, atlatszosaga miatt a szovetspecifikus gének expresszidjat, parazi-
tak és kérokozdk hatasat kdzvetlenll lehet tanulmanyozni (28). A német (Blattus
germanicus) és a konyhai csétdny (Blatta orientalis) 1,5-2 cm-es, pete-nimfa-fel-
nétt fejlddési stadiumai vannak. Mindenevd, kitiind alanya a neurobioldgianak,
az egyedfejlédés és szaporodas hormonalis szabalyozasanak, a feromonoldgia-
nak (4, 16). A k6zénséges muslica (Drosophila melanogaster) a Diptera rend Har-
matlegyek (Drosophilidae) csaladjaba tartozik. A klasszikus genetika modellal-
lata. KUldndsen alkalmassa teszi kromoszémainak nagy mérete, szamos, ismert
mutans valtozata (fehér, szarnytalan, piros szem{ stb.). MORGAN keresztezési
kisérleteivel meger@sitette és a kromoszémakhoz kototte a mendeli Oroklés-
menetet és leirta az ivarhoz kotott oroklésmenetet. Munkassagaért 1933-ban
Nobel-dijat kapott.

A lisztkukac a 14-16 cm-es nagy liszt-
bogér (Tenebrio molitor) larvaja . dbra).
A ndstény a himeket vonzd feromont valaszt ki a pot-
rohadn. Az akvaterrarisztikdban kedvelt taplalékallat. A
larvak emésztése és aminosavigénye nagyon hasonlit
a melegvériiekre (10), ezért a takarmanyfehérjék bio-
I6giai értékének becslésére hasznalhatd. A 10 mg-os
larvakat a buUzaliszt-tesztfehérje keverékére helye-
zik, és parads kornyezetben (gyakorlatilag egy szé-
les szaju Uvegben) 28 napig tartjak, majd lemérik (a
30. napon a larvak bebabozédnak). A relativ testto-
meg-gyarapodas (AW = W, - W,/W, x 100), vagy a pil-
lanatnyi (specifikus, ponderal) ndvekedési sebesség
(SGR = InW, - |nVV1/At x 100, ahol 'SGR’ a specific growth
rate, az InW, a kezdé-, az InW, a zarétémeg természe-
tes logaritmusa, a At az eltelt idd, napokban), adja a
bioldgiai értéket, ahol a kontrollérték a tiszta blUzadr-
leményen elért testtdomeg-gyarapodas jelenti (11). A
teszt hatranya, hogy a larvak érzékenyek a fehérje-
takarmanyok antinutritiv anyagaira (pl. a nyers szdja

1. ABRA. Kéz6nséges gydszbogdr és ldrvdja, a lisztkukac tripszingatld faktora).

(Fot6: FEKETE SANDOR GYORGY)

A kb. 1 mm hosszU attetsz8, nem parazita nema-
toda (Caenorhabditis elegans) - tobbszords 'Nobel-di-

FIGURE 1. Tenerbrio molitor beetle and its larval form, the jas’. Kutikulaval boritott teste kétoldali szimmetriat

mealworm
(Photo: SANDOR GYORGY FEKETE)

Caenorhabditis elegans
fondlférget hasznadltdak
az apoptézis, az ére-
gedési folyamatok, a
telomérek, ill. telomeréz
tanulmdnyozésdra

mutat, testlregében (pseudocoelom) négy epider-
malis rost és folyadék taldlhatd. Az egyedek tobbsége
hermafrodita, néhany viszont him. Keringési és |égzési
rendszere nincs. A bélcsatornaban nagy lizoszémakra emlékeztetd granulumok
vannak, amelyek a féreg halalakor erds kék UV-fényt bocsatanak ki (13). A hat kro-
moszéman és a mitokondriumokban levé genomja mintegy 100 millid bazisbdl
all (6). Rajta mutattak ki a programozott sejthalalt, az apoptézist, az RNS-inter-
ferenciat, és vizsgaltak a telomérek és a telomeréz szerepét is az dregedésben.
Az 6regedési folyamatok molekularis részletei is tanulmanyozhatdk a fonalférgek
szervezetében, pl. a daf-2 és daf-16 gén altal kddolt inzulinszerld novekedési fak-
tor (IGF-1) receptora altal kozvetitett jelz8rendszer gatlasaval (mutécio) a férgek
élettartama kétszeresére nétt (19). Javasoltak, hogy a C. elegans legyen az ideg-
rendszer fejédésének modelladllata, mert ez az egyik legegyszerlibb neuronha-
l6zattal rendelkezd é161ény. Ugyanakkor a génfunkcidok és az egyedfejlédés alap-
vetd kérdéseinek tanulmanyozasara is alkalmas él&lény.
Egy maésik fonalféregfaj (Nippostrongylus brasiliensis) parazita bélféregként
ragcsalokat betegit meg, igy kedvelt modell a sajatos immunvalaszt add sok-
csecsl egér-nippostrongilus modell (12, 18). Mikor ez a féreg athalad a tudén,
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szoveti karosodast és gyulladast idéz el6. A tamadas ellensllyozasara a szer-
vezet egy adott tipusld immunvalaszt Gn. Th2-valaszt mozgdsit, ami segiti a
férgek kilizését. Az (j kutatds szerint azonban a szervezet reakcidéjanak elényei
tobbrétlek. igy 6sszetett, sejtszint(i valasz segit kijavitani a férgek &ltal oko-
zott kart. A parazitak altal indukalt Th2-valasz egy tobbtényezds folyamatot indit
meg, amely fontos a heveny sebgydgyulasban, a gyulladas ellenérzésében, és
végll ezek a folyamatok egylttesen egy sebgydgyulast valtanak ki. Igy a para-
zitafertdzés altal indukalt immunvalasz akar elényds is lehetne a heveny Iéguti
fertdzések, pl. a tuddgyulladas altal okozott karosodasok kezelésére.

