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Abstract

The aim of this research was to determine whether hydrolysates isolated from
pollock (Pollachius virens) have stimulating effects on the unspecific immune
system of cod larvae. The effects were examined with immunostaining and
image analysis by using specific antibodies against IgM and lysozyme.

The results indicate that hydrolysates from pollock can stimulate the
innate immunity of larvae. We observed a difference in the presence of
lysozyme and IgM; where lysozyme was commonly observd on the surface of
treated larvae, IgM was more prominent in the digestive tract. I[gM has not
been observed in cod larvae of this size before. Lysozyme has been found in
juvenile cod but has not, to our knowledge, been studied in cod larvae. The
antibody binding may, however, be unspecific and the difference observed
between treated and nontreated larvae may be a result of increased mucosa
production. The results also indicated that if the peptides are used in the

appropriate quantities the products may promote survival and growth.

Keywords: Cod larviculture, immunostimulant, bioactive peptides, IgM,

lysozyme.
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pakkarord

Vid viljum pakka peim fjolmorgu sem veittu okkur adstod vid gerd pessa
lokaverkefnis. Sérstakir pakkir feer leidbeinandi okkar, Rannveig Bjornsdottir
lektor vid Haskolann & Akureyri og deildarstjori Matis ohf. fyrir géda leidsogn,
hvatningu og studning. Vid viljum pakka Joéninu b. J6éhannsdéttur fyrir
yfirlestur og godar dbendingar. Einnig viljum vid pakka Rut Hermannsdottur
og Mariu Pétursdottur fyrir alla pa adstod sem per veittu okkur vid verklega
hluta verkefnisins. Agnar Steinarsson faer par ad auki pakkir fyrir gagnlegan
frooleik um eldisadstaedur &4 Stad. Sérstaklega viljum vid pakka Margréti
Kéradottur fyrir yfirlestur og goédar radleggingar. Sidast en ekki sist viljum vid
pakka fjolskyldum okkar fyrir studninginn og hvatninguna sem per hafa veitt
okkur i gegnum skélagonguna. bar ber helst ad nefna yndin okkar, pa Arna og
Friorik sem hafa veitt okkur endalausa polinmadi og gengid af roggsemi i

heimilisstorfin & medan a pessu verkefni stod.
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Utdrattur

[ pessu verkefni voru porsklirfur medhondladar med ufsapeptidum og
rannsakad hvort pau hefou énemisdrvandi ahrif 4 lirfurnar. Orvun dsérhaefdar
Onemissvorunar var rannsokud med tilliti til tveggja mismunandi patta, pad er
lyso6sims og IgM, en pad eru mikilvegir paettir 1 dsérhaefou dnaemissvari. Vid
verkefnid var notud dnamisvefjafradi, p.e. vefjasneidar litadar med
sérhaefoum motetnum til pess ad rannsaka hvort lysdsim og IgM veeru til stadar
og hvort ad medhdndlun med ufsapeptidum hefdi dnaemisdrvandi ahrif &
lirfurnar, p.e. med tilliti til pessara patta. Jafnframt var skodad hvort lifslikur og
voxtur lirfanna ykist vid medhondlun med ufsapeptioum. Med pessum haetti
var reynt ad meta hvort ad ufsapeptidin bui yfir lifvirkni en ufsinn er vannytt
og verdlitid hraefni og dhugavert ef unnt reynist ad auka veromaeti hans med
pessum haetti.

Nidurstodur benda til pess ad medhondlun med ufsapeptidum geti
studlad ad jdkvadum ahrifum i porsklirfum & fyrstu stigum eldis. Lys6sim og
IgM greindust 28 dogum eftir klak og hafdi svorun peirra aukist 42 dogum eftir
klak. Motefnasvorun gegn lysésimi & yfirbordi lirfanna reyndist vera mun
greinilegri 1 peim lirfum sem medhondladar voru med ufsapeptidum. Einnig
kom fram sterkari svorun gegn IgM i meltingarvegi medhondladra lirfa
samanborid vid svorun i meltingarvegi 6medhondladra lirfa. bar sem
lysosimvirkni hefur einungis greinst i fremur litlu magni i steerri porski og IgM
hefur ekki verid greint i porsklirfum, getur hugsast ad um 6sérhafoa bindingu
motefna sé ad reda vid Opekktar sameindir 1 slimhtd 1 meltingarvegi og a
yfirbordi lirfa. Munurinn & milli 6medhondladra og medhondladra lirfa gaeti
pvi verid vegna aukinnar slimmyndunar i medhdndludum lirfum.

Sterkar visbendingar eru um ad ufsapeptidin studli ad edlilegri proskun
lirfanna og sterkbyggdari vefjalogum. Par ad auki er hugsanlegt ad 1 réttu

magni geti pau haft jakveed ahrif 4 badi voxt og lifun lirfa.

Lykiloro: borskeldi, 6nemisglaedar, lifvirk peptid, IgM, 1ysésim.
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Haskolinn & Akureyri KH, LH

1 Bakgrunnur og skipulag verkefnis

A sidustu drum hefur dhugi fyrir porskeldi aukist gridarlega og buast ma vid ad
eldi & porski muni aukast mjog mikid 4 naestu &rum. Pad ma medal annars rekja
til ofveida 4 stofninum sem leitt hefur til kvotaskerdingar og aukinnar
eftirspurnar. Med porskeldi er haegt ad svara pessari eftirspurn, par sem
markmidid er stodug framleidsla og jotn geedi.

Mikil affoll verda 4 fyrstu stigum porskeldis og tengjast pau upphafi
fodrunar sem talin er vera helsti floskuhalsinn i eldi & porski og 60rum
tegundum sjavarfiska. Rannsoknir benda til pess ad orverufredilegt dlag hafi
parna mikid ad segja og fjoldi reektanlegra bakteria er mikill &4 pessum fyrstu
stigum, 1 fodurdyrum jafnt sem i eldisvokva og meltingarfeerum porsklirfa.
Efnanotkun hefur pvi reynst naudsynleg i peim tilgangi ad halda bakteriufjolda
i skefjum. Slik medhdndlun telst ekki askileg og hefur jafnframt i for med sér
aukinn kostnad. A pessum fyrstu stigum eldisins hefur porskurinn ekki préad
sérhefda dnaemissvorun og pvi er mikilvagt ad dsérhafda onemiskerfid sé i
stakk buid til ad takast 4 vio pad alag sem er fyrir hendi i eldisumhverfinu.
Forvarnir eru pvi lykilatridi til ad beeta atkomu 1 eldinu og reynt hefur verid ad
nyta margskonar 6énamisgleda til ad 6rva 6sérhaefda onemissvorun lirfa.
Rannsdknir benda til pess ad mogulegt sé¢ ad nota ymsar gerdir lifvirkra efna til
forvarna i fiskeldi og pekkt eru efni sem syna badi bakteriuhamlandi virkni og
hafa énaemisorvandi ahrif 1 fiski. Til a0 mynda hafa peptid einangrud ur fiski
fengid aukna athygli 4 undanférnum arum. bekkt eru heilsusamleg ahrif fisks
og fiskafurda og hefur pad fyrst og fremst verid vegna fj6lomettadra fitusyra
sem er ad finna i sjavarfangi og sem mannslikaminn getur ekki framleitt
sjalfur. Nu hefur athyglin i auknum mali beinst ad proteinum fiska en pau eru
sannkollud gaedaprotein par sem pau innihalda margar lifsnaudsynlegar
amindsyrur. Nidurstodur rannsokna syna ennfremur ad vatnsrofin protein tr
fiski eru talin hafa lifvirk ahrif. Slik peptid geta haft ymis heilnaem ahrif og eru
m.a. talin vera 6nzmisorvandi. { pessu verkefni verdur rannsokud lifvirkni
ufsapeptida en ufsinn er vannytt og verdlitid hrdefni og ahugavert ef unnt

reynist ad auka verdmaeti hans med pessum hatti.
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Lirfur eru medhondladar med ufsapeptidum og rannsakad hvort pessi
afurd hafi 6nemisorvandi ahrif & porsklirfur 4 fyrstu stigum eldisins. Pannig er
vonast til ad lifsmdguleikar lirfanna aukist med pvi ad efla varnir peirra med
pessum hztti. Orvun dsérhaefdar dnaemissvorunar verdur rannsdkud med tilliti
til tveggja mismunandi patta, pad er 1ysosims og IgM. Métefnalitun med
sérhefoum moétefnum og myndgreining (6naemisvefjafredi) verdur notud til ad
rannsaka hvort pessir pettir komi fram og hvort ad 6rvun 6namiskerfisins eigi
sér stad i medhondludum lirfum. Gera ma rad fyrir ad 6nemisdrvun eigi sér
fyrst og fremst stad i gegnum meltingarveginn en einnig ma gera rad fyrir ad
mismunandi orvun eigi sér stad m.t.t. samanburdar pessara tveggja patta
osérhafdrar onemissvorunar. Pannig er hugsanlegt a0 medhondlun med
ufsapeptidum leidi til 6rvunar 4 framleidslu lysdsims a einum stad i lirfunum
og IgM 4 60rum. Megin ahersla verdur 16g0 & 6rvun pessara patta i
meltingarvegi lirfanna en einnig verdur skodud drvun pessara tveggja patta

O0sérhaforar Onemissvorunar 4 mismunandi stodum 1 lirfunum.

Rannsoknarspurningar verkefnisins eru eftirfarandi:

* Erlysésim eda IgM ad finna i meltingarvegi i porsklirfum 28 dph eda 42
dph?

= Er greinanlegur munur 4 6na@missvorun i lirfum sem hafa verid
medhondladar med lifvirkum peptidum og lirfum sem ekki hafa fengid
slika medhondlun (viomidunarhopur)?

=  Er munur & 6rvun lysésims samanborid vid IgM, er munur a pvi hvar
svorunin kemur fram?

=  Hefur medhondlun med ufsapeptidum jakveed ahrif &4 voxt og proska

lirfanna?
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1.1 Fyrstu stig porskeldis

1.1.1 Seidaframleidsla

Vi0 seidaframleidslu tilraunaeldisstoovar Hafrannsoknarstofnunar 4 Stad i

Grindavik (mynd 1) eru porskseidi framleidd med svokalladri strideldisadferd

sem midast vid framleidslu seida innandyra i korum vid mikinn péttleika og

[

styrdar adstedur. beir peettir sem helst eru
styrdir eru hitastig, lysing, gegnumstreymi
vatns og surefni. Einnig eru porsklirfurnar

fodradar med fedudyrum sem raktud eru i

stodinni (Valdimar Ingi Gunnarsson og
Heimild: Grindavik, 2005

Agnar Steinarsson, 2007). b6 svo ad Mynd 1 Stadur i Grindavik

adstedur eldisins séu mjog styrdar er reynt

a0 likja eftir nattarulegu ferli porsklirfanna ad fullskopudum porskseidum.
Hrogn porsksins eru mjog smé en askilegt er ad pau séu um og yfir 1,3 mm i
pvermal til pess ad fa storar og lifvenlegar lirfur (Gudrin Marteinsdottir og
Agnar Steinsson, 1998). Vid klak eru lirfurnar 6proskadar og hafa einungis
orkuforda til nokkurra daga. bvi er mikilvaegt ad lirfurnar fai rétta naringu
pegar peer byrja ad taka til sin fédur. Vid fyrstu fedutoku eru lirfurnar hadar
lifandi brad af réttri steerd og samsetningu. Fyrstu 15-20 daga eftir klak eru
hjoldyr eina faeda lirfanna en pé er artemiu (e. Artemia) smam saman bztt vid
matsedilinn og 4-5 vikum eftir klak eru lirfurnar eingéngu fodradar a artemiu.
bé er purrfodri sma saman beett vid fodurgjofina, par til lirfurnar lifa eingdngu
4 purrf6dri um pad bil 5-6 vikum eftir klak. Premur til fjorum manudum eftir
klak eru lirfurnar svo ordnar ad fullvaxta porskseidum sem eru 5-10 g. A pessu
stigi eldisins eru lirfurnar bolusettar gegn helstu sjikdomum sem herja & porsk

i eldi 4 Islandi (Agnar Steinarsson, 2004).

