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1. Roviditések jegyzéke
ALA = Alfalinolénsav
BCA = Bicinchoninic Acid
CSB = Kémiailag védett Na-butirat
DHA = Docosahexaenoic acid (Dokozahexaénsav)
DPA = Docosapentaenoic acid (Dokozapentaénsav)
ELISA = Enzyme-linked Immunosorbent Assay
EPA = Eicosapentaenoic acid (Eikozapentaénsav)
FA = Fatty Acid (Zsirsav)
FCR= Feed conversion ratio (Takarméanyértékesités)
FO = Fish Qil (Halolaj)
GIT = Gastrointestinal Tract — Emészt6 traktus
GLUT = Glucose Transporter (Gliikoz transzporter)
HRP = Horseradish Peroxidase (Torma-peroxidaz)
IEC = Intestinal Enterocytes
IL-6 = Interleukin-6
IPEC J2 = Intestinal Porcine Enterocytes — Jejunum
IR = Inzulin receptor f3
LA = Linolsav
LPS = Lipopoiliszacharid
MCT-1 = Monokarboxilat- Transzporter
M-PER = Mammalian Protein Extraction Reagent
NSP = Non-Starch Polysacharide (Nem keményit6 poliszacharid)
PPAR = Peroxisome Proliferator Activated Receptor
PUFA = Poliunsaturated Fatty Acid (Tobbszorosen telitetlen zsirsav)
SCFA = Short Chain Fatty Acid (Rovid szénlancu zsirsav)
SEM = Standard Error of Mean (Atlag standard hibaja)
SPF = Specific Pathogen Free
TNFo = Tumor Nekrézis Faktor o
XOS = Xilo-oligoszacharidok



2.Bevezetés/Irodalmi attekintés

2.1. A zsirsavak altalanos jellemzése
A zsirok, vagy mas néven triacil-glicerinek vagy trigliceridek a glicerinnek hosszu

szénlancu zsirsavakkal alkotott vegyiiletei (Fujimoto et al. 2011).

A zsirsavakat altalaban két fontosabb szempont alapjan szoktak kategorizalni. A szénlanc
hossztisaga alapjan lehetnek révid (Short Chain Fatty Acids, SCFA), koézepes (Medium Chain
Fatty Acids) és hosszt (Long Chain Fatty Acids) szénlancu zsirsavak. Rovid szénlancu példaul
az ecetsav (C2:0), propionsav (C3:0), vajsav (C4:0); kozepes szénlancu példaul a kaprinsav
(C10:0); hosszu szénlanct példaul a palmitinsav (C16:0), sztearinsav (C18:0), olajsav (C18:1).
A masik Iényeges szempont a zsirsavak jellemzését tekintvepedig a szénlancok telitettsége,
mely alapjan lehet telitett, ha nem tartalmaz kettds kotést, és lehet telitetlen, ha legalabb egy
kettds kotést tartalmaz. Telitettre példa a palmitinsav (C16:0) és sztearinsav (C18:0); telitetlenre
pedig az olajsav (C18:1), linolsav (C18:2), linolénsav (C18:3). Egy zsirsav egyszerre tobb
kettds kotést is tartalmazhat, ezeket nevezziik tobbszordsen telitetlen zsirsavaknak (PUFA=
Poliunsaturated fatty acid). A kett6s kotés helye alapjan megkiilonboztetiink omega-3, -6, -9
zsirsavakat. Az omega megjelolés annyit jelent, hogy a zsirsav lancvégi metilcsoportjatol
hanyadik kotésnyire talalhat6 az elso telitetlen/kettds kotés. Cisz zsirsavaknak ezen beliil azokat
a zsirsavakat nevezzilk, melyeken a szénhez kapcsolodé hidrogén atomok egymadssal
megegyez0 oldalon helyezkednek el, transz zsirsavaknak azokat, melyeknél egymassal
szemben helyezkednek el. Altalanossagban elmondhat6, hogy cisz konformécioban 1év
kettoskotést tartalmazo zsirsavak fontosak a szervezet szdmara, mig a transz formaban 1évok
karosak. Tovabba fontos tulajdonsaguk ezeknek a telitetlen szerves savaknak, hogy hol
talalhatoak benniik a kettds kotések, ezt a vegyiilet karboxil csoport feldli oldalardl szamoljak

és deltaval jelolik. (Ackman, 1989)

2.2. A rovid szénlancu zsirsavak, kiilonos tekintettel a butiratra

A rovid szénlancu szerves savakat ezen beliil is leginkdbb a négy szénatombdl alld
szerves savat, a butiratot (vajsav) és annak soit manapsag eldszeretettel hasznaljak a htistermeld
agazatban, a hozamfokozasra hasznalt antibiotikumok és hormonok alternativajaként. (Kulcsar
et al., 2017) Az utobb emlitett anyagokat, addig rendszeresen hasznaltak, mint takarmany-
Kiegészitd, teljesitménynoveld, novekedés fokozo anyagok, késébb ilyen jellegii
alkalmazasukat tobbek kozott az antimikrobialis rezisztencia kialakulasanak kockazata miatt
2006-ban betiltottak az Eurdpai Unidban. (Kulcsar et al., 2017) Az Egyesiilt Allamokban

azonban a mai napig is szélesebb korben alkalmazzak e célra ezeket az anyagokat (Gonzalez et
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al., 2017) Mivel azonban az allatok megfeleld fejlodési erélyét csak a kiegyensulyozott és az
anyagcsere folyamataikat kielégitd takarmanyozassal lehet elérni az intenziv histermelésben,
elétérbe keriiltek és manapsag szivesen alkalmazzak az éllatok takarmanyozasaban a rovid
szénlancu szerves savakat (Dai et al., 2021). A baromfitakarmanyozasban ezek koziil is

mindinkabb a vajsavat részesitik elényben (Chamba et al., 2014)