A spanyol meztelen csiga (Arion lusitanicus) szine barnas-sargas (2. dbra), test-

2. ABRA. Spanyol meztelen csiga (Arion
lusitanicus)
(Foté: ANDREW Bossi)

FIGURE 2. Giant Spanish Slug (Arion lusi-
tanicus)
(Photo: ANDREW Bossi)

3. ABRA. Polip (Octopus vulgaris)
(Foté: BAGOSI ZOLTAN)

FIGURE 3. Octopus (Octopus vulgaris)
(Photo: ZoLTAN BAGOSI)

fellletét szubepitelidlis kot8szbvet, azon csillés, mikrobolyhos sejtek
és nyalkatermeld sejtek boritjak. A nydl szemét megvakitani is képes
Draize-teszt helyett a gydgyszerek szemirritdcids hatdsat jél elbjelzi
a meztelencsiga-irritéciés teszt (Slug Mucosal Irritation assay, SMI).
Ennek kilondsen nagy allatvédelmi jelentésége van, ugyanis az ere-
deti teszt igen fajdalmas a nyUl szamara. A csigat egy petricsészében
a tesztanyagra helyezik. A kibocsatott nyalkas exsudatum mennyi-
sége a helyi irritaciét jelzi, a foszfatos pufferben félfogott fehérje,
alkalikus foszfataz- és tejsav-dehidrogenaz-kibocsatas pedig a sz6-
veti karosodas mértékére enged kovetkeztetni (1). A teszt alkalmas a
bdr, valamint a bél, a huvely és a szaj nydlkahartyajara kifejtett hatas
elGjelzésére. Ezzel a vizsgalattal a szurd és égetd érzet is megjdsol-
hatd, amely in vitro és emldsdkkel végzett kisérletekben nem lehet-
séges (22).

A fejlablak (Cephalopodes). A 63/2010-es EU Irdnyelv négy labas-
fejlt (polip, csigaspolip, tintahal, szépia) vont a torvényi oltalom alé,
ugyanis fajdalmat éreznek (13). A fejlablak teste a szerveket tartal-
mazd képenybdl és a karokat hordozd fejbdl all (3. dbra). A molluscak
(puhatestliek) 14babdl karok és a mozgast és a légzést végz48 szajtol-
csér alakult ki. Az octopusok két branchialis szive a két kopoltyUba,
a harmadik, szisztémas sziv a teljes testben keringteti a hemolim-
fat. Keringési rendszerlk zart, hemolimfas, az oxigént a réztartalmd
hemocianin hordozza, amely nem vérsejtekben, hanem a plazma-
ban oldva taldlhatd, a vérnek kékes arnyalatot kdlcsondzve. Szemuk,
kozponti és kornyéki idegrendszerik fejlett. Egy sejtréteges bdrik
vékony, sérilékeny, kdnnyen szakad, s masodlagos bakterialis fer-
t6z6dés miatt elhullashoz vezethet. Képesek a szineket és formakat
megkilonboztetni. Szajukon erds, kitinbdl 4116 c¢sér és Gn. radula van.
Nyalmirigyeik emésztdnedvet, s esetenként mérget termelnek. Tin-
tazsakjuk melanintartalm( festéket hordoz. A szem alatti két godor-
ben [év4 csillés hamsejtek a szaglas érzékelésére, a karokon taldlhaté
kemoreceptorok pedig mind a szagok, mind a feromonok érzéke-
lésére képesek (30). Szemuk testukhoz képest nagy, de a gerinces
szemmel nem homoldg szerv. Szivarvanyhartyabdl, pupillabdl és len-
csébdl all, amelyet az octopusok esetében még szaruhartya is véd.
Az octopus pupilldja négyszogletes, a tintahalban W alakU, a szépia-
ban pedig kerek. Legalabb nyolc karuk és tobb tapogatd csapjuk van,
a karokon hUsos papillak vannak. A szivokakon |évé kemoszenzorok
folismerik a polipbdrt, igy — annak ellenére, hogy a karok mozgéasa
nem az agybdl koordinadlt - azok nem tapadnak 0ssze. Védekezésul
szinvaltoztatasra képes. A pigmenttel toltott zsdkok (kromatofdrok)
Osszehlzddasa-kitagulasa modositja a szint. Riaszté-elfedd festék
kibocsatasara is képesek. Egyes tintahalfajoknak egy par fényszervik
is van: a szajon 1év6 zsakocskaban fényt kibocsaté baktériumok és a
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foszforeszkalas erésségét szabalyozo lencsék taldlhatdk (36). A néstény tintaha-
lak ivarmirigyei egy 10 kDa-os fehérjét (Loligo-beta-MSP) termelnek, amelynek
hatdsara a himek féktelenll agresszivvé valnak (7). Er8s a szexualis dimorfizmus.
Kialon kar (hectocotylus) vagy penis szolgal a spermiumokat hordozd sperma-
tofor-csbvek atvitelére. Ivarérettségiket gyorsan elérik, egyszer petéznek le, az
an. paralarvakat folnevelik, s a legtdobb faj (kivétel a nautiloidok) ebbe bele is
pusztul.