1.1.2 Vandamal i porskeldi
Sjavarfiskeldi 4 fslandi hefur ekki gengid sem skyldi og eru mikil affoll 4

fyrstu stigum eldisins stort vandamal. Lifun 1 porskeldi 4 Stad er um 10% fra
klaki par til unnt er ad bélusetja seidin (14 vikum eftir klak). I bestu kerjunum

hefur lifunin p6é ndd 20%. Megin floskuhalsinn i eldi sjavarfiska er pvi 4 fyrstu
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stigum eldisins, p.e. fra klaki og par til lirfan er ordin ad seidi. Pad er pvi
mikilveegt ad auka afkomu og studla ad efldum gedum lirfa & pessum stigum
og talid er ad raunheft s¢ ad na 30-40% lifun i seidaframleidslu (Agnar
Steinarsson, 2004). Ymsir pzttir geta valdid pessum miklu afféllum og ma par
sem daemi nefna svelti, sundmagagalla, bakteriualag, vanskpun, mengun,
geislun, strauma, svo og sveiflur i hitastigi og seltu (Agnar Steinarsson, 2004).
Fra upphafi porskeldis 4 Islandi hefur sjikdémurinn vibrosis, sem bakterian
Vibrio anguillarum veldur, verid stort vandamal. P6 hefur tilfellum
kylaveikiafbrigda (e. atypical furunculosis) vegna undirtegunda bakteriunnar
Aeromonas salmonicida farid fjolgandi a sidustu arum og er sjukdémurinn
helsta vandmal porskeldis 4 fslandi (Magnadottir, Bambir, Gudmundsdottir,
Pilstrom og Helgason, 2002). Rannsoknir syna einnig ad orverufradilegt alag i
eldisumhverfi lirfa hefur mikil ahrif & lifun lirfa og seida & fyrstu stigum
sjavarfiskeldis (Olafsen, 2001).

Komid hefur 1 1j6s ad pessi miklu aff6ll verda pegar kvidpokastiginu
Iykur og lirfurnar purfa & lifandi f60ri ad halda. Eldisvokvinn er ad jafnadi ekki
talinn vera astaedan, par sem eldisvokvi er yfirleitt ad godum gaedum. Hins
vegar fylgir mikill fjoldi bakteria f60urdyrunum og pau eru talin vera helsta
smitleid bakteria i lirfueldi (Rannveig Bjornsdottir og Heiddis Sméradottir,
2003). Einnig ytir pad undir bakteriuvoxt i fodurdyrum ad pau eru audgud med
sérstokum audgunarefnum (t.d. fitusyrum) til pess ad auka naeringargildi peirra,
par sem fodurdyrin tilheyra ekki nattarulegu feeduvali lirfanna og innihalda
ekki pad fjolbreytta urval naeringarefna sem lirfurnar purfa 4 ad halda. bratt
fyrir petta eru fodurdyrin notud vid fodrun pangad til lirfurnar geta farid ad
taka til sin purrfédur en til a0 mynda er artemia sérstaklega hentug brad fyrir
fiskalirfur vegna pess hve hagt hun syndir (Agnar Steinarsson, 2004). bvi
reynist naudsynlegt ad halda 6rverufjolda i fodurdyrum i skefjum og er pad
gert med ymiss konar medhondlun lirfa og fédurdyra med efnum og lyfjum.
Lyfjanotkun er talin vera mjog o6askileg i fiskeldi, fyrst og fremst vegna hattu
4 myndun lyfjadnaemis medal orvera, svo og mogulegrar haettu sem pad getur
skapad gagnvart mannfolki. Mjog pekkt er ad bakteriur geti myndad pol gegn
lyfjum og lyfjadonemisgen pessara bakteria getur flust til annarra bakteria. Petta
getur pytt pad ad lyfjadnaemisgen flytjist i bakteriur sem eru hattulegar heilsu

manna og sem mynda pa pol gegn syklalyfjum (Kesarcodi-Watson, Kaspar,
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Lategan og Gibson, 2007). A Stad var algerlega haett ad nota syklalyf i
lirfukerjum 4rid 2005 (Valdimar Ingi Gunnarsson o.fl., 2007).

Fyrstu tvo til prja manudina eftir klak eru porsklirfur eingdngu hadar
Osérhafda onaemiskerfinu til ad verjast 6rverum og syklum, par sem per hafa
ekki proad med sér sérhefda onaemissvorun (Schreder, Villena og Jorgensen,
1998). Vegna pessa er ekki hagt ad bolusetja lirfurnar strax fyrstu dagana eftir

klak, p.e. adur en mestu affollin verda.
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1.2 Proskunarferli porsklirfa

broskunarferli porsklirfa mé skipta i prju megin stig en pau eru kvidpokastig,
vaxtarstig og myndbreyting (van der Meeren, 1991). Ferlio hefst vid klak og
lykur eftir myndbreytingu, pegar lirfan er ordin ad seioi.

1.2.1 Kvidpokastig

Kvidpokastig hefst vid klak, en misjafnt er hvad proskun hrogna, fréa frjévgun
fram a0 klaki, tekur langan tima og er pad er had hitastigi. Vid 7,7 °C tekur
proskunin 12-13 daga fré frjovgun ad klaki. Vid porskeldi 4 Stad er pessu
hitastigi haldid medan a proskuninni stendur og pad er nalegt kjorhita
hrognaproskunar (Agnar Steinarsson, 2004). A mynd 2 sést hvernig
porskhrogn proskast dag fra degi, par sem stig eitt synir hrogn tveimur timum

eftir frjovgun og 4 stigi 32 er lirfan tilbain fyrir klak.

Heimild: Holm og Andersen, 1991
Mynd 2 broskunarferli hrogna, fra frjdévgun ad klaki.
1) 2 kist. eftir friovgun (pf), 2) 4 kist. pf, 20) 4 dagar pf, 26)
6 dagar og 2 kist. pf, 29) 7 dagar og 10 kist pf og 32) 9
dagar pf.

Hrogn porsklirfa eru sma eda um 1,2—1,4 mm i pvermal. Nyklakin lirfa er 4—
4,5 mm ad lengd og hefur stéran kvidpoka sem geymir naringu handa lirfunni
fyrir neestu daga (mynd 3). Kvidpokastig varir i 4-5 daga fra klaki og er pad
fremur stutt midad vid til demis ludu, par sem kvidpokastigid er um 50 dagar
(Falk-Petersen, 2005; Holm o.fl., 1991). Fyrst eftir klak narist lirfan eingdéngu

a nzeringu sem kvidpokinn geymir. Meltingarvegur hennar er 6proskadur og
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mjog einfaldur. Hann er meira og minna

bein pipa sem liggur ofan & kvidpokanum,

auk pess sem endaparmur og munnur
lirfunnar eru lokud og augun ekki ordin
starfhaf (Yufera og Darias, 2007). A
60rum degi opnast munnurinn og augun

eru byrjud ad proskast. Jafnframt er

meltingarvegurinn farinn ad proskast og a

pridja degi byrjar hann ad taka a sig rétta

mynd og hagt er ad greina hann 1 for-,

1mm

mid- og afturgirni (Kjersvik, van der .
Heimld: van der Meeren, 1991
Mynd 3 borsklirfa @ mismunandi
A i o S eni & broskastigum
1991). A pessu stigi er forgirnid prongt og ) nyklakign irfa, b) 3 daga gomu
umvafid hringlaga lagi af rakéttum lirfa, c) 5 daga goémul lirfa og d) 15
daga gémul lirfa.

Meeren, Kryvi, Arnfinnson og Kvenseth,

vodvum (e. striated muscle). Fremri hluti

midgirnisins er vidur (mynd 4) en prengist ad hringvédva sem skilur
afturgirnid og midgirnid ad. A yfirbordi meltingarvegarins er pekjuvefur med
ortotum (e. microvilli) en vodvafrumur hafa ekki enn myndast i midgirninu og
par af leidandi eru engin merki um vodvahreyfingar. Ystu frumur
bekjuvefjarins i afturgirninu innihalda blodrur med lysésimi sem bua yfir peim
hafileika ad geta tekid upp vatn (e. pinocytotic activity) (Falk-Petersen, 2005;
Kjorsvik o.fl., 1991).

Ymis meltingarensim eru framleidd i meltingarveginum a4 medan
kvidpokastigid stendur yfir en rannsékn Sveinsdottur, Thorarensens og
Gudmundsdottur (2006) syndi til ad mynda ad framleidsla ensimanna trypsins
og chymotrypsins minnkadi verulega rétt fyrir fyrstu fodrun.

Lifur, briskirtill og gallbladra eru til stadar i porsklirfum vid klak og er
gallbladran stadsett 4 milli lifrarinnar og briskirtilsins. I porski er lifrin
tiltolulega smé og hringlaga. I nyklakinni lirfu er ein svokollud langerhans eyja
til stadar 1 briskirtlinum en pad er samansafn frumna sem framleida mikilvaeg
hormon sem hafa ahrif 4 og stjorna fleedi neringarefna (Falk-Petersen, 2005;
Encyclopedia Britannica, e.d. b).

Eitilvefslifferi eins og nyra og milta eru til stadar i mérgum tegundum

fiska vid klak. Pau eru p6 myndud ur ésérhefdum stofnfrumum og eiga pvi enn
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eftir ad proskast og na sinni réttu mynd (Padrés og Crespo, 1996). Rannsokn
Schreder o.f1. (1998) leiddi i 1j6s ad nyklakin porsklirfa hefur badi fornyra (e.
head kidney) og milta. Hostakirtillinn birtist hins vegar ekki fyrr en lirfan er
ordin um 9 mm ad lengd. Stofnfrumur hostakirtilsins koma upphaflega fra

fornyranu en paer proast mun hradar i eitilvef heldur en stofnfrumur nyrans.

Heimild: Falk-Petersen, 2005

Mynd 4 Langskurdur af porsklirfu & kvidpokastigi
B) heili, E) auga, K) nyra, L) lifur, Mg) midgirni, N) hrygg-
strengur, Oe) vélinda, P) briskirtill, Ph) kok, Y) kvidpoki.
[ lok kvidpokastigsins um 4 til 5 dogum eftir klak, eru flest lifferi
lirfunnar byrjud ad proskast. Lirfan hefur 6dlast sundhafileika og augun eru
ordin starfhaf. Hun er pvi vel i stakk buin ad hefja fedudflun og byrja ad éta

(van der Meeren, 1991).

1.2.2 Vaxtarstig

Vaxtarstigid hefst vio fyrstu fodurgjof. Megin einkenni pessa stigs er ad
uppruni peirrar orku og naringar sem lirfan parf til ad halda proskun afram,
kemur fra utanadkomandi faedu i stad naringar ur kvidpokanum (Yufera o.fl.,
2007). Mjog mikilvagt er ad lirfan geti byrjad ad borda adur en kvidpoki
hennar er uppurinn. Kjersvik og fleiri (1991) syndu ad ef porsklirfa lendir i
svelti, leidir pad til pess ad meltingarvegur hennar verdur fremur vanproskadur
og mikil hatta er 4 ad hiin missi hafileikann til ad melta faedu. Ef svo fer ad
lirfan feer ekki neina faedu fra pvi ad kvidpokastigi lykur og ad niunda degi eftir
klak, p4 mun hun deyja. Vegna pessa getur vaxtarstigid reynst lirfunum kritiskt
timabil og lifslikur geta fallid gridarlega. Naudsynlegt er ad 61l liffeeri lirfunnar

sem tengjast meltingu séu tilblin og lirfan parf ad vera ordin feer um ad fanga
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lifandi faedu. A fimmta degi er kjalkinn ordinn fullproskadur og pa getur lirfan
farid ad éta. A pessu stigi hefur lirfan mikla vaxtargetu ef nég fada er fyrir
hendi. Jafnan er htin faer um ad borda eigin likamspyngd & solarhring og voxtur
hennar getur aukist um 20% & solarhring (van der Meeren, 1991). bad er einnig
athyglisvert ad greinilegur steerdarmunur er a peim lifferum sem tengjast
fongun bradar og meltingu og 60rum lifferum lirfunnar a fyrstu dogum
fodrunar. Fongun er takmorkud af staeerd munnopsins og pess vegna er brad
valin eftir steerd vid upphaf fodrunar. Lirfur geta veitt brdd sem svipar til
steerdar munnopsins en kjésa fremur brad sem er minni (Yufera o.fl., 2007).