Butirathoz az éllatok kétféle mddon juthatnak, egyrészt a butiratot €s annak soit (altalaban
Na-(n)-butiratot) szabadon a takarmanyhoz keverhetik kiegészitésképpen. Ebben az esetben a
butirat a proximalis bélszakaszbol (zazogyomor-duodenum), gyorsan felszivodik. Elony6sebb
szeretik ezért a vajsav védett formait alkalmazni észterezett vagy kapszulazott forméban,
melyek ezzel szemben sokkal elnyujtottabb felszivodast eredményeznek (Chamba et al., 2014).
Ezen kiviil 1étezik kémiailag védett natrium-butirat (CSB) is, mely a natrium-butirat egy
specialis formdja, amelyet a puffer-sok fizikai és kémiai modositési technologidja véd, hogy
elegend6 butiratot biztositson a vékonybélben (Wan et al., 2022). Az eddig emlitett
modszerekkel magat a vajsavat adjuk a takarmanyhoz (exogén eredet), azonban létezik a
kiegészitésnek egy masik formaja is, mely az endogén modon keletkez6 butirat mennyiségének
bakteridlis emésztési folyamat soran rovid szénlanct zsirsavak keletkeznek, ezeken belil is
leginkabb ecetsav, propionsav, vajsav (tobb, mint 95%-ban). Baromfiban és monogastricus
allatokban ez a folyamat fOképp a vastag- €s vakbélben torténik, mig kéréddzokben az
elégyomrokban, az itt 1évé mikrobiotanak koszonhetéen. A fermentaciohoz sziikséges
termelését, ennek koszonhetden a butirat szintjének novekedését is. Ezeket az anyagokat
oldhato nemkeményitd tipusu szénhidratoknak nevezziik (non-starch polysaccharides, NSP) és
foleg béta-gliikdnokbol és arabinoxilanokbdl allnak. (Jozefiak et al., 2005). Ezen feliil sok
kutatasban vizsgaltak kiilonb6z6 enzimek (Xilanazok, B-gliikanazok) emésztésben betoltott
szerepét 1s. Ezeknek a kisérleteknek az NSP-kben gazdag takarmanyok béltartalom
viszkozitasra gyakorolt hatasa adott indokot, mely noveli a passzazs id6t a bélrendszerben, ami
a baktériumok szaporodasara jotékony hatassal bir, azonban az emésztdenzimek nem férnek
hozza a szubsztratjaikhoz, mellyel a takarmanyhasznosulas romlik (Cowan et al., 1996). Az
enzimek hatasara a hosszl szénlancu NSP-k kisebb oligoszacharidokra esnek szét, melyeket az
emésztérendszer baktériumai igy mar konnyebben tudnak szubsztratként hasznositani. (Kulcsar
et al. 2016). A rozs és buza alapu takarmanyok nagy mennyiségben tartalmaznak ilyen nem

keményité tipusi poliszacharidokat, azonban vizsgaltdk mas gabona tipusok hatdsat is a



vakbélben 1évo rovid szénlancu zsirsavak keletkezésére, melynek eredményeként kidertilt,
hogy arpa alapti takarmanyok novelték a butirdt : propiondt aranyat, mig a zab alapt
takarméanyoknal épp az ellenkezdje volt elmondhato. (Jozefiak et al. 2007). Egy Gjabb alternativ
megoldas lehet a mikrobialis kereszttaplalas (cross-feeding), melynek lényege, hogy egyéb
bélrendszeri baktériumokkal termeltetjiik meg a butirdt termeld baktériumok sziikséges
szubsztratjait. A Xilo-oligoszacharidok (XOS) ilyen vegyiiletek, melyek laktatta alakithatok,
amely tovabb metabolizalodik butirattd. A kereszttaplaldsi reakciok tdmogatasara probiotikus
tejsavtermelOket lehet hasznositani. A butiratot termelé Clostridium IV. és XIVa. klaszter
torzsek kozvetlen etetése a jovo eszkoze, feltéve, hogy a szigortian anaerob baktériumok

nagylizemi termelése optimalizalhaté (Onrust et al. 2015).

Szamos kutatas foglalkozik butirat jotékony intesztinalis és extraintesztinalis hatasaival.
Brojler csirkéken végzett kutatasok kimutattak, hogy a madarak gyarapodasanak elsé 21
napjaban pozitiv hatassal van a ndvekedési teljesitményre (Hu és Guo, 2007, Panda et al.,
2009), azonban a jejunumban gatolja a Lactobacillusok névekedését (Hu és Guo, 2007). Ezen
feliil a takarmany hasznositas is javul a vizsgalt allatokban, valamint a butirat pH- csokkenést
IS okoz a proximalis emészt6 traktusban. A vékony- és vakbélben jelenlévo E. Coli szamanak
redukalasat is leirtak a vajsav hatasara, mely szintén jotékony hatassal lehet a bélflora
stabilizalasa és a patogén baktériumok mennyiségének visszaszoritasa szempontjabol (Panda et
al., 2009). Hatassal van tovabba a butirat a pro-inflammatorikus citokinek (IL6 — Interleukin 6,
TNFo — Tumor Nekrozis Faktor o) termelésére, szérum antioxidans enzim aktivitasra és a lipid
peroxidaciora is (Zhang et al.,, 2011). Tovabba, mint epigenetikai szempontbol is aktiv
molekula, a butirat szabalyozza a transzkripciot a hiszton-acetilacio befolyasolasan keresztiil,
amely a DNS-metilacioval egyiitt a sejtmiikodés egyik legfontosabb epigenetikai szabalyozasi
utvonala. (Matis et al., 2013). Magas zsirtartalma takarménnyal etetett patkdnyokon végzett
kisérletek azt is kimutattdk, hogy a zsirsav Segitett a m4j steatosisanak és gyulladasanak
csokkentésében, valamint mellett a m4) TNFa expressziojat csokkentésében is részt vett.
Segitett tovabba a GLUT és PPAR receptorok expressziojanak helyreallitdsaban, a majban és
zsirszovetben. (Raso et al., 2013). Szintén patkdnyokon végzett kisérletekben vizsgaltak a
butirat pulmondlis hypertensiora gyakorolt hatasat. Csokkentette a jobb kamrai systolés
nyomast és jobb kamrai hypertrophidt, mérsékelte a vascularis remodelling kovetkeztében
kialakulé distalis artéridk megvastagodasat a tiidoben, mérsékelte a gyulladdsos citokinek
(CD68, CD163) hypoxia altal kivaltott felhalmozodasat, megakadalyozta a hypoxia altal

kivaltott tid6odémat és érszivargast, a tiidé mikrovaszkularis endothel sejtekben ndvelte a tight



junction fehérjék expressziojat (occludin, claudin-1, cingulin), illetve novelte a fehérje-
acetilaciot (Karoor et al., 2021). Mindezen tul képes részt venni az inzulin receptor B (IRP)
expresszidjanak szelektiv szabdlyozasaban vazizomban és méjban, illetve mTOR fehérje
expressziojat is megfigyelték majban és subcutan zsirszovetben (Matis et al., 2015). Inzulin

rezisztencia kezelésében ¢és megeldzésében is hatasosnak bizonyult egér kisérletekben (Gao et
al., 2009)

Colon:

- Elsodleges energiaforras a bélhamsejteknek

- Csokkent gyulladasos citokinek

- Tight junction fehérjék fenntartasa

- Lumen pH szabalyozas

- Fokozott Na abszotpciod

- Elosegiti a sejtciklus leallasat és az

apoptozist vastagbélraknal

-Jollakkottsag hormon megndvekedett szekrécidja
-Mikrobiota modositasa

Vizizomzat:

- Nagyobb sovany testtomeg

- Megnovekedett f-oxidacio -
- Megnovekedett

szubsztratkapcsolo kapacitas
- Csokkent lipid akkumulacio

Maij:

- Csokkent gyulladasos mediatorok
ZS"‘SZOWt - Fokozott antioxidans rendszer
- Csokkent zsirszovet tomeg - Megnévekedett B-oxidacid
- In vitro fokozott lipolizis - Csokkent lipid lerakodas

- Megndvekedett f-oxidacio

- Fokozott SNS kiaramlas és p-
adrenerg stimulacio az adipocitakon
- Megnovekedett leptin szekrécio

- Csokkent gyulladas

- Fokozott differencialodas

1. dbra Osszefoglalé abra a butirat hatdsairél (McNabney et al. 2017)

Ami a butirat bélrendszeri hatasait illeti, az régdta kdztudott, hogy a tobbi rovidszénlancu
zsirsavval egyiitt elsddleges energiaforrds a bélben 1évé mikrobidta illetve a colonocytak
szamara. Ezen hatasai kovetkeztében alkalmazhato a bélsejtek megerésitésére és a bélbarrier
tamogatasara Eimeria fajok okozta coccidiosis, valamint Clostridium perfringens okozta
nekrotikus enteritis esetén (Paap et al., 2016). Baktericid hatasa is ismert ugyanakkor, amelyet
indirekt modon a begy, zazoégyomor és vékonybél pH-janak csokkentésén keresztill ér el, ezzel
az ott €16 karos baktériumok (E. Coli, Salmonella spp., Campylobacter jejuni) szama csokken.
(Van Deun et al., 2008; Chamba et al., 2014). Az emészt6-traktus hosszara vonatkozo kutatasok
kimutattak, hogy mind a jejunum, mind a vastagbél megnd a butirattal kiegészitett
takarmannyal etetett csoportoknal. Ugyanezen kutatasban azt talaltdk, hogy a jejunumban 1évo

kriptak szdma, valamint az ileumban 1év0 villusok magassaga is szignifikansan nétt. (Hanim et



al., 2023). Mas kutatasok a duodenum vizsgélata soran jutottak hasonlo eredményre: a villusok
hossza és a kriptdk mélysége novekedett. (Panda et al., 2009). In vitro patkény-kisérletekben
arra is talaltak bizonyitékot, hogy a butirat képes a vastagbél aktiv Na és Cl abszorpciojat

stimuldlni (Minder és Mehta 1989).

A fehérje emészthetdségre vonatkozoan is folytattak vizsgalatokat, melyeket gazdasagi
szempontok mellett kdrnyezetvédelmi elvarasok is motivaltak. Ennek magyarazata
hatékonyabb nitrogén hasznositasban, igy a kovetkezetes alacsonyabb nitrogén felhasznaldsban
keresendd. Butirat kiegészitéssel képesek voltak javitani a rosszul emészthetd fehérjeforrassal
takarmanyozott brojlerek teljesitményét (Qaisrani et al., 2015). Ezeknek a céloknak az
elérésében alternativat jelenthet még a takarmany limitald aminosavakkal vald kiegészitése is
(Aletor et al., 2000). Hasonl6 eredménnyel zarultak az egyetem Biokémiai Osztalyanak korabbi
kisérletei is. A Ross 308 brojlercken végzett kisérletek a hasitott test hozam novekedésére,
valamint a hisosszetételre (pectoralis, femoralis izom) vonatkoztak. Mindkét esetben egyarant
megfigyelhetd volt védett és nem védett formaban adagolt butirat jotékony hatasa. (Matis et al.,
2019).
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optimalizalasan keresztiil volt képes ndvelni a bélintegritast a butirat (Yan és Ajuwon, 2017).



Misok cdx2- IEC monolayer sejtkultaran végzett in vitro vizsgélatokra alapozva fedezték fel a
claudin 1 tight junction fehérje transzkripcidjanak novelésére kifejtett hatasat (Wang et al.,
2012). Sertés in vivo kisérletek azonban ellentmondéasos eredményeket mutattak. Mig az
occludin névekedett vékonybélbeli (duodenumban inkabb, mint a jejunumban) expresszidjat
mérték, addig a claudin-1 expressziojanak egyértelmli csokkenését figyeltétk meg
vékonybélben, mig annak expresszidja vastagbélben nem egyértelmiien, de inkabb csokkent
(Grilli et al., 2016). Inulinnal kiegészitett takarméannyal etetett fehér leghorn SPF allomanyban
kozvetett mikrobialis eredetli butirat temelés intenzitasanak fokozodasahoz kotheté (Song et

al., 2018)

A butirdt azonban csak abban az esetben képes kifejteni extraintestinalis hatasait,
amennyiben biztositott a megfeleld felszivodasa, melynek egyik kulcsa a monokarboxilét-
transzporter 1 (MCT-1), mint a f6 SCFA-transzporter. A monokarboxilat-transzportereknek
négy izoformaja l1étezik kiilonb6zd €l6lényekben, a funkcidjuk azonban azonos: katalizaljak a
monokarboxilatok, mint a piruvat, butirat, L-laktat transzportjat a plazmamembranon keresztiil

(Halestrap és Andrew, 2012).



3. Célkitiizés

Az antibiotikumok ¢és hormon készitmények hozamfokozasra szant alkalmazasanak
betiltasa 6ta egyre nagyobb igény mutatkozott az élelmiszeripar hustermel6 agazataiban a minél
gazdasagosabb hustermelés elérése érdekében. Ennek érdekében folyamatos kutatasok zajlanak
az uj, hatékonyabb ¢&s jol alkalmazhat6 takarmany-kiegészitok irdnt. A butirat készitmények
ebbdl a szempontbol biztatdé eredményeket mutatnak megannyi intesztinalis és
extraintesztindlis hatdsaiknak koszonhetéen, mint példaul a bél-barrier funkcidjanak
tamogatasa. Ebben a témaban azonban eddig nem zajlottak kisérletek a baromfiagazatban, de
in vitro és egyéb allatfajokkal zajlott kutatdsok aldtdmasztottdk a butirat bélintegritasra

gyakorolt pozitiv hatasat.