Nyilt vagy zart rendszerd, tengervizes akvariumban tarthatd, a viz 12-22 °C-os
[trépusi fajok esetében 25-32 °C] legyen). A viz ne tartalmazzon nitritet és féme-
ket. Mivel kannibalizmusra (s&t sz{k elhelyezés esetén dncsonkitasra, autofagi-
ara) is képesek, egyenként kell Sket elhelyezni. Kdrnyezetgazdagitds szikséges:
polipok esetében leirtdk, hogy az akvariumukba tett targyakkal yjatszottak” (24).

Kisérleti folhasznalasuk soran, mivel fajdalomérzésik van, a beavatkozasok
csak anaesthesiaval, analgesiaval végezhetdk. Axonjaik, ganglionjaik hatalmasok,
igy a neurobioldgiai kutatas és az oktatas kedvelt modellje. Genomja ismert, s
az evollcié soran megduplazddott: ezzel magyarazhaté idegrendszerének nagy-
saga és komplexitdsa, valamint morfoldgiai kllonlegességei (2). Nagyon intelli-
gens allatok, ezért tanulasi és emlékezési folyamatok vizsgéalatara alkalmasak. A
latas vizsgalatahoz is jol alkalmazhatdk a fejlabldak. A kétpettyes polip (Octopus
bimaculoides) nemcsak a szemeivel, hanem a b8rével is képes érzékelni a fényt.
A fényérzékeléshez nincs szUkségulk a kdzponti idegrendszerre, mert ugyanan-
nak a fényérzékeld proteincsalddnak (opszinoknak) a segitségével éri el, mint
ami a szemében is megtalalhatd. A fényérzékeldk kapcsolatban vannak a kro-
matofdérakkal, és ez lehetdvé teszi a valaszt az agybdl vagy a szemekbdl érkezd
informéaciok nélkll is. A folyamatot a fény altal aktivalt kromatoféra-tagulas-
nak (Light-Activated Chromatophore Expansion, LACE) nevezték el. Az octopus
eml|8sdk grimasz pontrendszeréhez hasonldan - folhasznalhatd a fajdalom és a
rossz kozérzet megitélésre. A nautilisszal feltételes reflexkisérletek végezhetdk
(operans tanulas). Osszefoglaléan tehat a labasfejlieket viselkedési, idegélet-
tani, alap élettani, genomikai és vizkultlras kisérletekben hasznaljak.