Meltingarvegur lirfunnar heldur afram ad proskast og nuna fara
slimfrumur ad myndast og slimhtd myndast, fyrst i forgirninu og sidan i
gornunum. Ortotur eru 4 pekjuvef midgirnisins og i slimhd forgirnisins eru
frumur (enero-endocrine) til stadar sem seyta fra sér horménum sem 6rva
meltingarfarin til starfa. Hegt er ad bera kennsl a fyrstu merki frasogs i
gérnunum i 7-9 daga gdmlum lirfum med pvi ad greina safabolur (e. vacuole)
bekjuvef (e. enterocytes) midgirnisins og smakorn (eosinophilic) i afturgirninu.
Eftir 11 daga hafa fellingar i forgirninu aukist og meltingarvegurinn byrjar ad
mynda lykkju eftir 17 daga. Fleiri fellingar myndast i vegg meltingarvegarins
sem auka yfirbord hans til muna (Kjersvik o.fl, 1991; Falk-Petersen, 2005).
Kjersvik og fleiri (1991) alykta ad breytingar verdi & meltingarhefni lirfunnar i
kringum 15-17 dégum eftir klak og fra og med fyrstu fodrun aukist upptaka
(endocytotic) lipida og proteina smatt og smatt.

Med auknum vexti lirfunnar styrkjast vodvar hennar og fa 4 sig rétt
form. Vid pad verdur lirfan virkari sem lysir sér i aukinni hreyfigetu og
suretnisporf sem tengist baedi proskun vodva og talkna. Pessi aukna virkni
eykst med aldri og er lirfunni naudsynleg i leit ad faedu (Falk-Petersen, 2005).

Eins adur hefur komid fram pa er lifrin til stadar vid klak en &
vaxtarstiginu lengjast frumur hennar og hvatberum og kornéttum frymisnetum
fjolgar. Eftir 17-20 daga er lifrin ordin mun steerri og fleyglaga (Falk-Petersen,
2005). Vefur briskirtilsins lengist einnig og umlykur gornina eftir pvi sem
lirfan vex. Hol gallblodrunnar staeekkar og veggir hennar verda pykkri en vid
klak (Falk-Petersen, 2005). Steerd miltans eykst og haegt er ad greina forvera
atfruma i liffeerinu (Schreder o.l., 1998).
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Sundmaginn er til stadar vid klak og liggur & milli midgirnis og nyra.
Hann hefur 6rlitid holrum sem likist pvi sem er i meltingarveginum og pad
sama ma segja um pekjuvef hans (Falk-Petersen, 2005). Sundmaginn gerir
fiskum kleift ad stjorna flotkrafti sinum an pess ad eyda orku i ad synda.
bannig geta peir haldid sér 4 sama dypi, og haekkad eda leekkad pad.
Sundmaginn i porski er lokadur og lofti er hleypt i hann, annad hvort i gegnum
preedi i vefjalaginu eda Ur blodi i gegnum gaskirtil (e. gas gland) (Jon Mér
Halldorsson og Porsteinn Vilhjalmsson, 2002). b6 er misjafnt hvenaer
sundmaginn tekur til starfa, i sumum tegundum er pad fljotlega eftir klak en i
60rum er pad vikum, jafnvel manudum eftir klak. I porski er pad 5-9 dogum

eftir klak (Agnar Steinarsson, 2004).

1.2.3 Myndbreyting

Vid myndbreytingu (e. metamorphosis) breytist lirfan i seidi, og 6ll starfsemi
og bygging hennar fer ad taka 4 sig mynd fullvaxta porsks. A pessu stigi hverfa
lirfueinkenni lirfunnar og ymsar breytingar i lifferafraedi hennar eiga sér stad,
til a0 mynda myndast maginn, skuflangar (e. pyloric ceca), uggar, hlidarrak,
virk talkn, hudlég pykkna og hreistur myndast. Ad auki faer lirfan fullkomna
sjon og beinagrind hennar hardnar (Falk-Petersen, 2005).

Oft er midad vid ad myndbreytingin hefjist pegar samfelldi uggi
lirfunnar byrjar ad hverfa og adskildir uggar fara ad myndast. Lirfan er ordin
um 9—11 mm ad lengd pegar adskildu uggarnir byrja ad myndast og um 11-15
mm pegar samfeldi ugginn er horfinn (Pedersen og Falk-Petersen, 1992).
Seidastigi er svo yfirleitt ndd pegar lirfan er ordin 20-30 mm l6ng (Falk-
Petersen, 2005).

Lirfan gengur i gegnum miklar breytingar & pessu stigi, baedi 4 utliti og
lifferum. baer breytingar sem verda a utliti lirfunnar eru medal annars paer ad
had hennar verdur nokkurra laga pykk og litfrumur dreifast um bol hennar.
Einnig byrjar lirfan ad fa nokkrar tennur og pegar htiin er ordin um 15 mm
hefur talknboginn tvaer raudar pynnur (e. lamellae), sem taka upp surefni ur
sjonum og veita pvi inn 1 bl6did (Falk-Petersen, 2005).

Ymsar breytingar eiga sér lika stad 4 liffeerum lirfunnar. Sundmaginn

verdur ilangur og holrim hans verdur meira. begar lirfan er um 11 mm ad

10
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lengd eru nokkrir hryggjarlidir synilegir en peir eru allir myndadir pegar hin er
ordin 20 mm long (Pedersen o.fl., 1992). Lifrin hefur steekkad og briskirtilinn
steekkar enn frekar & pessu stigi (Falk-Petersen, 2005). Lifferi sem innihalda
eitilvef, m.a. nyra, milta og hostakirtill, verda fullproskud pegar lirfan verdur
25 mm a lengd.

Mikil umskipti verda i meltingarveginum og hann proskast verulega &
pessu timabili og ma pa helst nefna myndun magans. Maginn byrjar ad mynda
nokkurskonar poka 0t ar forgirninu pegar lirfan er ordin sterri en 15 mm og
sidan eykst steerd hans med auknum vexti lirfunnar. Auk magans myndast
svokalladir skuflangar og peir vaxa mun hradar en lirfan sjalf, par til hin er
ordin 45-50 mm (Pedersen o.fl., 1992). Skaflangar eru algengir i ranfiskum
eins og laxfiski og porski. beir auka heildaryfirbord meltingarvegarins téluvert
og 1 peim nd ensim fra briskirtlinum og gall ur gallbl6drunni til fedunnar eftir
ad hun kemur fra maganum. Skuflangarnir hafa pvi mikilvaegu hlutverki ad
gegna, ba0i 1 nidurbroti og vid upptoku naringarefna (Holaskoli, 2004b).

begar lirfurnar hafa nad um 45-50 mm lengd fjélgar slimpekjufrumum i
forgirninu og slimpekjufellingar myndast i fremri hluta midgirnis, auk pess
sem magakirtlar verda pa dberandi (Pedersen o.fl., 1992; Falk-Petersen, 2005).
Onzmiskerfid proast einnig smam saman 4 medan 4 myndbreytingu stendur og
pegar henni Iykur er vessabundna onamiskerfid tiltélulega proskad og ad
6llum likindum feert um ad framleida plasmafrumur og motefni (Schreder o.1l.,
1998).

begar myndbreytingu lykur er lirfan farin ad likjast fullproska fiski i

utliti og lifnadarhattum en 4 mynd 5 ma sja liffeeri fullvaxta beinfisks.

Heimild: Anatomy of Animals, e.d.

Mynd 5 Liffeeri fullvaxta beinfisks
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1.3 Onaemisfraedi
1.3.1 Onsemiskerfi®

Onazmiskerfid er mjog fjolhaft varnarkerfi sem gegnir pvi mikilvaega hlutverki
a0 verja lifverur fyrir sykjandi 6rverum, krabbameini og skadlegum
sameindum. Kerfid samanstendur af {jolmoérgum tegundum frumna og
sameinda sem i sameiningu hafa pvi hlutverki ad gegna ad bera kennsl 4 og
eyda utanadkomandi adskotahlutum. Onzemiskerfid byr pvi yfir sérhaefni sem 4
engan sinn lika 1 lifrikinu og veldur sa heefileiki pvi ad kerfid getur skilid &
milli litilvaeegustu breytinga i efnauppbyggingu sem greinir eina tegund og
undirtegund Orvera fra annarri. begar kerfid hefur greint framandi lifveru eda
sameind, pa4 mynda ymsar frumur og sameindir 6énamissvar til ad eyda
syklinum eda gera hann dvirkan. Svarid er samspil tveggja mikilvaegra kerfa
sem kallast medfaett onaemi (e. innate immunity) sem er almenn og 6sérhafo
vorn, og dunnid 6nemi (e. adaptive immunity) sem er dunnin, sérhafd svorun
(Goldsby, Kindt, Osborne og Kuby, 2003, bls 1).

Fiskar hafa megineinkenni 6nemiskerfis spendyra en vegna lifsskilyrda
peirra og stodu i préunarsdgunni eru ymsir paettir frabrugdnir. Einnig er
onzmiskerfi fiska hadara utanadkomandi pattum fremur en 6nemiskerfi
spendyra. Til ad mynda getur medhondlun, hitastig og 4lag haft mikil ahrif &
onzmissvorun i fiskum (Davis, Griffin og Gray, 2002; Miller og Clem 1984;
Ortuno, Esteban og Messeguer, 2001).

Sem demi um lifedlisfraedilega paetti sem skilja 4 milli spendyra og
fiska ma nefna framleidslu hvitra blodkorna. I spendyrum fer framleidslan fram
i beinmerg en i fiskum er framleidsla hvitra blodkorna mun takmarkadri og fer
hin fram 1 ymsum liffeerum eins og hoéstakirtli og nyrum. Spendyr hafa
eitlakerfi og kimstodvar og moétefnaflokkar peirra eru af fimm mismunandi
gerdum. Fiskar hafa aftur 4 moti ekki eitla eda kimstddvar en po er visir ad
eitilfrumuvef i meltingarvegi og i hidpekju peirra. Einnig hafa peir yfirleitt
bara einn moétefnaflokk. Vegna pessa mismunar 4 spendyrum og fiskum pa er
sérvirkt oneemissvar fiska, eins og t.d. myndun métefna, seinvirkara (Arni
Kristmundsson o.11., 2004). Auk pess pa lifa fiskar vid lagt hitastig sem hefur
ahrif 4 lifedlisfredilega starfsemi fisksins, par & medal onemiskerfid. Lagt

umhverfishitastig getur pvi verkad sem 6namisbelir (Bly og Clem, 1991).
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Onzmisminni hja fiskum er einnig takmarkad og métefnasvarid eflist
ekki vid endurtekna sykingu, eins og vid bolusetningu. Porskar hafa til ad
mynda mjog 1élegt sérvirkt motefnasvar sem er toluvert lagra en hja mérgum
00rum tegundum fiska. Porskur myndar t.d. sérvirk motefni seint, hefur litla
fjolbreytni i bindisetum B og T frumna og 6én@&misminni er par ad auki 1élegt
(Arni Kristmundsson o.fl., 2004). Astadan fyrir pessu lélega, sérvirka svari er
talin vera frekar vegna skorts 8 MHC II sameindum utan & frumunum, fremur
en ad tjaning gena fyrir steerri og minni kedjuna i byggingu IgM sé gollud
(Pilstrom, Warr og Stromberg, 2005).

Eins og 40ur kom fram pa purfa porsk lirfurnar ad reida sig 4 medfaedda
onzemissvorun fyrstu tvo til prjd manudina eftir klak (Schreder o.f1., 1998).
Bakteriur 1 umhverfi fiska og annarra lifvera sem lifa i vatni hafa meiri hrif a
heilbrigdi peirra heldur en bakteriur hafa 4 heilbrigdi landdyra, par sem pessar
lifverur eru i ndinni og stodugri snertingu vid mikinn fj6lda drvera (Balcazar
o.fl., 2006). Auk pess nerist porskurinn & lifandi feedudyrum a fyrstu stigum
@viskeidsins en pau eru talin vera helsta smitleid bakteria i lirfueldi (Rannveig
Bjornsdottir o.f1., 2003). Vegna pessa er mjog mikilvaegt ad medfeedda vornin
sé 6flug og pvi verdur 16gd hofudahersla & medfaedda, almenna d6nemissvorun i

koflunum hér a eftir.

1.3.2 Medbfeett bneemi i hryggdyrum

Medfaedda dnemissvorun er ad finna i einhverju formi i 6llum fjolfrumu
lifverum og hefur verid mjog lengi i prounarségunni. Aunnid énamid er talid
hafa komid fyrst fram fyrir um 450 milljénum éra og er ad finna i flestum
hryggdyrum (Zarkadis, Mastellos og Lambris, 2001).