Jelen vizsgalat f6 célja a claudin-1 és -3 fehérje szintjének valtozasainak nyomon
kovetése volt a proventriculus, a jejunum/ileum ¢és a caecum nyalkahartyajaban csirkékben,
amelyeket kiillonb6z6 védett Palital® butirat tartalma takarmanyokkal etettiink (S90, CC80,
Quattro, SC40). Tovabba a monokarboxilat-transzporter 1 (MCT-1) mint a f6 SCFA-
transzporter kifejezédését is meg akartuk vizsgalni mindezen bélszakaszokban, mivel az MCT-
1 mennyisége nagymértékben befolyasolhatja a butirat felszivodasat és kovetkezésképpen a
butirdt extraintestinalis hatasait. Ezek a vizsgdlatok egyiittesen megfeleld betekintést
nyUjthatnak a szajon at adott védett butiratnak a bél egészségére gyakorolt hatasaiba, kiemelve

a butirat feltételezett szerepét a bélbarrier integritdsanak javitasaban.
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4. Anyag és modszer

4.1. Allatok és kezelések

Az allattakarmanyozasi kisérletet az Allatorvostudomanyi Egyetem Elettani és Biokémiai
Tanszékének Biokémiai osztalyan végeztiik. Egy kereskedelmi keltetobol (Gallus Company,
Devecser, Magyarorszag) szarmazo6, kikelési napon sziiletett him Ross 308-as brojlercsirkéket
(6sszesen n=100) wvéletlenszerlien osztottunk Ot takarmanyozasi csoportba (n=20
csoportonként; a kisérleti csoportok részleteit késdbb ismertetjiik). A kornyezeti és klimatikus
feltételeket a Ross technologia kovetelményeinek megfelelden allitottuk be (Aviagen, 2014);
takarmanyt és ivovizet ad libitum biztositottunk a vizsgalat teljes idGtartama alatt. Az
izonitrogén ¢s izokaldrias takarmanyt a hollandiai Research Diet Services (Ross-308) ajanlésai

szerint allitottak Gssze.

A csirkék elhelyezése és kezelése szigoruan a nemzeti €s nemzetkozi jogszabalyoknak,
valamint az intézményi iranymutatasoknak megfelelden tortént. A kisérleti eljarasokat a Pest
Megyei Korményhivatal Elelmiszerlanc-biztonsagi, Novényvédelmi és Talajvédelmi

Igazgatdsag, Budapest, Magyarorszag (engedély szama: PEI/001/1430-4/2015) engedélyezte.
A kisérleti allatokbdl a kovetkezd takarmanyozasi csoportokat alakitottuk ki:

e  Kontrollcsoport butirat kiegészités nélkiil.

e Négy csoport, amelyek a Palital® kiilonboz6 védett butirat termékeivel
kiegészitett takarmanyt kaptak (S90, CC80 Quattro, SC40), amelyek adagolasa
annak megfelelden tortént, hogy a takarmany minden esetben 500 ppm (0,5 g/kg
takarmany) vajsavat tartalmazzon. A tapok Osszetételét- €s butirattartalmat a
hollandiai Nutricontrol megerdsitette.

o S90: Intest-Plus S90, filmbevonati Na-butirat, rendkiviil magas, 90% Na-butirat
tartalommal. Gyengébb védelmet, gyorsabb butirat felszabadulast biztosit.

o A tovabbi termékek mind ndvényi zsirbol all6 matrixba agyazott, ezaltal
lipidburokkal védett kiegészitok, elnyujtottabb butirat-felszabadulassal, eltérd
tipusu és mennyiségii butirat-tartalommal, az alabbiak szerint:

= SCA40: Intest-Plus SC40, 40% Na-butirat-tartalom
= Quattro: Intest-Plus Quattro, 70% butirat-tartalom, vegyesen Na- és Ca-
butirat

= CCB8O0: Intest-Plus CC80, 80% Ca-butirat-tartalom
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4.2. Mintavételek

Az allatok testsilydt minden egyes taplalkozasi fazis végén megmértik; a
takarmanyfelvételt minden karamban naponta ellendriztiik. Meg kell azonban jegyezni, hogy
az alkalmazott kisérleti elrendezést a butirdtnak a bélintegritds ¢és a termékek
butiratfelszabadulasi mintazatara gyakorolt hatdsanak vizsgélatara tervezték, és nem elegendd

részletes takarmanyozasi és termelékenységi (ndvekedési teljesitmény) adatok értékelésére.

A csirkéket elbzetes éheztetés nélkiil, szén-dioxid-narkézisban vagtuk le, a
mintavételeket a 21. napon végeztiik. A mintavételezett allatok szama 10 egyed/csoport/idépont

volt.
A gyomor-bél traktus (GIT) kdvetkezd szakaszaibol vettlink bélsarmintakat:

e  Proventriculus + Zuzo6gyomor
e Jejunum + lleum

. Caecum

Mivel a proventriculus és a zizogyomor funkcionalisan egy egységnek tekintendo,
ingestajukat 0sszekevertiik és egyiitt vettiik a mintat, de a minta nagyrészt a zizégyomorbol
szarmazott, ezért ezeket a mintdkat "zizégyomor" néven emlitjiik. A jejunum és az ileum
tekintetében a Meckel-divertikulumtél 10 cm-re proximalisan kezd6dé és 10 cm-re distalisan
végz6do bélszakaszbol vettlink ingesta mintat. A vakbéltartalmat a bal és a jobb zsakbol

szarmazo ingesta keverékeként vettiik.

A beltartalommal kapcsolatos mintavétel utan a megfelelé bélszakaszokat hosszanti
iranyban felnyitottuk, hiitott fiziologias s6oldattal atoblitettiik, és a nyalkahartyat mikroszkopos

targylemezzel 6vatosan lekapartuk minden egyes szakaszrol.

Az Osszes béltartalom- és nyalkahartya-mintat azonnal szarazjégen lefagyasztottuk, majd

a tovabbi feldolgozasig -80°C homérsékleten taroltuk.

4.3. A claudin-1, claudin-3 és MCT-1 fehérje koncentraciojanak
meghatarozasa

A jégen torténd felolvasztas utan a nyalkahartya-mintakat 1% Halt proteaz inhibitor
koktéllal frissen kiegészitett M-PER (Mammalian protein extraction reagent) lizispufferben
(Thermo Fisher Scientific, Waltham, USA) homogenizaltuk (kb. 1 ml-t 100 mg szovethez) egy
Potter-Elvehiem  homogenizatorral. A homogenizatumokat 10 percig 5000xg-vel

centrifugaltuk, €s a feliiliszot hasznaltuk fel a tovabbi analizishez.
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crcr

Protein Assay (Thermo Fisher Scientific, Waltham, USA) segitségével vizsgaltuk, standardként
szarvasmarha-szérumalbumin (BSA) alkalmazasaval, és 25 pl mintat adtunk 200 pl
reagenskeverékhez (az A és B reagens 50:1 aranyu keveréke). Az abszorbanciat 30 perc 37 °C-

on torténd inkubalas utan 562 nm-en mértik Multiskan GO 3.2 olvasdval.