A zebraddnié ([Brachy]Danio rerio) nevének szinonimai: zebrahal, zebrafish,
striped danio stb., a Cyprinidae (Pontyfélék) csalad tagja. Kelet-Indiabdl szar-
mazik, de mara mar kozkedvelt diszhal. A tiszta folydvizeket kedveli. Testhosz-
sza: 4,5-6 cm, a hata olajbarna, oldalan és hasan sargasfehér. Kifejezett az ivari
dimorfizmus. A himek karcsUak, s a kék csikok k6zott narancssarga csikok latha-
tok. A ndstények teltebbek, szinlk kevésbé élénk, ezlst csikjai is vannak. Elet-
tartamuk atlagosan 2-3 év, de elérheti az 6tot is. Mindenevdk. Kénnyen tarhatd
kis akvariumokban, szaporitasi és folnevelési technoldgiajuk egyszerd. A belte-
nyésztésre alig érzékeny. Csoportos életmadd jellemzd ra. Minimalisan 6 egye-
det tartanak egy csoportban, pH 6,0-8,0-as, 4-15 nk® (német keménységi fok)
keménységl, 20-26 °C h6mérsékletl vizben. Elhelyezési slrlség 25 allat/40-50
liter. Az fvatas friss vizben, 24-26 °C-on hajnalban zajlik. fvds utan a szUlSpart
el kell tavolitani, mert ikrafaldok. A peték kb. 72 6ra mulva kelnek ki. Az ivarérett-
ségét mar a 3. hénapban eléri. Altaldban hetente egyszer, 20-200 ikrat rak, ha
elegendd a taplalék, akkor kéthetente haromszor petézik. A larvak fejlédése az
anya testén kivul zajlik, az j6l megfigyelhetd, manipulalhatd. A fejlédés nagyon
gyors, az egy sejtes allapottdl a larvaig harom nap. A szervek hamarosan kifej-
I6dnek (igy a larva képes a ragadozdk eldl menekilni), de a kdzponti idegrendszer
fejl6édése ehhez képest késébb kdvetkezik be (14).

Kisérleti modellként vald folhasznalasat a magyar szarmazasli GEORGE STREI-
SINGER javasolta, s ugyancsak & kldnozott el8szor zebradanioét. Ez a halfaj azota
olyan kozkedvelt és gyakran hasznalt kisérleti allat lett, hogy ma maéar csak a
kifejezetten erre a célra tenyésztett egyedeket lehet kisérletbe vonni. Kuta-
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tasi folhasznalasa lehetdvé teszi a csokkentést és helyettesitést a gydgyszer-
kutatasban, atmenetet kindlva az eml8s in vivo és in vitro vizsgalata kozott,
ugyanis igy a maj aktivalé-inaktivalé funkcidja is jelen van. Human betegsé-
gek (pl. tuberkulézis, melanomaképz8dés) modellje lehet. Mivel a ldrva attetszd,
kevésbé invaziv technikdk hasznalhatok a gydgyszerek és méreganyagok tesz-
telésére (tokéletesités/finomitas). Ezekkel a mddszerekkel lehetséges az eml8-
sallatok kivaltasa, ezért szamos laboratériumban atvette az egerek és patkanyok
szerepét. A vizsgalanddé anyagok egyszerlien a larvat tartalmazdé médiumhoz
adhatok és a gybdgyszer-indukalta embriotoxicitas és teratogenitas tesztelhetd.
A szervek fejlédése sztereomikroszképpal vizsgalhatd, ugyanis a larva és emb-
rié kicsi, atlatszo, gyorsan fejlddik, igy az embrié- és organogenezis jol kdvet-
hetd. A gybdgyszerjeldlt molekulak szivre kifejtett hatasa is jol vizsgalhatd, hiszen
in vivo lathatd. Léteznek fluoreszcens fehérjét termeld transzgenikus vonalak
is, amelyek segitségével az angiogenezis, gyulladasos reakcidék és méreghatas
hitelesen vizsgalhatd. A koérnyezetszennyezd vegylletek vizsgalatara is alkal-
mas. Mutagéneket, dsztrogénszarmazékokat (,endocrine disruptors” kimutaté
transzgén vonalak is 1éteznek. Fluoreszcens foszfolipidek etetésével a lipidmeta-
bolizmus kovethetd. A faroklszd amputalasat kovetSen regeneracidos modellként
is hasznalhatd. Génexpresszids vizsgalatok segitségével a mutagenezis, a funk-
cionalis genomika, valamint a szervezet-tumor interakcidk is jol jellemezhetdk.
Humangenetikaban mutagenezisre alapozott kutatasokkal a mutansok jellem-
zGi alapjan lehetséges a viselkedés iranyitasanak és a tanulasi folyamatoknak a
tanulmanyozasa. Ezen tulmenden kiterjedt fejlédésgenetikai vizsgalatokat, pl. a
vérképzd rendszerre, sziv- és szembetegségekre (szinvaksag, retina-degenera-
cid) is végzetek a zebradanidéval (20).

A kétéltliek kedvelt alanyai voltak az oktatasnak és diagnosztikanak, de az
allatvédelmi torvények szigorodasa miatt ez iranyl foélhasznalasuk visszaszorult.
Tartasuk, taplalasuk és gydgykezelésik nehézkes: akvariumra vagy terrariumra
van szlkség, él6 vagy lebegé forméaban kell a takarmanyt biztositani, bérlég-
zésik van, a nefrotoxikus antibiotikumokra fokozottan érzékenyek. Ugyanakkor
a melegvér(ieket kivaltani igyekvd torekvés (,helyettesités™) egyre inkabb Ujra
bevonja a kétéltleket a kutatasba. A Xenopus laevis és Xenopus tropicalis oocy-
tait hasznaljadk a molekularbiolégiai vizsgalatokban, a gétéken és békakon tanul-
manyozhatd a teljes atalakulds, a metamorfdzis, a poliploidia, a vedlés szaba-
lyozésa; az eml&soknél kdnnyebben klénozhatdk (29). Ezek a fajok is csak akkor
hasznalhatdk kisérletben, ha kifejezetten erre a célra tenyésztették.