Osérhafda onaemiskerfid pekkir algengar sameindir 4 yfirbordi
adskotahluta og nytir til pess vidtaka sem kallast PRRs (e. Pattern-Recognition
Reseptors). bessir vidtakar eru af moérgum gerdum og ma sem demi nefna
TLRs (e. toll-like receptor) en svaedin sem pessir vidtakar pekkja eru vel
vardveitt 4 orverum en finnast ekki i hyslinum. Pessi svadi eru mismunandi ad
gerd og geta verid sykrur, akvedin proétein, fitusyrur eda kjarnsyrur. Sem demi

um slik svaedi er peptidglykan (e. pepdidoglycan), fjolsykrulag (e.
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lipopolysaccaride, LPS) 1 vegg bakteria svo og tviprada RNA sameindir veira
(Goldsby o.fl., 2003, bls. 69-70).

Hegt er ad skipta vornum medfzeddrar 6nemissvorunar i liffreedilegar
varnir, lifedlisfraedilegar varnir, hvit blédkorn og bolgusvérun en pessum
atridum verda gerd betri skil hér a eftir og verdur sérstok ahersla 16g0 a pa

peetti sem rannsakadir eru i verkefninu.

1.3.2.1 Liffreedilegar varnir

Fyrsta og ein mikilveegasta medfeedda vorn lifvera gegn utanadkomandi areiti
eru pekjufrumur og slimhimnur. Pessar hindranir sj4 til pess ad flest
adskotaefni eiga i erfidleikum med ad komast inn i likamann (Goldsby o.1l.,
2003, bls. 5). Slimhudin i fiskum er til ad mynda mjog mikilveg vegna pess ad
par leynast ymsar drveruhamlandi sameindir. Einnig verkar slimhadin eins og
einskonar smurolia 4 yfirbordinu, sem veldur pvi ad bakteriur og sveppir na
sidur fotfestu par (Ellis, 1981). Slimhud porsks hefur verid rannsdkud med
tilliti til 6rveruhamlandi ahrifa og fundist hafa fjolpeptid sem hafa hamlandi
ahrif & voxt b2di Gram jakvedra og Gram neikvaedra bakteria svo og
gersveppsins Candida albicans (Bergsson, Agerberth, Jornvall og
Gudmundsson, 2005).

1.3.2.2 Frumur 6sérhaefda dnaemiskerfisins og bolgusvorun
Margar gerdir hvitra blodkorna taka patt i 6sérhaefdri svorun onaemiskerfisins i

fiskum. Til ad mynda eru petta hnattkjarnaatfrumur (e. monocyte), storatfrumur
(e. macrophage), kornfrumur (e. granulocyte) og 6sérhaefdar drapsfrumur (e.
nonspesific cytotoxic cells). Hnattkjarnafrumur og kornfrumur eru mikilvegar,
hreyfanlegar atfrumur sem er ad finna i bl6di og 1 annars stigs eitlavef (e.
secondary lymphoid organs), eins og t.d. milta og eitilfrumuvef i meltingarvegi
fiska (Secombes, 1996; Zapata, Chiba og Varas, 1996). Atfrumur gegna mjog
mikilvaegu hlutverki i dnemissvorun hryggdyra. Slikar frumur geta nefnilega
tekid upp motefnavaka og myndad svokallada atbolu (e. phagosome). bar er
motefnavakinn meltur med samruna atbolu vid leysikorn (e. [ysosome) sem
innihalda ymis ensim (par & medal lys6sim). Meltar leifar eru svo annadhvort

fluttar ut ar frumunni (e. exocytosed), eda sitja eftir & yfirbordi frumnanna
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bundnar vid dkvednar sameindir frumunnar (MHC class II) sem verdur til pess
ad T-frumur virkjast og sérhaft onemissvar fer af stad (Goldsby o.1l., 2003,
bls. 39-40). Fyrir utan agnaat pa geta pessar frumur seytt fra sér nidurbrots
ensimum og 6rveruhamlandi peptidum. Par ad auki geta virkar storatfrumur og
daufkyrningar (e. neutrophils) framleitt og seytt fra sér virkum sturefnis- og
koéfnunarefnismillilidum sem hafa ahrif 4 sykla eins og bakteriur og snikjudyr,
en rannsoknir & pessum pattum 1 fiskum gefa til kynna ad drapsadferdir
atfrumna séu svipadar i spendyrum og fiskum (Neumann, Stafford, Barreda,
Ainsworth, og Belosevic, 2001).

Osérhaefdar drapsfrumur i beinfiskum eru taldar jafn virkar og
drépsfrumur i spendyrum (e. natural killer cells, NKC). bessar frumur eru
mikilvaegur pattur i 6sérhafori vorn fiska en paer koma vid sogu i svorun gegn
syklum, frumdyrum og &xlum i fiskum (Evans, Leary og Jaso-Friedmann,
1999).

Bolgusvorun 4 sér stad pegar sar myndast eda pegar sykjandi orvera
kemst inn 1 likamann. Svorunin getur valdid pvi ad sérhaeft dnaemissvar fer af
stad og ad hlutar 6sérheefda kerfisins hreinsi upp utanadkomandi sameindir eda
orverur (Goldsby o.fl., 2003, bls.7). Hér hafa atfrumur mikilvagu hlutverki ad
gegna pvi pegar sykill kemst inn 1 vef, pa umkringja peer hann og seyta fra sér
sameindum sem hamla vexti 6rvera og eyda jafnvel syklinum algjorlega.
Einnig seyta atfrumurnar bodefnum til annarra frumna dnaemiskerfisins sem

veldur pvi ad svorun verdur 6flugri (Secombes, 1996).

1.3.2.3 Lifedlisfreedilegar varnir

Hitastig, syrustig og ymis protein og ensim eru deemi um lifedlisfraedilegar
varnir fiska og annarra lifvera. Likamshiti veldur pvi t.d. ad sumar tegundir
sykla geta ekki nad fotfestu i likama okkar og magasyrur eru mikilvagar par
sem faar tegundir orvera lifa i jafn suru umhverfi og er ad finna i maga t.d.
mannsins (Goldsby o.fl., 2003, bls. 5-9).

{ sermi, slimhad og hrognum fiska er jafnframt ad finna ymis
efnasambond sem hemja voxt sykjandi orvera. bPessi efnasambond eru adallega
protein og glykdprotein, en megin gerdir pessara sameinda eru interferon (e.

interferon, IFN), hjastodarkerfid (e. complement system), CRP (e. C-reactive
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protein), transferrin, lektin og lysésim (Yano, 1996). Auk peirra er t.d. ad finna
i sermi fiska nattirulega motefnio IgM sem einnig hefur mikilvagu hlutverki
a0 gegna 1 0sérhafou dnaemissvari fiska.

Interferon er samheiti yfir hop glykoproteina sem tilheyrir cytokinum
(e. cytokine). Cytdkin hafa ymsum hlutverkum ad gegna i dnaemissvorun, pau
taka til a0 mynda patt i stjornun proskaferils frumna 6n@miskerfisins, midla
bodum milli frumna og 1 sumum tilfellum geta pau radist beint ad
motefnavakanum (Goldsby o.f1., 2003, bls. 276-282). Helstu interferon
proteinin, IFN-a og IFN-B, hafa fundist i ymsum tegundum beinfiska en pau
orva nagrannafrumur til a0 mynda protein sem hemja veirueftirmyndun (Pinto,
Jofre og Bosch, 1993; Snegaroff, 1993). Nylegar rannsoknir syna t.d. ad
porskur framleidir interferon sem svorun vid tviprada RNA (Rise o.f1., 2008).

Hjastodarkerfid er hopur 6likra préoteina sem vinna saman ad pvi ad
bera kennsl 4 og brjota nidur adskotaefni. Proteinin greina sykla med hjalp
motefna eda dsérvirkra patta med pvi ad bindast peim dsérheft og eyda peim
med frumurofi. Einnig getur hjastodarkerfid virkjad atfrumur med athudun (e.
opsonization) (Goldsby o.fl., 2003, bls. 5-9, 281). Fiskar hafa 6flugt
hjastodarkerfi og hafa rannsoknir synt ad kerfid i ymsum beinfiskum er mjog
alika uppbyggt og i spendyrum (Yano, 1996). Sem demi einangrudu Lange,
Dodds og Magnadoéttir (2004) C3 1 porski en pad er mikilvaegur pattur
hjastodarkerfinu og kemur vid sogu i 6llum pekktum virkjunarferlum
sérheforar og 6sérhaforar bnemissvorunar.

CRP eru protein 1 blodvokva sem framleidd eru i lifur sem svorun vid
vefjaskemmdum eda pegar syking eda bolgusvorun hefur att sér stad. Pessi
protein hafa verid einangrud tr morgum fisktegundum, par & medal porski, en
hlutverk peirra er ad bindast vid sameindir & yfirbordi bakteria og sveppa. CRP
studla pannig ad auknu agnaati og adstoda hjastodarkerfid vid ad bindast
framandi sameindum (Goldsby o.fl., 2003, bls. 8, 70-71; Lund og Olafsen,
1998).

Transferrin er glykdprotein 1 blodi sem bindur jarn og hefur mikilvaegu
hlutverki ad gegna vid flutning jarns i hryggdyrum. Petta prétein studlar ad
jarnlitlu umhverfi en margar bakteriur geta ekki lifad an jarns og na pvi sidur
fotfestu 1 hyslinum (Bullen, 1981). Einnig hefur verid synt fram a ad transferrin
hafi skadleg ahrif & ysta lag Gram neikvadra bakteria (Ellison, Giehl og
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Laforcet, 1988). betta protein hefur verid greint i porski en rannsékn Denovan-
Wright, Ramsey, McCormick, Lazier og Wright (1996) syndi a0 transferrin
mRNA var adallega ad finna i RNA 1 heila og lifur porsksins. Lektin er aftur &
moti hopur glykoproteina sem getur bundist vid kolvetni. betta protein er ad
finna 1 6llum lifverum, fra veirum og bakterium til spendyra. Lektin hefur til ad
mynda verid greint i eggjum ymissa ferskvatns- og sjavarfiska, par & medal
porsks (Hansen og Olafsen, 1999; Olafsen, 1996). betta protein kemur t.d. vid
sOgu 1 athudun, agnaati, virkjun frumna og i styrdum frumudauda (e. apoptosis)

(Ni og Tizard, 1996).

1.3.2.3.1 Lysosim
Lysosim (1,4-B-N-acetylmuramidase) er mikilvaegur pattur i 6sérhafori
onzmissvorun en getur auk pess haft mikilvaegt hlutverk i meltingarferlinu.
betta ensim er ad finna i bakteriuveirum, érverum, plontum, hryggleysingjum
svo og hryggdyrum. [ &ri hryggdyrum er pad helst ad finna i seyti svo sem
slimi eda munnvatni en einnig er pad ad finna i ymsum vefjum og blodi (Jollés,
P. og Jollés, J., 1984; Saurabh og Sahoo, 2008). bar lysésimtegundir sem eru
pekktar 1 dag eru flokkadar i nokkrar gerdir og eru prjar megingerdirnar ad
finna innan dyrarikisins; kjuklinga-1ysosim (c-gerd), gasa-1ysosim (g-gerd) og
hryggleysingja-1ys6sim (i-gerd) (Grunclova, Fouquier, Hypsa og Kopaacek,
2003). bar tegundir sem hafa hvad mest verid rannsakadar eru c- og g-gerdin,
en pessar gerdir hafa mismunandi amindsyrusamsetningu, mélpunga svo og
virkni (Saurabh o.fl., 2008). Pessar tegundir 1ysosims hafa verid greindar i
hryggdyrum. Til ad mynda hefur verid greint fra einangrun c-gerdarinnar i
fiskum, svo sem i regnbogasilungi og i vatnakarfa (Dautigny, o.fl., 1991;
Fujiki, Shin, Nakao og Yano, 2000). Gesa-lysosim hefur einnig verid greint i
ymsum fiskum, og samkvemt upplysingum i poteingagnagrunni, hefur gen

sem skrair fyrir g-gerdinni verid greint i porski (Uniprot, 2008).
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Helsta hlutverk lysésims 1 hryggdyrum er ad eydileggja frumuveggi

bakteria en arid 1922 lysti Alexander
Fleming virkni lys6sims, med pvi ad
syna fram 4 ad slimhimna ur nefholi
gaeti hamlad vexti dkvedinna
bakteria. Lysosim getur jafnframt
studlad ad athudun og pannig virkjad
atfrumur, en einnig getur pad virkjad
hvit blédkorn (Saurabh o.f1., 2008).
frumuveggjum bakteria er
peptioglykan en pad eru
storsameindir sem samsettar eru ur
endurteknum r6dum amindsykranna,
N-acetylglucosamine (NAG) og N-
acetylmuramic acid (NAM).
Lyso6sim getur vatnsrofio B-(1-4)
glykosiotengi milli NAG og NAM
(mynd 6). betta ensim getur auk pess
brotid nidur B-(1-4) NAG fjollidur
(kitin) sem er ad finna i veggjum
flestra sveppa svo og stodgrind
skordyra og krabbadyra (Voet, D.,
Voet, J. og Pratt, 2006, bls. 332-
335).