A claudin-1, claudin-3 és MCT-1 fehérjebdséget a MyBioSource (MBS026451,
MBS085865, MBS9392435, San Diego, USA) cégtdl szarmazd csirkespecifikus kvantitativ
szendvics ELISA-tesztekkel mértiik a gyartd altal leirtak szerint. Roviden, az 0Osszes
alkalmazott ELISA-készlet esetében 50 ul mintat és 100 ul HRP-konjugalt reagenst
pipettaztunk minden lyukba, és 60 percig inkubaltuk 37°C-on. Négyszeri mosas utan 50 pl A
kromogén oldatot, valamint 50 pl B kromogén oldatot adtunk a mélyedésekhez. A lemezeket
Ovatosan korkorosen mozgattuk és 15 percig 37°C-on tartottuk. Ezt az inkubacios 1épést
kovetden a reakciot 50 ul Stop Solution hozzaadasaval blokkoltuk, majd 15 percen beliil az
abszorbanciaértékeket 450 nm-en mértiik a Multiskan GO 3.2 olvaséval. A fehérjeexpresszids
értekeket az Osszfehérje-koncentraciora standardizaltuk a megbizhatd Osszehasonlitas

érdekében.

4.4. Az SCFA-koncentracio mérése az ingesta mintakban
(gaschromatography — mass spectrometry; GC-MS) moddszer segitségével elemeztiik. Az
ingesta-mintakat ugy készitettiik eld a vizsgalathoz, hogy 800 mg béltartalmat 8 ml desztillalt
vizzel és 135 pl NaOH-oldattal (0,2 M) kevertlink 6ssze, hozzdadtunk 700 pl izovaleridnsav-
oldatot (200 mg/100 ml) mint bels6 standardot és 10 ml kloroformot az extrakcidohoz. Intenziv
keverés (10 perc) utan a viz-metanol alapi és a kloroform alapt fazisokat 5 perces
centrifugalassal elvalasztottuk egymastol. Ezt kovetden 2100 pl viz-metanolos fazist 250 ul

metafoszforsavval (28,5 m/m%) kevertiink.

Az elemzésekhez egy GCMS-QP2010 SE Shimadzu gazkromatografot hasznaltunk. Az
oszlopok Zebron ZB-WAXplus tipusuak voltak (30 m x 0,25 mm x 0,25 pm), az oszlop
homérsékleti programjat a kovetkezok szerint allitottuk be: 75°C-175°C, 11°C/perc
sebességgel, 175°C 1 perc. Az injektalasi mod splitless volt, a mintavételi id6 pedig 0,7 perc.
Az aramlasszabalyozasi mod linedris sebesség (49,4 cm/sec), a nyomas 119,9 kPa, a teljes
aramlas: 77,1 ml/perc, oszloparamlas: 1,81 ml/perc, tisztitd6 aramlés: 3 ml/perc, az ionforras

homeérséklete: 200 °C, a hatarfeliilet homérséklete: 200 °C.

13



4.5. Statisztikai elemzések

Az adatokat az R 3.2.2 szoftverrel elemeztiik statisztikailag, multi-way ANOVA és Tukey
post-hoc tesztek alkalmazasaval a paronkénti Osszehasonlitasokhoz. A csoportok ko6zotti
kiilonbségeket statisztikailag szignifikansnak tekintettiik, ha P<0,05. Az Eredmények részben
a post-hoc tesztekkel nyert P-értékeket mutatjuk be és atlag = SEM-ben (standard hiba) fejezziik
ki,
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5. Eredmények

5.1. Claudin-1 fehérje koncentracio

A 21. napon a claudin-1 fehérje koncentracidja a proventriculusban minden kezelés
esetén szignifikansan ndvekedett (P=0,036 az S90 tap esetén, P<0,001 a CC80, Quattro és SC40
takarmany csoportokban). A jejunum+ ileum bélszakaszokban mérhet6 claudin-1 koncentracid
a proventriculushoz hasonldan szignifikdnsan emelkedett a megfigyelt csoportokban (P=0,041,
P=0,042, P=0,024 ¢s P=0,061). A caecumban nem talaltunk szignifikans kiilonbséget a

butirattal kezelt és a kontrollcsoportok kozott.
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Claudin-1, jejunum+ileum, 21. nap
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3. abra VA claudin-1 relativ fehérjeexpresszioja a gyomor-bélrendszer kiilonbozd szakaszainak
nydlkahartydajaban a 21. napon (a kontrollok expressziojat 1-nek tekintve). #P<0,10, *P<0,05,
**P<0,01 és ***P<0,001 a kontrollokhoz képest.
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5.2. Claudin-3 fehérje koncentracio

A 21. napon a proventriculusban 1év6 claudin-3 fehérje koncentracioja minden kezelés
hatasara szignifikansan emelkedett (P=0,036 az S90 esetében, P<0,001 a CC80 és a Quattro
esetében, P=0,034 az SC40 esetében). A jejunum-+ileumban minden kezelés szignifikansan
novelte a claudin-3 koncentraciojat (P=0,020 az S90 esetében, P=0,037 a CC80 esetében,
P<0,001 a Quattro és az SC40 esetében). A caecumban a claudin-3 fehérjére vonatkozdan sem

talaltunk szignifikéns eltérést a butirattal kezelt és a kontroll csoport kdzott.
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Claudin-3, jejunum+tileum, 21. nap
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5.3. MCT-1 fehérje expresszio

A 21. napon a proventriculus nyalkahartydjaban a Quattro és az SC40 termékek
szignifikdnsan novelték az MCT-1 fehérjekoncentraciot (P<0,001, illetve P=0,008), mig a
CC80 ugyancsak novekvo tendenciat mutatott (P=0,092). A jejunum-+ileum mintakban a CC80,
Quattro és SC40 kezelések hatasara szignifikans emelkedést figyeltink meg az MCT-1
koncentracioban (P=0,012 a CC80 esetében és P<0,001 a Quattro és SC40 esetében). A

caecumban nem volt kiilonbség a butirattal kezelt és a kontroll allatok kozott.
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MCT-1, caecum, 21. nap
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5.4. Béltartalom beli butirat koncentracio

Valamennyi alkalmazott butiratkészitmény szignifikdnsan, erésen megemelte a butirat-
tartalmat a zazoégyomorban. (P=0,002 a CC80 esetében és P<0,001 az Osszes tobbi butirat
termék esetében). A jejunumbdl és az ileumbol szarmazo béltartalom esetében csak a CC80
mutatott szignifikans novekedést, mig az SC40 a butirat-tartalom marginalisan szignifikans
emelkedését okozta (P=0,016 és P=0,063). A caecumban a CC80 alkalmazasa szignifikdnsan
novelte (P=0,002), mig a Quattro és az SC40 marginalisan szignifikdns szinten novelte a bél

butiratkoncentracidjat (P=0,098 és P=0,094).
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Butirat koncentriacid, jejunum+tileum, 21. nap
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6. Megbeszélés