Az axolotl (Ambystoma mexicanum) vagy mexikéi szalamandra (4. dbra). Az
‘ d axolotl aztékul vizi kutyat, szornyet jelent. Az Amphi-
bia osztaly Caudata rendje Ambystomatidae csa-
lddjéba tartozik. Oshonosan a Mexikdvarostdl délre
fekv8, jédban szegény viz{ tavak (Chalco, Xochi-
milco) lakéja. Sllyosan veszélyeztetett; ugyanakkor
konnyld fogsagban szaporitani. Négy szinvaltozata
ismert: barna/sziirke alapon foltos, fekete, halvany
rézsaszinl fekete szemekkel és arany, rozsaszin vagy
cser albiné. Testhossza 20-25 cm, élettartama 8-10
év. A him kidudorodd klodkaja félismerhetd.

Legalabb 15 cm-es vizmélység(, 40 litereses akva-
riumban kell tartani. A hideg vizet szereti (12-20 °C)

4. ABRA. Mexikéi géte (Ambystoma mexicanum) az optimalis 15-18 °C k6zo6tti. Apré homok legyen az

(Foté: BAGOSI ZOLTAN)

aljan és nagy kovek szolgaljanak rejtekhelyll. A kavi-
csagy nem alkalmas, mert azokat megehetik. Raga-

FIGURE 4. Axolotl (Ambystoma mexicanum) dozd életmdduiak, férgek, izeltlablak, apré halak

(Photo: ZoLTAN BAGOSI)

szolgalnak taplalékaul. Fogsagban halaknak készllt
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granulalt tappal, férgekkel, halakkal taplaljak.

Ilvarérésik 18-24 hénaposan fejez8dik be. A him spermacsomagot tesz le, amit
a ndstény a kloakaval szippant fol. A lerakott 200-300 tojasbél kikelnek az ebi-
halak, s két hét mulva mar 6nallé életmdbdot folytatnak. A larvak a neotenia
jelenségét mutatjdk. Ez altaldban azt jelenti, hogy a korai egyedfejlédés (lar-
vakori-magzati, fiatal novendék) egyes sajatossagai feln8tt, ivarérett korban is
megtalalhatdk. Az axolotl esetében ez azt jelenti, hogy nem mennek at meta-
morfozison, és az ivarérés larvaallapotban kdvetkezik be, mikdzben tovabbra is
kopoltyukkal lélegzik. Mesterségesen joéd-, pajzsmirigy-, tobozmirigy-készit-
ményekkel el lehet idézni a teljes atalakulast, ugyanis annak alapvetd oka az
agyalapi mirigy pajzsmirigyserkentd hormon (TSH) termelésének elégtelensége.
Ez a jelenség mas szalamandrafajok esetében is el6fordulhat, mert ez hatékony
talélési stratégia taplalék- és jodhianyos vizekben.

Kutatasi folhasznaldsa mindenekelStt a neotenia vizsgalata. A szervregenera-
cid kutatadsanak fontos alanyai, mivel képesek elvesztett végtagjaikat visszano-
veszteni. A fellleten elGsejtek jelennek meg, és regeneraljak a hidnyzd szdve-
teket. A transzplantdlt szoveteket tokéletesen beépitik (21), ugyanis nem heg
képz8dik a levagott testrész helyén, hanem az adott végtag teljes egészében
visszand. Mindezek alapjan a végtagok fejlddését is ezen a fajon tanulmanyoz-
zak. Megismerhetd az axolotl segitségével a gazcsere és -szallitds mikodése, a
kopoltyl szerkezete, valamint szerepe az iontranszportban. Fejlédéstani kutata-
sok fontos alanyai, mivel embridjuk nagy és konnyen manipulalhatd. Jol vizsgal-
haté pl. a szivelégtelenség, mivel egy ismert mutacié mar embridkorban zavart
okoz a sziv m(kodésében, és az embridok majdnem a kikelésig elélnek szivm{ko-
dés nélkul. Rakkutatasra is igénybe veszik.