Lyso6sim var fyrsta ensimid
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Heimild: Voet, D., Voet, J. og Pratt, 2006, bls. 335

Mynd 6 Uppbygging peptidglykansins og
stadsetning par sem langbandid er klofid.

kristalbyggingu fyrir. Fyrstastigs bygging ensimsins eru 129 aminésyrur en

16gun ensimsins er hnattlaga par sem ilanga hvarfgeil er ad finna a yfirbordi

proteinsins. Pessi hvarfgeil er hvarfstod ensimsins en fjolsykrulangbondin i

veggjum bakteria leggjast par ad og eru sidan rofin i sundur (Biological

Magnetic Resonance Data Bank, 2006). Vid pad eykst gegndrepi bakeriunnar

og frumuveggur hennar eydileggst (Perry, Staley og Lory, 2002, bls. 154). Med

pessum hatti vinnur ensimid gegn sykingum og er pvi mikilvagur pattur i

onamissvorun peirra lifvera sem framleida petta ensim.
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Lyso6sim virkar betur & frumuveggi Gram-jakvedra bakteria
samanborid vid frumuvegg Gram-neikvedra en po eru til tegundir Gram-
jakvaedra bakteria sem hafa annarskonar peptioglykanlag og tengi sem lysésim
getur ekki vatnsrofid. Sem demi ma nefna ad Proteus mirabilis sem getur
valdid pvagferasykingu i ménnum, Neisseria gonorrhoeae sem orsakar
lekanda og Staphylococcus aureus sem er ein algengasta
matareitrunarbakterian, hafa peptio-glykanlag sem er O-acetylerad og lysosim
reedur ekki vid pa byggingu (Clarke og Dupont, 1992; Mast, matvalastofnun,
e.d.; Microbiology and Bacteriology, The world of microbes, e.d; Steingrimur
Davidsson, 1999). Gram-neikveadar bakteriur verda sidur fyrir ahrifum
ensimsins vegna pess ad 4 yfirbordi peirra er LPS lag sem veldur pvi ad
lysosim & erfitt med ad komast ad peptidglykan-laginu (mynd 7).
Hjastodarkerfid og 6nnur ensim purfa pvi fyrst ad brjota nidur petta ysta lag
bakterianna svo ad lysosim komist ad peptidglykanlaginu (Glynn, 1969;
Ibrahim, Kato og GRAM-NEGATIVE GRAM-POSITIVE

Kobayashi, 1991). }
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ruckerii, en petta eru Mynd 7 Uppbygging frumuveggja bakteria.

pbekktir sykingarvaldar 1 fiskeldi (Grinde 1989).

Lysosim er framleitt 1 lifur, svo og 4 fleiri stodum i fisknum en litid er
vitad um hvernig framleidslu pess er hattad eda hvernig seyting pess virkar
(Bayne og Gerwick, 2001). Lysosim 1 fiski er adallega ad finna i vefjum par
sem mikid er af hvitum blodkornum og er meginuppspretta ensimsins frumur &
bord vid daufkyrninga og hnattkjarnaatfrumur, en einnig stératfrumur po i
minna meli sé (Saurabh o.fl., 2008). bessar frumur bera leysikorn sem
innihalda ymsar gerdir ensima og par & medal lys6sim. Ensimin eru nytt til ad
melta adskotahluti sem hafa verid teknir upp i frumurnar en par geta einnig

seytt pessum ensimum ut i umhverfi sitt (Goldsby o.fl., 2003, bls. 39-42).
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Virkni 1ys6sims hefur verid stadfest i akvednum gerdum atfruma i fiski. Sem
demi nyttu Murray og Fletcher (1976) flurljdmandi métefni til ad greina
lysésimvirkni i t.d. daufkjarnafrumum og hnattkjarnafrumum i kola.

Rannsokn Lie, Evensen, Serensen og Froysadal (1989) &
regnbogasilungi syndi ad mesta virkni 1ysosims var ad finna i nyra fisksins en
einnig fannst mikid magn lysosims i meltingarvegi, milta, slimhud og i sermi,
minna magn fannst svo i tdlknum, lifur og véovum. b6 hafa rannsoknir synt ad
virkni ensimsins er mismunandi i fiski og er had atridum eins og arstima, kyni,
aldri, alagi, naeringu, syrustigi og hita vatns (Saurabh o.fl., 2008).

bratt fyrir ad lysosim sé talid hafa mikilveegu hlutverki ad gegna i
Oonzmissvorun fiska, pa hafa ekki verid gerdar margar rannsoknir 4 narveru
pess 1 fiskum. Rannsoknir hafa adallega beinst ad virkni ensimsins og hafa
nidurstodur pessara rannsokna gefid til kynna ad virknin sé ekki mjog mikil.
Nidurstodur tveggja rannsokna Magnadottur o.f1. (1999a, 1999b) par sem
annarsvegar voru kdnnud 4hrif hitastigs og hins vegar sterdar og kyns 4 virkni
lysosims, syndu til a0 mynda ad enga lysdsimvirkni var ad finna i sermi porsks.
[ pessum rannséknum var nytt adferdin turbidometric assay sem byggir a
sundrun lysosims 4 vegg bakteriunnar Microccocus lysodeicticus (Parry,
Chandau og Shahani, 1965) og voru fiskarnir a sterdarbilinu 20-100 cm 1 fyrri
rannsokninni og 1 peirri seinni voru peir u.p.b. fullproska. Nidurstodur
rannsoknar King, Bucley og Berlinsky (2006) bentu aftur & méti til pess ad
lys6simvirkni veeri ad finna i sermi porskseida sem urdu fyrir dlagi en styrkur
pess var minni en greinst hefur i 6drum beinfiskum. Slimhud porsks (e.
epidermal mucus) hefur einnig verid rannsokud med tilliti til Iysosimvirkni. i
rannsokn Bergssonar o.f1. (2005) var virkni lysésims meald 1 fullvaxta porski
med hindrunarprofi (e. inhibition zone assay) en engin virkni greindist
slimhud. Subramanian, Mackinnon og Ross (2007) fundu aftur 4 moti talsverda
virkni lysosims 1 slimhad i um 200 g porski en par var virknin mald med
turbidometric assay. Einnig hefur verid greint fré virkni ensimsins i nyrnavef
fullproska porsks en i peirri rannsdkn var virkni ensimsins einnig mald med
turbidometric assay. Par kom 1 1jos ad regnbogasilungur hafdi langmesta
lysésimvirkni 1 nyrnavefnum eda 33.500 1ysésim einingar/g en porskurinn

meldist adeins med 150 lysosim einingar/g i nyrnavef (Lie o.l., 1989).
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Rannsoknir hafa synt ad ef lysosim er til stadar i eggjum eda fostur-
visum, pa geti pad komid i veg fyrir ad ymsir syklar flytjist frd modur til
aftkveemis. Ekki hefur verid greint fra lysésimvirkni i eggvisum eda
frjd6vgudum eggjum porska, en slik virkni hefur til ad mynda fundist i laxi

(Yousif, Albright, og Evelyn, 1991, 1994).

1.3.2.3.2 IgM

Motetni eru hluti af a, B og v globulinum, en pau eru kollud énaemis-globulin
(e. immunoglobulin) til ad adskilja pau frd 60rum proéteinum i bloai.
Grunnbygging métefna eru fjorar peptidkedjur af tveim gerdum, pad er tveimur
minni kedjum sem kallast L-kedjur og tveim staerri kedjum sem kallast H-
kedjur (sja mynd 8) (Encyclopedia Britannica, e.d. a). L-kedjurnar eru tengdar
sitthvorri H-kedjunni med tvisulfidtengjum, saltbrum, vetnistengjum og

vatnsfelnum tengjum. A
antigen within

antigen-binding
site

antigen antigen-binding site

amindenda kedjanna fjogurra
eru svaedi sem kallast V-
svaedi. Innan pessara V-

svaeoa eru svokollud CDR
[Tl 1ignt (L) chain

svaedi (e. complementary-

iz G el determining regions) sem

}ﬁ;g?g;”r rada sérhafni motefnanna
' (Goldsby o.fl., 2003, bls. 76-

78). Motetni flokkast 1

carbohydrate

£11999 Encyclopaedia Britannica, Inc.
Heimild: Encyclopadia Britannic, e.d.

Mynd 8 Grunnbygging moétefnasameinda.
akveodnar gerdir sem kallast

IgM, IgG, IgA, IgD og IgE (Goldsby o.1l., 2003, bls. 88-94). Skipulag 6nemis-
globulin genanna 1 porski er mjog alika og i 6drum beinfiskum en greint hefur
verid frd IgM og IgD i porski (Steinvik, Schreder, Olsen, Zapata og Jergensen,
2001). Par fyrir utan hefur verid talad um ad fleiri gerdir 6nzemisglobulina séu
til stadar i proski en ekki fundust heimildir um pad.
Motetni eru hluti af sérhaefori svorun onemiskerfisins og framleida

virkar B-frumur sérhafd motefni gegn dkvedinni gerd moétefnavaka. Svokollud
natturuleg moétetni (e. natural antibodies) geta po talist sem pattur 1 6sérhafoa

onemiskerfinu. Slik métefni er ad finna i flestum heilbrigdum hryggdyrum og
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eru pau adallega af gerdinni IgM. Nattaruleg motefni eru pvi til stadar fyrir
sykingu og myndast 4n 6rvunar frad akvednum métefnavaka (Coutinho,
Kazatchkine og Avrameas, 1995; Fagarasan og Honjo, 2000). Slik motefni eru
framleidd i spendyrum af svokélludum B1-frumum (CD5+) en pessar frumur
eru & margan hatt 6likar hefdbundnum B-frumum (B2-frumur) (Casali og
Schettino, 1996). B1-frumur koma til ad mynda fyrr fram en B2-frumur, en i
monnum eru par myndadar strax 4 fosturstigi Ur stofnfrumum i beinmerg. Eftir
feedingu geta B1-frumur sidan endurnyjad sig sjalfar med fjolgun utan
beinmergsins (Goldsby o.fl., 2003, bls. 252). bessar frumur finnast i miklu
magni 4 fosturstigum badi i manneskjum og misum en hlutfall peirra minnkar
sidan med aldrinum. Talid er ad hlutfall peirra s¢é um 15-25% af B-
frumuframleidslu i proskudum annars stigs eitlavef (Dono, Cerruti og Zupo,
2004).

Oproskadar (e. naive) hefdbundnar B-frumur hringsola i blodras og i
eitlavef par til a0 motefnavaki bindst peim og per virkjast i gegnum T-frumur.
bé & sér stad breyting a frumunum (e. hypemutation) og par breytast i virkar
plasmafrumur og hjalparfrumur. Virkar plasmafrumur seyta fra sér miklu
magni moétefna sem hafa mikla sekni (e. affinity) 1 vidkomandi moétefnavaka.
B1-frumur ganga ekki i gegnum petta sama ferli. Peirra svorun er 6hao T-
frumum og geta paer seytt tilviljunarkennt fra sér nattarulegum motefnum
(Dono o.fl., 2004; Fagarasan o.fl., 2000). Rannsoknir & misum syna ad B1-
frumur seyta narri helmingi minna magni af métefnum fré sér samanborid vid
hefdbundnar B-frumur (Tumang, Francés, Yeo og Rothstein, 2005).