A modern mezdgazdasagban manapsag fontosabb az innovaci6, mint valaha. Egyre tobb
gondot jelent a jol hasznosithatd term6fold hianya, a novekvo igény, a szallitasi koltségek
emelkedése és a munkaerdhiany a mezégazdasag minden agazatdban. Sziikségszeriivé valt 0j
modszerek kutatdsa és alkalmazésa a fenntarthatd mezdgazdasag megteremtése és biztositasa
érdekében. Ennek megfeleléen egy megoldast jelenthet a vertikalis gazdalkodas, ahol beltéri
szabalyozott koriilmények kozott kisebb alapteriileten lehet élelmiszert eldallitani (Chaudhry et
al., 2019). Emellett a munkaerdhiany és a termelési koltségek emelkedése kovetkeztében
elterjedOben van az automatizalt mezO0gazdasag a robotizalt rendszereknek koszonhetden (Edan
et al., 2009). Az allattenyésztésben szintén nagyfokt fejlodés zajlott le az utobbi idokben a
termelés maximalis kihasznaldsa érdekében. A hibrid fajtdk létrehozasa, a takarmanyozas
optimalizalasa, az allatjolét biztositdsa mind olyan faktorok, melyek nélkiil nem lehetne magas

szintli allattenyésztést folytatni (Thornton, 2010).

Az antibiotikumok és hormonok hozamfokozoként vald alkalmazasanak betiltasat
kovetden azonban a takarmany-kiegészitok terén is egyre tobb kutatas zajlik manapsag. (Gopi,
2013). A fent emlitetteknek megfeleléen kiemelt jelentdsége van az SCFA alapt
kiegészitOknek, valamint ezen beliil a butiratnak, ezért a jelen dolgozatban bemutatott

kisérletben is ez utdbbi sejtszintli hatasait kivantuk részletesen vizsgalni.

Kiilonb6zd bioldgiai hatdsai alapjan ismert, hogy a butirat javitja a brojlercsirkék
novekedési teljesitményét, ami a testtomeg-gyarapodds novekedésében és az FCR-értékek
csOkkenésében nyilvdnul meg (Hu és Guo, 2007). Arrél is beszdmoltak, hogy a
mikrokapszulazott butirat és vajsavgliceridek novelték a brojlercsirkék hasitott testtomegét és
mellhtishozamat (Matis et al., 2019; Leeson et al., 2005), amelyek hatasa még kifejezettebbé
valt szuboptimalis egészségligyi koriilmények kozott, példaul Eimeria vagy Escherichia coli

fertdzés esetén (Zhang et al., 2011; Leeson et al., 2005)

Jelen vizsgalatunk megerdsitette, hogy a takarmany-kiegészitéként szajon at alkalmazott
védett butirat képes a bélfal integritasat modositani a tight junction fehérjéinek, a claudin-1 és
-3 expresszidjanak megvaltoztatasaval brojlercsirkékben. Hangstlyozni kell azonban, hogy az

egyes bélszegmensek kozott jelentds kiilonbségeket figyeltiink meg.

A 21. napon minden alkalmazott termék jelentds, intenziv emelkedést okozott mind a
claudin-1, mind a claudin-3 expresszidjara a proventriculus és a jejunum-+ileum

nyalkahartyajaban. A claudin-1 esetében minden butiratkezelés jelentds up-regulaciot idézett
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eld a proventriculusban, amelynek mértéke kb. 10% és 50% kozott mozgott, ahol az SC40
kezelés volt a legerésebb hatasu. Hasonloképpen, mind a négy kezelés jelent6sen, kb. 20%-kal
emelte a claudin-1 szintjét a jejunum-+ileumban. A claudin-3 tekintetében szignifikansan, kb.
10-30%-kal megnovekedett fehérjekoncentraciot észleltink a proventriculusban az Gsszes
butiratnak kitett csoportban, mig a jejunum-+ileumban a Quattro és az SC40 fokozta a

legintenzivebben a claudin-3 szintjét (kb. 40%-kal). A caecumban a claudin-1 ¢és -3

crer

Eredményeink alapjan a szajon at alkalmazott butirat serkentd hatast gyakorolhat a
bélrendszeri tight junction fehérjék kifejezoédésére a proventriculusban, valamint a jejunumban
¢s az ileumban brojlercsirkékben a novekedési fazisban, amikor az allatok gyarapodasa
kiilondsen intenziv. Ezek a hatasok nagy jelentdséglick lehetnek azaltal, hogy javitjak a
bélbarrier funkciot az intenziv novekedés fazisaban, védik a bélfalat az enteralis fert6zésekbol
szarmaz6 mikrosériilésektdl ¢és megakadalyozzak a nemkivdnatos anyagok felszivodasat.
(Wang et al., 2012). Adataink &sszhangban vannak a korabbi eredményekkel, amelyek a
butiratnak a claudin génexpressziora gyakorolt novekvd szerepére utalnak (Song €s mitsai.,
2017, 2018). Ezek a korabbi tanulmanyok azonban a sz4jon at alkalmazott mikrokapszulazott
butirat hatasat vizsgaltdk nekrotikus bélgyulladdsban szenvedd csirkéknél (Song és mtsai.,
2017), illetve a butirat inulin altal kivaltott bélrendszer gydgyuléds kdzvetitd szerepét (Song €s
mtsai., 2018). Ami az egyéb bélszakaszokat illeti, a butiratnak a claudin-3-ra és az occludinra
gyakorolt serkent6 szerepét igazoltak elvalasztott malacok vastagbelében (Feng et al., 2018),
¢és a vastagbél tight junction fehérjéinek butirat altal kivaltott atrendezddése hozzajarulhat
tovabba a butirat védo szerepéhez egyes, emberekben eléforduld gyulladasos bélbetegségekben
is (Silva et al., 2018). Sertésekkel végzett tovabbi kutatasokban is megfigyelték, hogy a butirat
sokoldaluan befolyasolhatja a tight junction fehérje expressziojat. Példaul mRNS szinten az
occludin génexpresszidja novekedett a duodenumban, mig a claudin-1 génexpresszidja
csokkent volt az elvalasztott sertések duodenuméban, jejunuméban ¢€s ileumaban, amelyeket
natrium-butirat kiegészitéssel (0,96 g/kg takarmany) pre-starter tappal etettek (Grilli et al.,
2016). Hasonldéan, mint ahogy a jelen vizsgalatban a caecum nyalkahartyaban nem tortént a
védett butirat altal kivaltott szignifikans claudin koncentraci6 valtozas, a sertés vastagbélben a
szajon at alkalmazott butirat szintén nem befolyéasolta a tight junction fehérjék expresszigjat
(Grilli et al., 2016). A claudin-expresszio serkentésén kiviil a butirat az AMP-aktivalt protein-
kinaz kalcium/kalmodulin-fiiggd protein-kinaz [ altal kozvetitett aktivalasan keresztiil

felgyorsitja a szoros kotések Iétrejottét is, ahogyan arrol a Caco-2 vastagbél sejtvonalon
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beszamoltak (Miao et al., 2016), ami szintén kritikus a bélham integritasa szempontjabol. Ezért
a jelen vizsgalat Ujszeri adatokat szolgaltatott a szajon at adott védett butirat termékek
fehérjeszinten monitorozott claudin-expressziora gyakorolt hatdsarol egészséges csirkékben,

az emészto traktus 3 kiilonboz6 szakaszanak szurésével.