Afrikai karmosbéka (Xenopus laevis), xenopus, african clawed frog. Az Amphi-
big osztaly - Anura rend — Pipidae csalad — Xenopus genusaba tartozik. El6he-
lye Afrika szubszaharai részei, Nigériatdl és Szudantdl Dél-Afrikaig, ahol ned-
ves terlletek taldlhatdok. Elszigetelt, betelepitett populacidk vannak Eszak- és
Dél-Amerikadban és Eurépaban is. A Pipidae csalad fajainak teste és feje ellapult,
nincs nyelve és foga, teljesen a vizi életmddhoz alkalmazkodtak. Testhosszuk
atlagosan 10-13 cm (de elérheti a 25 cm-t és 0,5 kg-os tdmeget), élettartama
5-15 év (akdr 20-25) év. A hatsd labakon harom rovid karom taldlhaté: a Xeno-
pus név is innen ered, furcsa, idegen labat jelent. Feladata a taplalék szétsze-
dése, tovabba menekilés kdzben az iszap folkavarasa. A taplalékot erds, izmos
labukkal juttatjak a szajukba, ill. hiobrachialis pumpaval szivjak be. ,Oldalvona-
luk” van a mozgas és rezgések érzékelésére. Ujjaik tapintasa érzékeny, szag-
lasuk jO. A leggyakoribb a szlrkés-zoldes szin, de van albind valtozat is; a has
sargasfehér. Evente vedlik, a levedlett bSrt megeszi. Négyszeres kromoszéma-
garnitGraval (allotetraploidia) rendelkezik. A bels8 gégeizmok 6sszehlzasaval
hangadasra képes. Az ivari dimorfizmus kifejezett. A him kisebb méret(, teste
és laba karcsUbb. Tlcsokciripelésre emlékeztetd hivéhanggal (rovid és hosszi
trilldk valtakozasa) hivnak parzasra. A n8stények mérete nagyobb, testik vas-
kosabb. A him folhivasara valaszolnak, az elfogadast kopogas (11-12 kattanas
masodpercenként), az elutasitast lassu ketyegés (4 kattogds masodpercenként)
jelzi (33). Az ivari dimorfizmus az agyban a szerotoninreceptorok sirliségében és
megoszlasaban is mutatkozik (38). Ivarérésik kb. tiz hénapos korban kovetkezik
be. Peterakas akar évente négyszer lehetséges, ami hidegebb vizbe helyezéssel
serkenthetd. A petébdl 2-4 nap alatt kikelnek az ebihalak, és a teljes atalakulasig
(metamorfézis) hat hét telik el.

Tartasa viszonylag egyszer(i: 3-5 egyed/100 liter, 20-28 °C-o0s vizben. Az aljzatra
homok, aprd kavics keriljon. Mivel a vizet nem hagyjak el, nincs szikség kima-
szbkra, szaraz részekre. Buvbohelyet viszont biztositani kell névények betelepité-
sével, nagyobb kdveknek az akvariumba helyezésével. A természetben rovarokat,
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Embridja fejlédéstani kisebb halakat fogyaszt, gyakorlatilag barmit, ami a szajaba belefér. Fogsag-
és molekularbiolégiai ban larvakkal, kis halakkal, ticsokkel, egyéb rovarokkal és férgekkel naponta
kutatdsok modelldllata vagy hetente 3-4 alkalommal etetik. Az ebihal kopoltylval Iélegzik, ezért a vizet

levegdbztetni kell. Ez a kifejlett esetében nem szUkséges.

Kisérleti felhasznalasat el8segiti, hogy a petesejt és az embrid mérete nagy,
konnyen manipuldlhaté. Embridja tetraploid, a fejlédéstani és molekularbiol6-
giai kutatasok fontos modellallata, annak ellenére, hogy genetikai dsszetettsége
nem felel meg az altaldban kivanatos 6rokléstani modellnek. Az afrikai karmos-

A karmosbéka volt az béka oocytaiban és embridiban lehetéség nyilik a mdédositott DNS vagy hirvivd
elsé klénozott gerinces RNS gyors funkcionalis meghatarozasara is. Az elektrofizioldgiai kutatasokban a

petesejtben a membrancsatornak mikodését vizsgaljak. A Xenopus laevist hasz-
naltak fol a latérendszer fejlddésének leirdsahoz. A kisérleti eredmények alapjan
folallitottak a kemoaffinitasi elméletet, amely szerint az embrionalis fejlédés
soran bizonyos vegylletek a megfeleld helyre iranyitjak az idegvégzddéseket,
és ez a késbbbi élet soran nem valtoztathaté meg. Karmosbéka volt az elsd kl6-
nozott gerinces. 1992-ben I6tték ki az (rbe a szaporodas és egyedfejl§dés zérd
gravitacidoban valdé tanulméanyozasara. Kordbban terhességi teszthez hasznaltak,
ugyanis a terhes n8 hCG- (human choriogonin) tartalmu vizelete petetermelést
valt ki a néstényekben. A teszt ma mar elavultnak tekinthetd, de a fogsagban
ma is hCG-kezelés segitségével szaporitjak. Jelentdsége kllondsen nagy, mivel
védett faj allatkisérletben nem hasznalhaté, Magyarorszagon pedig minden két-
éltd és hillé védett! igy a korabban elterjedt
kecskebéka-kisérletek és oktatasi bemuta-
tokhoz is csak a karmos béke johet szbéba.