Nattaruleg moétefni hafa laga sekni samanborid vid moétefni framleidd
af plasmafrumum en breida sérhafni gegn 0kunnugum sameindum (e.
polyreactive) (Lalor og Morahan, 1990). Hafileiki nattirulegra motetna til ad
bindast vid ymsar gerdir af utanadkomandi métefnavokum gerir pad ad verkum
a0 pau eru mikilvaeg, 6sérhaefd vorn gegn sykingum. Natturuleg moétetni taka
patt 1 fyrstu vornum likamans & margan hatt (mynd 9), medal annars med pvi
a0 gera bakteriur og veirur i bloorasinni ovirkar. Einnig hefur verid synt fram &
ad natturuleg motefni bera kennsl &4 dkvednar motefnavaka-byggingar 1 bl6di
og beina peim til annars stigs eitlavefs pannig ad sykingin nai ekki ad berast til
mikilvagra liffera eins og heilans. Natturuleg moétetni eins og IgM geta lika

virkjad hjastodarkerfid sem getur haft margskonar ahrif (mynd 9). bad getur
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t.d. leitt til eydingar motefnavakans med sundrun, en einnig getur kerfid virkjad
akveodnar B-frumur (e. MZ B cells) i milta, sem einnig eru T-frumu6hddar og
studlad pannig ad meiri métefnamyndun (Ochsenbein og Zinkernagel, 2000).
Virkjun hjéastodarkerfisins er einnig mikilvag til ad vidhalda nattarulegu IgM,
vegna pess ad pegar nattiruleg motefni virkja kerfio og peettir pess tengjast
motefnavokum, pa leidir pad til virkjunar & B1-frumunum sem leidir til pess ad

par framleida natturulegt IgM (Carroll og Prodeus, 1998).

= (a) Direct neutralization of pathogen

/,—» Complement-mediated lysis
(b) Activation )
of the Targe_nng Ag _to T Ab
MNAs (lgM) ——= complement — splenic marginal —= response
gystem il
\_,_ Stimulating __ _ TDAb
B cells response
= () Formation Prevention of viral and
of Ag-Ab Iy bacterial spread
complexes
and officient General enhancement of
gliminationin = IMmune responses in
the spleen secondary lymphoid organs

fereranciogy Today

Heimild: Ochsenbein o.f1., 2000
Mynd 9 Natturuleg maétefni og ahrif peirra & paetti ésérhaefda og
sérhaefda dnaemiskerfisins.

Rannsoknir & byggingu IgM hafa leitt i [jos ad hluti steerri kedjanna (H-
kedjur) eru mjog vardveitt svadi par sem samsvorun milli mismunandi tegunda
hja hryggdyrum er mjog mikil (Andersson og Matsunaga, 1993). bratt fyrir
petta pa getur bygging IgM einnig verid mjog mismunandi milli tegunda. Sem
demi ma nefna ad rédun fjollida er breytileg i mismunandi tegundum
hryggdyra og er IgM til ad mynda fimm-arma (e. pentamer) i &0ri hryggdyrum
og 1 brjoskfiskum, en fjor-arma (e. tetramer) 1 porski (Bergljot Magnadéttir,
1998; Kobayashi, Tomonaga og Kajii, 1984).

Hatt hlutfall proteins 1 sermi beinfiska er fjor-arma IgM sameindir.
Hluti pessara IgM sameinda eru natturuleg motefni sem teljast 6sérhaefd og
geta pvi bundist vid ymsar gerdir motefnavaka (Lalor o.f1., 1990). De&mi um
slika motetnavaka 1 fiski eru t.d. trinitrophenyl (TNP), DNA, aktin, mysosin og
thyroglobulin (Gonzalez, Charlemagne, Mahana og Avrameas, 1988).
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Nattaruleg métefni eru pvi vel pekkt 1 fiski og hefur verid synt fram a
mikilvaegi peirra i 6sérhafori onemissvorun ymissa tegunda. Pessi moétefni eru
t.d. mjog mikilvaeg i porski vegna lélegs sérvirks motefnasvars i tegundinni. I
sermi porsks er ad finna tiltélulega mikid af nattirulegum motefnum og er
styrkur IgM bar frekar har (Israelsson o.fl., 1991; Magnadottir o.fl., 1999a;
Pilstrom og Petersson, 1991). Rannsoknir syna jafnframt ad styrkur pessara
motefna eykst med haekkandi aldri porsksins og pegar fiskurinn er syktur.
Hekkandi hitastig getur somuleidis valdid auknum styrk nattarulegra moétefna
(Magnadoéttir o.fl., 1999a, 1999b; Magnadottir o.fl., 2002). Einnig hefur verid
synt ad mikid magn af seyttu IgM er ad finna i milta og fornyra porska
(Steinvik o.1l., 2001).

Nattaruleg métefni eru pvi greinilega til stadar 1 porski en pad er
spurning hvener pau koma nakvamlega fyrst fram i proskaferli tegundarinnar.
Moguleiki er ad motefni geti flust yfir himnu fra moédurfiski i hrogn og hefur
verid synt fram 4 petta i ymsum fisktegundum. Samkvamt rannsdékn
Magnadottur, Lange, Steinarssonar og Gudmundsdottur (2004) gerist petta po
ekki i porski. I sému rannsokn greindist ekki svorun i lirfum, 1-57 dogum eftir
klak (dph) en par var nytt onemisblottun (e. Western blot). Proskun eitilvefs i
porski hefur einnig verid rannsokud og i 1j6s kom ad fornyra og milta voru til
stadar vid klak en hostakirtillinn var aftur 4 moti ekki greindur fyrr en lirfurnar
nadu um 8§ mm lengd og liffeeri dnemiskerfisins voru ekki ad fullu proskud
fyrr en lirfurnar nadu 25 mm lengd (um 49 dph) (Schreder o.fl., 1998). I sému
rannsokn var einnig skodad hvort plasmafrumur veru til stadar og var pad gert
med RNA RNA in situ hybridization tekni par sem skimad var eftir H-kedju
onamisglobulina 1 frumum. Nidurstodur syndu ad pratt fyrir ad mikilvaeg
liffeeri dGnaemiskerfisins vaeru til stadar rétt eftir klak og reyndust vera
fullproska 49 dogum eftir klak, pa greindust plasmafrumur ekki fyrr en um 8-
10 vikum eftir klak. Jakveaedar frumur voru ad greinast fyrst i fornyra og voru
frumurnar dreifdar yfir vefinn. Rannsakendur greindu fra pvi ad badar
adferdirnar sem peir nyttu greindu IgM og eitilfrumur 4 sama tima, sem gefur
til kynna ad sému gerdir frumna hafi greinst med badum adferdum p.e.a.s.
plasmafrumur en ekki frumur sem bera litinn fj6lda af dénaemisglobulinum eins

og t.d. ovirkar B-frumur. Rannsékn Steinvik o.fl. (2001) syndi ad slikar
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plasmafrumur i porski (200-250 g) voru adallega ad koma fram 1 pyrpingum

kringum @&dar en ¢virkar B-frumur voru jafndreifdar i vefnum.
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1.4 Orvun 6naemissvorunar og fyrirbyggjandi radstafanir

Mikil affoll verda & fyrstu stigum eldis porsks og annarra sjavarfiska, p.e. a
kvidpokastigi og vaxtarstigi, og mikill &hugi er fyrir pvi ad leita leida til pess
a0 styra adstedum 4 pessum vidkvaemu stigum eldisins. Petta er gert med pad
ad markmidi ad skapa hagstaett umhverfi med tilliti til bakteriufloru, an pess ad
purfi ad koma til medhondlunar med ymiss konar efnum. Eins og komid hefur
fram er sérhaefd dnaemissvorun er ekki proskud a pessum tima og pvi purfa
porsklirfur ad treysta 4 6sérhafoa hluta 6nemiskerfisins, p.e. almenna vorn
gegn bakterium og 6drum 6rverum og snikjudyrum i umhverfi sinu. Ahugi er
pvi fyrir pvi ad leita leida til ad 6rva dsérhafda dnemiskerfid pannig ad
lirfurnar poli betur pad bakteriualag og adra streituvaldandi peetti sem eru fyrir
hendi i eldisumhverfi fisksins. Til a0 mynda er hagt ad hafa ahrif a
samsetningu bakteriufloru lirfanna med pvi ad bata hagsteedum bakterium i
umhverfi peirra, svokolludum betibakterium (probiotic ahrif). Einnig ma 6rva
voxt eskilegra bakteria 4 kostnad 6askilegra bakteria, i meltingarvegi og
umhverfi lirfa med lifvirkum efnum (prebiotic ahrif). Onaemisgledar hafa
einnig verid rannsakadir i eldi og gefid gdda raun en peir geta eflt 0sérhaefdar

varnir hysilsins.

1.4.1 Beetibakteriur og prebiotics

Batibakteriur eru lifandi bakteriur sem hafa hagstaed ahrif 4 hysil med pvi ad
breyta bakteriufloru hans eda bakteriusamfélagi i umhverfi hans. betta gera
bakteriurnar med pvi ad auka svar hysilsins gegn sjukdomum eda med pvi ad
bata gedi nanasta umhverfi hans (Vershuere, Rombaut, Sorgeloos og
Verstaete, 2000).

Betibakteriur geta haft viotaka virkni sem medal annars felst i pvi ad
utiloka sykingarvaldandi bakteriur med pvi ad mynda samkeppni um boélfestu.
Batibakteriur geta einnig verid uppspretta neringarefna og ensima sem studla
ad bettri meltingu, upptoku lifreenna efna og efnasambanda Ur faedunni auk
pess sem betibakteriur geta einnig studlad ad eflingu 6nemissvorunar
(Balcazar o.fl., 2006). A {slandi hafa ahrif betibakteria verid rannsokud og i

skyrslunni ,,Forvarnir i fiskeldi* kemur fram ad auka matti lifun lirfa talsvert
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med medhondlun baedi lirfa og fodurdyra peirra med akvedinni blondu
baetibakteria (Rannveig o.fl., 2006). Einnig hefur verid bent 4 ad f6drun med
bakterium i porsk- og sildareldi geti studlad ad auknum proska onemiskerfisins
(Olafsen, 1998).

Greint hefur verid fra pvi ad batibakteriur geta aukid 1ysoésimvirkni i
fiskum; sem demi syndi ranns6kn Kim og Austin (2006) ad mikla virkni
lys6sims var ad finna i slimhimnu i meltingarvegi fiska sem f60radir voru med
Carnobacterium maltaromaticum B26 og Carnobacterium divergens B33, auk
pess sem badi frumu- og vessabundid 6namissvar jokst. Einnig syndu
Panigrahi o.fl. (2004) fram 4 aukna virkni 1ysésims i regnbogasilungi sem
fodradur var med Lactobacillus rhamnosus.

Prebiotic eru aftur 4 méti skilgreind sem 6meltanleg efni i faedunni sem
hafa jakvad ahrif & hysil med pvi ad o6rva voxt og/eda virkni akvedinnar
tegundar eda takmarkads fjolda bakteriutegunda sem studla ad battu heilsufari
hysilsins (Gibson og Roberfroid, 1995). Takmarkadar upplysingar er ad finna
um pau prebiotic sem notud hafa verid i fiskeldi (El-Dakar, Shalaby og Saoud,
2007) en Mahious, Gatesoupe, Hervi, Metailler og Ollevier (2006) telja ad
samspil batibakteria og prebiotic gati aukid stodugleika og heilbrigdi
orverufloru i meltingarvegi, sérstaklega i fiskeldi par sem affoll eru idulega

mikil & fyrstu og vidkvaemustu stigum eldisins.

1.4.2 Onzemisglaedar

Onzxmisgladar (e. immunostimulants) eru nattaruleg efni sem orva
onzmiskerfid, pannig ad varnir hysilsins gegn sjikdomum eflast (Bricknell og
Dalmo, 2005).