Mivel a butirdtnak nem csak a bélrendszerre korlatozddo, de extraintesztinalis hatasai is
ismertek, jelen tanulmanyban a felszivodas intenzitasanak befolyasolasaban fontos szereppel
biro MCT-1, mint f6 SCFA-transzporter kifejez6dését is vizsgaltuk. Az alkalmazott
butiratkiegészités tobbsége jelentésen megemelte az MCT-1 fehérjeszintjét a proventriculusban
¢€s a jejunum-+ileumban a 21. napon. Ez a serkentd hatas a jejunalis és ilealis nyalkahartydban
volt a legkifejezettebb, ahol a Quattro és az SC40 termékek az MCT-1 expresszidjanak
szakaszaiban a transzporter tobbnyire mérsékelt down regulacidja volt kimutathatd. A
megfigyelt claudinokhoz hasonléan a butirat MCT-1 termelddését fokozé hatasa a
proventriculusban és a jejunum-+ileumban volt a legszembetinébb (ezzel szemben a caecumban
altal kivaltott MCT-1 koncentracio ndvekedés hozzajarulhat a butirat gyorsabb és hatékonyabb
felszivodasdhoz ¢és ezaltal a bélbdl torténd kifejezett butirdtfelszabadulashoz, ami erdsen
meghatarozza annak extraintesztinalis hatasait. Hasonld eredményeket talalt kutatocsoportunk
egy korabbi vizsgalatiban is, ahol a nem védett natrium-butirat étrendkiegészités és a buza
alapt takarmany (a bélbaktériumok butirattermelésének serkentésén tal) jelentdsen novelte az
MCT-1 fehérje expressziojat az ileumban (Borda-Molina et al., 2020). Az a megallapitas, hogy
a butirat eltéré modon hatott a proventriculusban, a jejunum+ileumban és a caecumban szintén
figyelemre mélto, kiemelve, hogy a butirat tobbféle modon, sokrétii hatasmechanizmusokon
keresztiil hathat az emésztd traktus kiillonbozo részeiben. Az eredmények szintén 6sszhangban
vannak a mas kutatocsoportok altal is megfigyelt, butirat hatasara kivaltott intenziv MCT-1
koncentracidemelkedéssel human vastagbél epitélsejtekben (Cuff et al., 2002). Egy masik
brojlereken zajlott kisérlet soran a duodenumban fellelhetd szamos kiilonb6z6 MCT gén (MCT-
1, -2-, -8, -9, -10 és -14) és a bélrendszerben 1évo butirat koncentracioja kozott talaltak pozitiv
korrelaciot. Masrészt ugyanebben a kutatasban azt talaltak, hogy az ileumban a fentiekkel
ellentétesen, az MCT-9 gén expreszidjat csokkenti a butirat (Moquet, 2018).

crer

korabbi kisérletben sem befolyasolta az MCT expresszidjat a gyomor régidoban (proventriculus,

pylorus). A gyomorban talalhaté béltartalom pH-ja altalaban alacsonyabb, mint a butirat pKa
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(savi disszociacios allando) értéke (Denbow, 2000). Kovetkezésképpen a butirat tobbnyire nem
ionizalt (protonalt) formaban van jelen a madarak gyomor régidjaban (Moquet et al., 2016). A
nem ionizalt butirat passzivan diffundalhat a gyomorfalon keresztiil (Walter és Gutknecht,
1984). Ez magyarazhatja azt is, hogy miért nem figyeltilk meg a gyomor régidoban a butirat
MCT fehérjére mennyiségére gyakorolt hatdsat. Ezzel szemben a gyomrot kovetd
bélszakaszokban uralkodo pH-ja magasabb, mint a butirat pKa értéke (Denbow, 2000), mely
azt jelenti, hogy a butirat tobbnyire ionizalt formaban fordul elé ebben a GIT szegmenshen
(Moquet et al., 2016). Ebbol az okbol kifolydlag sziikség van olyan transzporterekre, mint az
MCT-1, hogy a butiratot a bélfalon keresztiil szallithassak, igy megvaldsitva annak hatékony
felszivodasat (Astbury és Corfe, 2012). Fontos megjegyezni tovabba, hogy eddigi
megfigyelések alapjan transzporterek azonban szinte teljesen hianyoznak a kiegészitett butirat

nélkiil taplalt eml6sok duodenalis bélnyalkahartyabol (Gill et al., 2005).

Az alkalmazott kezelések felszivodasi tulajdonsagainak értékelése érdekében a
csirkék béltartalmdban a butirat koncentracidja szignifikdnsan megemelkedett a
proventriculusban, mig a tavolabbi szakaszokban csak véletlenszer(i emelkedést talaltunk a
kontrollokhoz képest. E megfigyelés alapjan az alkalmazott termékekbdl szarmazd butirat
elsdsorban a vékonybél proximalis részeibdl (duodenum, proximalis jejunum) szivodik fel.
Eredményeink Osszhangban vannak a Palital® termékekkel végzett korabbi vizsgalatok
eredményeivel, megerdsitve, hogy ezek a termékek jo butiratellatast biztositanak a vékonybél
szamara.

Mivel a caecumban 1évé SCFA-t altalaban a rezidens mikrobidta termeli, ezért

crer

feltételezést tamasztja ald az is, hogy brojlerek vakbél mikroflordjanak altalanos Osszetételét
hatékonyan lehetett mddositani 21 napos korban sz4jon at torténd natrium-butirat-kiegészitéssel
egy korabbi vizsgalatban (Borda-Molina et al., 2020). Ugyanakkor a hatso bélszakasz
mikrobainak tobb szubsztrat szallitdsa rostban gazdag buzaalapt takarmannyal erdsebb
stimulaciot jelentett a baktériumkozosségekre, mint a szajon at adagolt butirat (Borda-Molina
et al., 2020). Ennek alapjan feltételezhetd, hogy a megndovekedett mikrobialis aktivitassal fligg
Ossze a megnovekedett endogén SCFA termelés, melynek hatterében az allhat, hogy a butirat-

kiegészités emésztési hatékonysdgot ndveld képessége a gyomor €s a vékonybél fokozott
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crer

emésztéenzim szekrécidjaval jar (Guilloteau et al., 2010). Ez valosziniileg megvaltoztatja a

vastagbélbe jut6é fermentalhaté anyagot, ami mddosithatja a mikrobidlis aktivitast.