A kilencéves tatu (Dasypus novemcinctus)
az Oves allatfélék csaladjaba, a pancélos fog-
hijasok és vendégizlletesek rendjébe (Cingu-
lata) és az ovesallatok (Dasypodidae) csalad-
jaba tartozik. Hazaja Eszak- és Dél-Amerika.
Pancéljukat az irharétegjukben kifejléddé
csontképz&dmények alkotjak, és ezen kivil
az epidermiszbd8l szarmazéd szarupikkelyek
boritjak (5. dbra). Fontosabb fajai az 6rias
tatu (Priodontes giganteus), amely a farok-
kal egyltt 1,75 m hosszd; a kilencoves tatu

5. ABRA. Kilencéves tatu (Dasypus novemcinctus) (Dasypus novemcinctus), a hatdves arma-
(Foté: BAGOSI ZOLTAN) dillo (Dasypus villosus Fish), a sortés arma-

dillo (Chaetophractus villosus) és a kozeli
FIGURE 5. Ninebanded armadillo (Dasypus novemcinctus) rokon pancélos egerek (Chlamydophorinae),
(Photo: ZoLTAN BAGOSI) melyek mérete és életmddja a vakondoké-

hoz hasonlithaté (Urania, 1966). ElUIsS labain
4, a hatulsékon 5 ujj taldlhatd. Fogképlete 7-9/7-9 csokevényes fog. A dasypus

A kilencéves tatu szapo- g6régil nyulat, az armadillo spanyolul kis pancélost jelent. Elettartama a ter-
roddsbiolégiai jellegze- mészetben 6-9 év. A tatuk vemhességi ideje 3-4 hdnap, a fiokak fészekhagydk.
tessége a poliembriénia Stressz hatasara az implantacié - akar 3 hénappal is - megkéshet. Evi elléssza-

muk egy. Taplalkozasuk hasonld a rovarevd siinéhez (hangyak, bogarak, term-
eszek), de tdbb benne a mindenevd jelleg. Etrendjében eldfordulnak puhates-
tliek, kisebb kétéltlek és hull6k is. Fogsagban daralt huissal, apréra vagott
gylumodlccsel, teljes tejjel, tojassal és fehér kenyér keverékével taplaljak (23), cso-
portosan tartjak, s helyigénye a felndtt nylGléhoz hasonlithato.

Kisérleti célokra leggyakrabban a kilencéves tatut veszik igénybe. Geneti-
kai-szaporodasi jellegzetességik a poliembridnia. A megtermékenyitett pete-
sejt négyfelé valik mar a bardzdaldédasi folyamat kezdetén. Ez azt jelenti, hogy
egy megtermékenyitett petesejtbdl négy embrid fejlddik ki, amelyek minden



A tatu szervezete az
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nyozdsdra alkalmas
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szempontbdl egypetéjl ikrek; altalaban kettd pete érik meg, igy 4-4 identikus
testvér sziletik az alomban. Hatvannégy (2n), hat csoportba sorolhatd kromo-
szémaja van (3). A ndstény szajnyalkahartyaja-hdmsejtjeiben kromatintest lat-
hatd, és a PMN (polymorphonuclearis) fehérvérsejtek dobverd alaklak.

Az emberi leprat (Hansen-féle betegség) a Mycobacterium leprae okozza,
amely szintetikus taptalajon nem tenyészthetd. A kérokozd egerek talpparnai-
ban fonntarthatd és szaporithatd, de az igazan alkalmas modellje a lepranak a
tatu: a mesterséges fertézést kdvetben legkésébb 14 hénapon belll testszerte
kifejlddnek a lepras csomék (nodulak), bennik a Mycobacterium leprae baktéri-
umok. Mesterséges fertézés soran antigén termelddik, ami a vakcinafejlesztés
alapjat képezi. A tatu a kevés fogékony fajok egyike, ennek oka az alacsony test-
h8mérséklete (34 °C). A baktérium az allat szerveztében szisztémas megbete-
gedést okoz, ezaltal a betegség fenntartdja a természetben. A kdrkép hasonld
az emberben 1-10 év alatt kifejlddd sulyos nodularis kdrformaval, amelyben csak
a szemlencse, a retina és a nervus opticus érintetlen, és nincs idegi karosodas.
A vérvétel helye a vena saphena. Anaesthesiara testtomeg kg-onként 4,5 mg
ketamin és 5 mg acepromazin im. valt be (35).