Samkvemt Sakai (1999) pa er haegt ad skipta dneemisglaedum i nokkra
flokka eftir uppruna peirra (tafla 1). Onzmisgladar eiga adallega retur ad rekja
til bakteria, plantna eda dyra, en einnig geta 6nemisgledar verid hormon,

cytokin, fjolsykrur eda akvednir naeringarpeettir.
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Tafla 1 Helstu dnaemisglaedar sem hafa verid rannsakadir vid eldi

a fiski og raekju

Synthetic chemicals:
Levamisole

FK-565

MDP (Muramyldipeptide)
Biological substances
Biological substances:
b-glucan

Peptidoglucan

FCA

EF203

Clostridium butyricum cells
Achromobacter stenohalis cells
Vibrio angulliarum cells
Polysaccharides:

Chitin

Chitosan

Lentinan

Schizophyllan
Oligosaccharide

Animal and plant extracts:
Ete (Tunicate)

Hde (Abalone)

Firefly squid

Quillaja saponin (soap tree)
Glycyrrhizin (licorice)
Nutritional factors:
Vitamin C

Vitamin E

Hormones, cytokines and others:

Lactoferrin
Interferon
Growth hormone
Prolactin

Heimild: Sakai, 1999

Hvada ahrif énemisgladar kalla fram er had vidtokunum sem eru &

frumunum sem Orvast af gledunum. Sérhaefni vidtakanna er breytileg og

veldur binding énamisgleda pvi mismunandi svérun (Bricknell o.11., 2005).

Sem demi um vidtaka ma nefna TLRs (e. Toll-like receptors) sem eru af

ymsum gerdum en fyrsti vidtakinn sem greindur var i manni var TLR4. { dag

hefur ymsum gerdum peirra i spendyrum verid lyst og greint hefur verid fra pvi
ad orvun vidtakanna hafi badi ahrif 4 6sérhaefda og sérhafda kerfid
(Medzhitov, Preston-Hurlburt og Janeway, 1997). TLRs vidtakar pekkja mjog
vardveitt svaedi a bakterium og veirum en pau svaedi kallast PAMPs (e.

pathogen associated molecular patterns). Fundist hafa gen sem tja fyrir TLRs

vidtokum 1 ymsum tegundum fiska og ma par sem deemi nefna leirgeddu (e.

channel catfish) og lax (Bilodeau og Waldbieser, 2004; Tsoi o.l., 2006).

Onzmisgledar geta haft margskonar 4hrif i fiski og geta pau t.d. beinst

a0 aukinni atfrumuvirkni, lysésimvirkni eda aukinni framleidslu a cytokinum

(tafla 2). Medhondlun med 6naemisgledum getur pvi eflt varnir fiska gegn

bakterium, snikjudyrum og veirum (Bricknell o.fl., 2005).
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Tafla 2 Helstu ahrif 6neemisgleeda i fiski

In vivo

In vitro

Increased survival after challenges with bakteria

Anti-parasitic effects including reduced
settlement of sea lice

Improved resistanceto viral infection and
increased interferin levels

Growth enhancement

Increased antibody production following
vaccanition

Increased lysozyme levels

Increased macrophage activity including:

Phagocytosis

Free radical production
Enzyme activity
Migration activity
Production of citokines
NO production
Bacterial killing

Increased cytotoxicity

Increased lysozyme activity
Increased cytokin induction
Increased oxygen radical induction
Increased cell proliferation

Heimidl: Bricknell o.fl., 2005

Onazmisgladar hafa fyrst og fremst verid nyttir vid eldi 4 fullproska

fiski eda fiski sem pegar hefur pr6ad meo sér sérhaeft bnemissvar en nyting

onamisglaeda vid lirfueldi er ekki eins algeng. Timasetning medhondlunar

skiptir miklu mali en talad er um ad mestu dhrifin faist ef medhondlun hefst i

upphafi sykingar. Algengast er ad On@misglaedarnir séu gefnir i gegnum fedu

eda med bodunarmedferd, einnig er hagt ad nyta innsprautun en st adferd er

fremur timafrek auk pess sem hin krefst medhondlunar a fiskinum sem skapar

aukid alag (Sakai, 1999).

1.4.2.1 Onaemisglaedar i porskeldi

A islandi hafa nokkrar tegundir 6naemisglada verid rannsakadir i porskeldi.

Magnadéttir o.fl. (2006) skodudu t.d. dhrif mismunandi énaemisglaeda 4 lirfur
sem uxu vid polrifsadstaedur en pa var engin f60run né loftun og engin
vatnsskipti. Par var badi profad ad gefa onemisgledana i gegnum faedu og
med bodunarmedferd. Eitt pessara efna, LPS einangrad ur bakteriunni
Aeromonas salmonicida, virtist auka lifun og hafa jakvaed ahrif 4 sjukdémspol.
Onnur efni sem profud voru hofou takmérkud ahrif og medferd med levimisol
og LPS einangrad fra Escherichia coli reyndust skada lirfurnar. Einnig hafa
ahrif B-(1-3, 1-6) glukans (e. glucan) a dneemiskerfi porsks verid rannsékud en
B-(1-3, 1-6) glikan eru velpekktir onemisglaedar. Lengd glukodsaeininga -
glukans og tioni greinanna hafa ahrif 4 virknina og eru kedjurnar mismunandi

eftir uppruna efnisins (Bohn og Bemiller, 1995). bau B-glukan, sem nytt hafa
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verid sem onamisgladar i fiskeldi, eru adallega upprunnin ur gersveppum eda
porungum (Jorgensen, Sharp, Secombes og Robertsen, 1993; Jorgensen og
Robertsen, 1995; Dalmo og Seljelid, 1995). 1 rannsékn Skjermo, Sterseth,
Hansen, Handa og @ie (2006) var rannsakad ahrif glukans, sem er upprunnid
fra porungnum Chaetoceros miilleri 1 porskeldi. Par kom 1 1j6s ad lirfurnar sem
fengu B- (1-3, 1-6) glukan reyndust marktekt pyngri og h6fou haerri lifun

midad vid vidmidunarhdpinn.

1.4.2.2 Skadleg ahrif dnaemisgleeda

Ahrif énzemisglada 4 onamiskerfi sem er ad proskast eru po ekki ad fullu
pekkt. Sumir rannsakendur halda pvi fram ad ahrifin séu litil og ad oheett sé ad
gefa fisklirfum onamisglaeda um leid og peer geti farid ad borda pa. Annad
sjonarmid er ad onemisglaedar geti haft skadleg dhrif 4 proska onemiskerfisins
i lirfum og ad peir @ttu pvi ad vera nyttir i hofi. Peir sem adhyllast pa kenningu
halda pvi fram a0 lirfurnar hafi ekki nad ad proska mikilveg 6naemisliffaeri
eins og til deemis hoéstakirtilinn og medhdndlun med 6naemisgleedum geti pvi
leitt til pess ad proskaferlid breytist. Pessi tilgata byggir 4 peirri alyktun ad
fisklirfurnar hafi bara dkvedinn fj6lda af frumum sem tilheyra énamiskerfinu
og ad sameindir sem eru &tladar til pess ad plata donaemiskerfio til pess ad hefja
onamissvorun, geti haft skadleg ahrif & pessar frumur (Bricknell o.f1., 2005).
bannig gaeti donaemiskerfio hugsanlega myndad pol gegn dnamisgleedum, en
synt hefur verid fram 4 petta t.d. i laxi (Waagbo, Glette, Sandnes og Hemre,
1994). Langtimanotkun énamisglada geti pvi haft neikvaed ahrif a
onamiskerfid. Rannsokn Matsuo og Miyazano (1993) & regnbogasilungi syndi
t.d. a0 dnaemisglaedar sem hofou synt virkni gegn Vibrio anguillarum 4 28.

degi, gerdu pad ekki eftir 56 daga inntdku.

1.4.3 Lifvirk peptid

Mikil vitundarvakning er um ahrif og hlutverk proteina sem lifedlisfraedilega
virk efni i neringu. Vid ensimklofningu préteina geta myndast lifvirk peptid
sem geta haft margskonar ahrif. Slik peptid eru skilgreind sem akveonir
proteinhlutar sem hafa jakvaed ahrif 4 starfsemi likamans eda astand hans, p.e.

peptio sem studla ad heilsubatandi ahrifum (Kitts og Weiler, 2003).
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Lifvirk peptid hafa flest mjog alika byggingu en pau eru fremur stutt,
eda um 2-9 amindsyrur. Lifvirk peptio hafa vatnsfaelinn amindsyruhop til
vidbotar vid prolin, lysin eda arginin hop. Einnig eru lifvirk peptid polin
gagnvart meltingarensiminu peptidasa og brotna pvi ekki frekar nidur. Virkni
peptidanna getur verid af ymsum toga og er hin had samsetningu og r6dun
aminosyranna (Kitts o.fl., 2003; Pihlanto-Leppéld, 2001).

Hagt er ad einangra lifvirk peptid Ur hraefnum med ymsum adferdum.
Flestar adferdirnar byggja 4 pvi ad hraetnin eru brotin nidur vid akvednar hita-,
basa- og syruadstedur. Algengast er ad proteinin séu brotin nidur med
ensimum, en t.d. hafa ensim eins og trypsin, chymotrypsin, pepsin og ensim
upprunninn ur bakterium eda sveppum verid nytt til framleidslu lifvirkra afurda
(Pihlanto-Leppéld, 2001).

Ymsar gerdir af ensimklofnum lifvirkum peptidum hafa verid
einangradar ur fadu eins og t.d. eggjum, soyabaunum, hveiti og mjolk
(Davalos, Miguel, Bartolome og Lopez-Fandino, 2004; Kim o.fl., 2000;
Matsui, Li og Osajima, 1999; Takeda o.1l., 2004). Peptid Gr pessum
feedutegundum hafa t.d. reynst hafa dhrif & 6naemiskerfid (e. immuno-
modulating), verid vaxtarpattir (e. growth factors), komid i veg fyrir bl6dtappa
(e. antithrombotic), verid orveruhamlandi (e. antimicrobial), lakkad
blodprysting (e. hypotensive) eda jatnvel unnid gegn krabbameini (e.
anticancer) (FitzGerald, Murray og Walsh, 2004; Kim o.fl., 2000; LeBlanc, J.
G., Matar, Valdéz, LeBlanc, J. og Perdigon, 2002; Manso, Escudero, Alijo og
Lopez-Fandino 2002; Takeda o.1l., 2004).

[ toflu 3 ma4 sja deemi um peptid sem hafa verid einangrud ur feedu og

liffreedileg ahrif peirra.
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Tafla 3 Peptid ur faedu og ahrif peirra

Peptides Origin Physiological effect

Opioid peptide

B-casomorphin (YYPFPGPI) Casein Suppression of intestinal motility

Gluten exorphin A (GYYPT) Gluten Improvement of learning

Rubiscolin (YPLDL) Rubisco Improvement of learning
Vasorelaxing peptide

Ovokinin (2-7) Ovalbumin Anti-hypertension
Immunostimulating peptide

Soymetide (MITLAIPVNKPGR)  Glycinin Immunostimulation, protection from hair loss
Inhibitor for ACE

FFVAPFPEVFGK Casein Anti-hypertension

IPP, VPP Casein Anti-hypertension

LKPNM Fish protein Anti-hypertension
Modulator for intestinal absorption

Casein phosphopeptide Casein Improvement of calcium absorption

Soybean HMF Soybean protein Hypocholesterolemic effect
Antimicrobial peptide

Lactoferricin Lactoferrin Anti-ingection
Antioxidative peptide

LLPHH Soybean protein Anti-oxidation

Heimild: Arai o.11., 2001

Sem demi um lifvirkni peptida og dhrif peirra a sameindir
onaemiskerfisins i fiski, pa hafa rannsoknir synt ad peptid einangrud ur
soyjaproéteini hafa ahrif & styrk 1ysosims og IgM 1 laxi. Skodud var virkni
pessara peptida i meltingarvegi i laxi og reyndist styrkur 1ysésims og IgM
aukast i slimhud garna peirra fiska sem fengu soyaprotein gefin i fedunni.
Styrkur lysésims reyndist haerri 1 afturgirni (e. distal intestine) en styrkur IgM
var aftur & moti haerri 1 midgirni (e. mid intestine). Rannsakendur téldu ad
aukin virkni 1ysésims geeti bent til pess ad fleiri virkar atfrumur veeru til stadar i
slimpekju garnanna. Einnig var talid mdgulegt ad aukin virkni lysésims og IgM
gaeti verid vegna bolgusvorunar i gérnunum (Krogdahl, Bakke-Mckellep, Roed
og Baeverfjord, 2000).