Osszességében kijelenthetjiik tehat, hogy a dolgozatban bemutatott kutatds szamos
jelentés ¢és 1) informaciéval szolgdl a butirdt alaptt takarmanykiegészitok
hatdsmechanizmusanak felderitése kapcsan. Munkénk hozz4ajarulhat tovabba ujszert
takarmanyozasi stratégidk kidolgozasdhoz, melyek nagy jelentdséggel birhatnak a fenntarthaté
mezOgazdasag ¢s hatékony dallattenyésztés, valamint allati termék eldallitds biztositasa
szempontjabol. A fentieknél fogva eredményeink mind alaptudoményi, mint alkalmazott
kutatasi szempontok alapjan is hasznosak lehetnek a késobbiek folyaman az allatorvoslas,

valamint a takarméanyozas teriiletén.
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7. Osszefoglalas

A rovid szénldncu szerves savakat (Short Chain Fatty Acids, SCFA) ezen beliil is
leginkdbb a négy szénatombol 4ll6 szerves savat, a butiratot (vajsav) €s annak s6it manapsag
elOszeretettel hasznaljadk a huastermelé agazatban, igy a baromfitakarmanyozasban is a

hozamfokozasra hasznalt antibiotikumok és hormonok alternativajaként.

A butirat szamos intesztinalis és extraintesztinalis hatdsa ismert. Hatdssal van a pro-
inflammatorikus citokinek termelddésére,egyes antioxidans enzimek aktivitasra és a lipid
peroxidaciora. Hiszton acetilacion keresztiil befolyasolja a transzkripciot. Az inzulin receptor
B expresszidjanak szelektiv szabdlyozasaban és inzulin rezisztencia kezelésében &s
megeldzésében is hatasos. Pozitiv hatdssal van a novekedési teljesitményre, javitja a
takarmany-hasznosulast, csokkenti a pH-t a proximalis emésztd traktusban, energiaforrasként
szolgal a bélben 1évé mikrobiotak illetve colonocytak szamara. A pH-val szoros
Osszefiiggésben képes szabalyozni a bélben 1év6 mikrobiota mennyiségét. Mas kisérletek mar
kimutattdk a butirdt bélintegritdsra gyakorolt pozitiv hatasat a tight junction fehérjék

megndvekedett expresszidja révén tobbnyire in vitro kisérletekben. Egyuttal fokozza az MCT-

crer

A vizsgalatunk célja a claudin-1 és -3 tight junction fehérjék, valamint az MCT-1
transzportfehérje koncentracid valtozasdnak nyomonkdvetése volt kiilonb6z6 butirat tartalma

takarmanykiegészitok hatdsara. El kivantuk végezni tovabba a béltartalom butirat

crer

Osszefoglalva, a jelen vizsgalat megerdsitette a szajon at adott védett butirat termékek
pozitiv hatdsat a brojlercsirkék claudin-expresszidjara. Valamennyi alkalmazott termék novelte
a claudin-1 és -3 tight junction fehérjék, valamint az MCT-1 SCFA-transzporter expresszidjat
a proventriculusban és a jejunum+ileumban a ndvendékfazisban (21. nap), javitva a bélrendszer
integritasat és a butirat felszivodasat. A caecumban azonban nem mértiik a claudin-1 és claudin-

3 tight junction fehérjék szignifikans valtozasat.

Eredményeink alapjan a butirat-kiegészités szamos, mar leirt elényds hatdsa mellett
hatékonyan hozzajarulhat a jobb bélegészséghez, ami nagy jelentdséggel bir a gazdasagos
baromfitermelés szempontjabol. Kapott eredményeink mind alaptudomanyi, mind alkalmazott,
gyakorlati hasznosulas szempontbdl értékesek lehetnek a jovobeni 1) takarmanyozasi stratégiak

kidolgozasa kapcsan.
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8. Summary
Short Chain Fatty Acids (SCFA), most notably the four-carbon organic acid butyrate
(butyric acid) and its salts, are nowadays widely used in the meat sector, including poultry

feeding, as an alternative to antibiotics and hormones formerly used to increase yields.

Butyrate is known to have a number of intestinal and extraintestinal effects. Therefore it
affects the production of pro-inflammatory cytokines, the activity of certain antioxidant
enzymes and lipid peroxidation, as well as modulates transcription through histone acetylation.
It is also effective in selectively regulating insulin receptor B expression and may be
successfully applied in the treatment and prevention of insulin resistance. Furtherrmore,
butyrate has positive effects on growth performance, improves feed utilisation, lowers pH in
the proximal digestive tract, provides energy source for microbiota and colonocytes in the gut.
It can regulate the amount of microbiota in the gut in close relation to alteration and stabilization
of pH levels. Other experiments have already demonstrated the positive effect of butyrate on
intestinal integrity through increased expression of tight junction proteins, mostly in in vitro
experiments. It also increases the expression of the MCT-1 transport protein, and greatly
increases protein digestibility due to more efficient nitrogen utilisation. Further studies have
already shown the positive effect of butyrate on intestinal integrity through increased expression

of tight junction proteins, while it also increases the expression of the MCT-1 transport protein.

The aim of our study was to monitor the changes in the levels of claudin-1 and -3 tight
junction proteins and MCT-1 transport protein in response to different butyrate-containing feed
supplements. We also wished to measure the concentration of butyrate in the intestinal contents

of different gastrointestinal sections.

In conclusion, the present study confirmed the positive effect of orally administered
proprietary butyrate products on claudin expression in broiler chickens. All the applied products
increased the expression of claudin-1 and -3 tight junction proteins and MCT-1 SCFA
transporter in the proventriculus and jejunum+ileum during the growth phase (day 21),
improving intestinal integrity and butyrate absorption. However, no significant changes in

claudin-1 and claudin-3 tight junction proteins were measured in the caecum.

Our results suggest that butyrate supplementation, in addition to several already described
beneficial effects, may be effective in improving gut health, which is of great importance for
economical as well as animal health aspects of poultry production. Our results can be valuable
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from both a basic science and an applied, practical utility point of view and facilitates the

development of new feeding strategies in the future.
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