A csupasz turkalé (Heterocephalus glaber), syn. csupasz foldikutya, csupasz
vakondpatkany, naked mole-rat. Rendszertanilag az EmI&sok osztalyaba, a Rag-
csalék rendjébe és a Turkalofélék csaladjaba tartozik. Délkelet-Etidpia, Kenya
keleti része, Szomalia szavannak fdldalatti Uregrendszereiben él. Testhosz-
sza 8-10 cm, él6témege 30-80 g. Teste majdnem teljesen csupasz, fulkagyldja
nincs, gyakorlatilag vakok. Metsz&fogaik elére allnak, karmaik élesek, ajkaik a
fogak mogott hizédnak (6. dbra). Kiterjedt alagltrendszerekben élnek, a felszinre
nem jarnak. Euszocialis allatok, az atlagosan hetventagl koléniaik, hasonléan a
méhekhez, hangyakhoz vagy termeszekhez, egy kiradlynébdl, néhany szaporodd
himbdl és a szamos dolgozébdl alinak (17). A kiradlyn8 a legnagyobb, a dolgozdk
a legkisebbek, a szaporodd himek a kettd kozotti méretliek. A nem parzd himek
sterilek. A vemhességi id6 kb. 70 nap, az atlagos alomszam 11, a csupasz és vak
Gjszulottek testtdémege 2 g. Taplalékukat gumok és gydkerek adjak, melynek cel-
luldzat bélbaktériumok segitenek hasznositani (31). Ha sz(kos a taplalékellatas,
sajat bélsarukat is folveszik. Tudejlk kicsi, vorosvérsejtjeiknek nagy az oxigén

6. ABRA. Csupasz turkdlé (Heterocephalus glaber)
(Foté: BAGOSI ZOLTAN)

FIGURE 6. Naked mole (Heterocephalus glaber)
(Photo: ZoLTAN BAGOSI)
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iranti affinitdsa. A kllsé hémérséklethez részben testhGmérséklete valtoztata-
saval, részben viselkedési hdszabalyozassal valaszol.

Elettartamuk szokatlanul hosszl, a természetben 20-30 évet is eléri. Ennek
az az oka, hogy a regeneracidé gyors, a sejtoregedés lassu (9). Ha rosszak a kor-
nyezeti, taplalékellatasi koérllmények, anyagcseréjiket lelassitjak. Nem for-
dul eld bennik daganatos megbetegedés, s6t még mesterségesen sem lehet
megbetegiteni. Ennek okai a sejtosztddast szabalyozd P16-gén miikdodése, az
egyébként is 6tszor nagyobb hialuronsav-molekula lebontdsaért felelés enzim

A csupasz féldikutya
20-30 évet is elél, és
nem fordul elé benniik
daganatos betegség

korlatozott miikddése (egygénes tulajdonsag). Az emberben az dregedéssel a
hialuronsav mennyisége csokken: az Ujszulottben a legtobb, 40 éves korra kb.
a fele, 60 éves korra kb. 10%-a a kezdetinek. A csupasz turkaléban viszont még
oregkorban is sok a hialuronsav. Ez a hialuronsav-készlet tartja tavol a sejteket
egymastdl, megakadalyozva a daganatképz8dést. A hialuronsav egyben a szer-
vezet legnagyobb antioxidans-tartalékat is jelenti. Sajatos m{kodésl riboszo-
maik miatt a fehérjeszintézistk hibaszazaléka rendkivul kicsi. Bérikben alig érez-
nek fajdalmat, mert kevés a substance-P koncentricidja. Testhémérsékletiket
viselkedéssel is szabalyozzak, ugyanis a jaratrendszerben testhdmérsékletiktdl
fliggben le-fol vandorolnak. Anyagcseréjik lassd, kicsi az oxigénfolhasznalas,
kovetkezményesen csekély az életfonntartd energiaigénylk. A csupasz turkald

A csupasz féldikutydban
még idéskorban is nagy
a hialuronsavtartalom

az egyetlen olyan él81ény, amelyben olyan daganatgatlé mechanizmus mikodik,
aminek egyetlen gén képezi az alapjat. A genetikai alapl rakmentesség hatteré-
ben a hialuronsavy, ill. a kezd4dd tumorképzd sejtek Ujraprogramozasa allhat. Az
utobbi rezisztenciat sikerilt egérbe atvinni (27). Ennek fontos szerepe lehet az (j
rakellenes modszerek kidolgozasaban. Mas mechanizmusU a vak vakondpatkany
fajok (blind mole-rat, Spalax judaei és Spalax golani) rakkal szembeni ellenallé

o

képessége: ha a sejtek adott slrlségi fokot érnek el, kollektiven interferon bétat
bocsatanak ki, amely témeges sejthalalhoz vezet (15).
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