Hvernig peptidin hafa 4hrif er i raun ekki vitad fyrir vist en fjolmargar
leidir koma til greina. Po er talid ad lifvirk peptid séu i faestum tilfellum tekin
upp 1 meltingarveginum (e. gastrointestinal) og flutt Gt 1 blodrasina. Peptidin
hafa pvi liklega frekar 4hrif i gbrnum og veggjum beirra eda i gegnum vidtaka i
veggjum garnanna (Korhonen og Pihlanto, 2006). GPCRs viotakar (e. G
protein-coupled receptors) eru t.d. til stadar i meltingarveginum en flest peptid
bindast vid slika vidtaka og ma par sem demi nefna lifvirk peptid (Harmar,
2004; Schaefer, e.d.). GPCRs vidtakar koma vid sdgu i ymsum gerdum ferla og

hafa t.d. mikilvaegu hlutverki ad gegna vid samstillingu 4 virkjun og samsdéfnun
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hvitra blodkorna & stadi par sem syking eda bolgusvorun a sér stad (Huang, Y.,
Huang, X., Zhang, Gui og Zhang, 2007). bessi gerd vidtaka er til stadar i
nanast 6llum heilkjornungum, par 4 medal fiskum (Fredriksson og Schidth,

2005).

1.4.3.1 Lifvirk peptid ur fiskholdi
Lifvirk peptid einangrud ur fiskholdi hafa fengid mikla athygli 4 sidustu arum.

Astzeda pess er st ad fiskur inniheldur ekki bara mikid af allskyns vitaminum,
steinefnum og mikilveegum fitusyrum heldur einnig naringarrik prétein.
Hydrolisot fiskproteina (e. fish protein hydrolysates, FPH) eru
naringarfredilega goo protein vegna pess ad jafnvagi er 4 amindsyru-
samsetningu peirra, svo og vegna pess hve audmeltanleg pau eru (Kristinsson
og Rasco, 2000). Nylegar rannsoknir benda til pess ad ahrif peptida sem unnin
eru ur fiskholdi séu mun umfangsmeiri en einungis ad veita orku og naringu,
pvi vid klofnun amindsyruradar losna lifvirk peptid sem geta gegnt ymsum
hlutverkum i likamanum. Rannsoknir gefa til kynna ad lifvirk peptid unnin ur
fiskholdi geti haft ymis heilsubaetandi dhrif og pvi er moguleiki ad nyta pau
baedi 1 heilsufaedi og sem lyf. Sem deemi ma nefna ad rannsoknir benda til pess
a0 lifvirk peptid ur fiskholdi geti hugsanlega haft jdkvaed ahrif a4 oxunarferla,
blooprysting og blodfitu i spendyrum (Amarowicz og Shahidi, 1997; Bordenave
o.fl., 2002; Kim o.fl., 2001; Tanaka o.fl., 2006; Wergedahl o.fl., 2004). bar ad
auki hafa rannsoknir synt ad peptid unnin Ur fiski geta haft hamlandi 4hrif 4
voOxt bakteria og krabbameinsfrumna (Rut Hermannsdottir, 2005; Picot o.1l.,

2006).

1.4.3.1.1 Lifvirk peptid ur fiskholdi nytt i fiskeldi

Hydolysot fiskproteina hafa verid notud 1 stad fiskimjdls i eldi i pvi markmidi
ad auka voxt og lifun sjavarfiska (Hardy, 1991). Ymsar rannsoknir hafa verid
framkvaemdar med pad ad markmidi ad kanna ahrif hydrolysata fiskpréteina &
voxt ymissa fisktegunda s.s. regnbogasilungs, lax og japansks vartara en pessar
tegundir syndu allar aukinn voxt (Aksnes, Hope, Jonsson, Bjérnsson og

Albrektsen, 2006; Berge og Storebakken, 1996; Liang, Wang, Chang og Mai,
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2006). Jakvad ahrif hydrolysata a voxt fiskanna ma medal annars rekja til pess
ad protein sem hafa verid nidurbrotin med ensimmedferd eru audmeltanlegri.
Myndun stakra amindsyra vid nidurbrot proteinanna i peptid getur verid 6Snnur
asteda en mismunandi stakar amindsyrur hafa reynst dkjosanleg feeda fyrir
margar tegundir fiska. bvi gaeti pessi faedubot leitt til aukinnar upptoku hja
fiskinum og par af leidandi til aukins vaxtar (Berge o.fl., 1996; Jones, 1989).

Rannsdknir hafa synt ad fiskprotein geta haft margskonar adra virkni og
getur su virkni einnig tengst pattum onamiskerfisins. Til ad mynda hafa
rannsoknir synt ad peptid unnin ar porskvédva geta 6rvad hvit blodkorn i laxi
(in vivo og in vitro) (Begwald, Dalmo, Leifson, Stenbern og Gildberg, 1996).
Einnig syndu nidurstédur Liang o.f1. (2006) ad hydrolysot fiskproteina ar
alaskaufsa hofou jakvaed ahrif a virkni atfrumna i japonskum vartara. bar kom
einnig 1 1jos ad hydrolysotin hofou jakvaed ahrif & virkni 1ysosims og
hjastodarkerfisins.

b6 eru til rannsoknir sem syna ekki jakvaed ahrif hydrolysata fisk-
proteina 4 eldisfisk. Til ad mynda reyndust hydrolysot fiskproteina gefin 1 f60ri
ekki hafa ahrif 4 voxt sandhverfu og i dkvednum tegundum laxa reyndist
medhondlun ekki hafa ahrif 4 lifun eftir sykingu (Murray o.fl., 2003; Oliva-
Teles, Cerqueira og Goncalves, 1999). Einnig hafa rannsdknir & porski og laxi
synt ad blanda af hydrolysétum fiskproteina og baetibakteria hafdi neikvaed
ahrif 4 lifun eftir sykingu (Gildberg, Johansen og Begwald, 1995; Gildberg og
Mikkelsen, 1998).

Ahrif peptidanna geta einnig radist af peim styrk sem gefinn er. Hugsast
getur ad virknin minnki i of haum styrk. Astaedan fyrir pessu er talin vera st ad
ef fiskur faer of mikid af peptidum, pa hefur pad ahrif & upptoku amindsyra og
par af leidandi einnig 4 orkumyndun. Efnaskipti geta raskast vegna pess ad
aminosyrurnar geymast ekki i vodvunum eins og par &ttu ad gera, par sem paer
eru oxadar og pvi ekki til taks vid nymyndun préteina. (Geiger, 1947; Hevray
o.fl., 2005). Auk pess getur verid ad ahrif peptidanna séu had molmassa peirra,
en peptid af steerdinni 500-3000 Da reyndust t.d. 6rva framleidslu frirra
radikala (e. superoxide anion) 1 atfrumum i laxi (Gildberg, Bogwald, Johansen
og Stenberg, 1996) en peptiobutar undir 500 Da hafa t.d. verid tengdir vid
aukinn voxt og lifun vartaralirfa (Carvalho, S4, Oliva-Teles og Bergot, 2004).
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1.4.3.1.2 Peptid ur ufsa

Ufsi er heiti fiska sem koma af &ttkvislinni Pollachius sem er af porskaztt og
er hinn eiginlegi ufsi (Pollachius virens) 6énnur tegund af tveimur i pessari
attkvisl. Hin @ttkvislin er 1yr (Pollachius pollachius). Heimkynni ufsans er i
N-Atlantshafi beggja vegna, en hann er utbreiddur allt i kringum fsland en er po
algengari i hlyjum sjo, sunnan- og sudvestanlands (Gunnar Jonsson, 1983, bls.,
259-264). Fra arinu 2006 til arsins 2007 voru veidd um 66.000 tonn af ufsa vid
fsland en tegundin er fremur verdlitil (Fiskistofa, e.d.; Verdlagsstofa
skiptaverds, e.d.).

Nidurstodur rannsoknar Liaset og Espe (2007) syndu ad hydrolysot
einangrud ur ufsa (Pollachius virens) reyndust mjog naringarrik og innihéldu
haan styrk aminésyrunnar taurine, kaliums, jods og B-vitamins. Einnig
reyndust oleysanlegir peptidbutar i ufsahydrolysdtum hafa hdan styrk af
lifsnaudsynlegum aminosyrum, svo sem tryptéfan, og snefilefnunum jarni,
sinki og selenium.

Rannsokud hafa verid 4hrif hydrolysata ar ufsa 4 rikjandi bakteriufloru i
ludueldi svo og 4 pekkta sykingarvaldandi stofna i fiskeldi en afurdirnar
reyndust ekki hafa hamlandi ahrif &4 voxt pessara bakteria (6birtar nidurstodur
rannsokna hja Matis ohf.). Nidurstodur rannsoknanna benda po til pess ad
medhondlun geti haft jakvaed ahrif 4 afkomu og voxt ludulirfa og visbendingar
eru um Orvandi ahrif & valda petti 0sérhaeforar Oneemissvorunar lirfa (6utgefin
meistararitgerd Rutar Hermannsdoéttur). Rannsdknir sem unnid er ad syna par
a0 auki ad hydrolysot unnin ur ufsa hafa andoxunar-eiginleika og unnid er ad
pvi ad hamarka andoxunarvirkni peirra (Chabeaud, Guérard, Bourseau,
Vandanjon og Jaouen, e.d.). Lifvirkni hydroélysata einangradra tr 1yr hefur
einnig verid rannsokud og var 1 peirri rannsokn skodud vaxtarhamlandi virkni
hydroélysata Gr ymsum fisktegundum & brjéstakrabbameinsfrumur (Picot o.f1.,
2006). Hydrolysot unnin ur lyr reyndust syna minni virkni gegn
krabbameinsfrumum en hydr6lys6t unnin Gr 66rum fisktegundum sem

rannsakadar voru i peirri tilraun.
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2 Efni og adferdir

{ pessari rannsokn eru sérhaefd métefni notud til ad rannsaka nzrveru
onzmisglobulina (IgM) og ensimsins 1ysdsims med myndgreiningu a
vefjasynum og jafnframt eru skodud ahrif pess ad medhondla lirfur med
ufsapeptidum a nerveru IgM og lysosims. Adferdin hefur verid sett upp a
rannsOknarstofu Matis og HA og adlogud ad malingum pessara patta i
ladulirfum (sérfreedingar Matis ohf. og Rut Hermannsdottir, nemandi i
rannsoknartengdu meistaranami vid HA). Ferli rannsoknarinnar ma sja 4 mynd
10. Tilraunir i eldinu voru framkvamdar i seidaeldisstod Hafrannsoknar-
stofnunar a Stad i Grindavik og sdu starfsmenn par um uppsetningu tilraunar og
medhondlun lirfa. Vid medhondlun lirfa 1 eldinu er byggt 4 adferdum sem
préadar hafa verid af starfsmonnum Hafrannsoknarstofnunar &4 Stad og hafa
verid notadar til framleidslu 4 seidum til margra ara. Taka ber fram ad
timasetning tilrauna i eldinu midast vid hrygningartima fiska og umfang
tilrauna midast vid frambod 4 hrognum 1 hvert skipti. Synataka 4 timabilinu var
framkvaemd af starfsménnum Hafré ad Stad auk pess sem peir sdu um vigtun
og lengdarmalingu lirfa og mat & geedum lirfa og afkomu 1 lok tilraunar.
Medhondlun og urvinnsla syna var framkvaemd 4 sameiginlegri
rannsoknarstofu Haskdlans og Matis ohf. 4 Akureyri par sem rannsékud voru
ahrif medhondlunar med ufsaproteinum a akvedna patti 6sérheefdrar
onzmissvorunar. { pessari tilraun var einnig rannsakadur fjoldi reektanlegra
bakteria og mynstur heildarfloru bakteria en pad var ekki hluti af pessu

verkefni og pvi ekki fjallad um paer nidurstddur hér.
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Fodurdyr fé';?;z':r'r::(';a Lirfur frystar
medhéndiud med |- & > Synataka > me3d fljotandi
fs tidum medhéndludum e .
ufsapep ) L kofnunarefni
fédurdyrum Y
o \ - >
< < <
' N '8 '
Métefnalitun Flarjomandi
28 dph motefnalitun
Lirfur skornar i ) > L P Syni skodud i
frystiskera smasja og myndir
( ) > teknar
Motefnalitun
42 dph
C———

Mynd 10 Ferli rannsdknarinnar
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2.1 Uppsetning tilraunar

[ tilrauninni voru fengin hrogn fra IceCod i Hofnum og voru pau fengin vid lok
hrognatimabilsins (jantar 2008). I fyrstu var hrognunum komid fyrir i atta
silobum adur en fimm peirra voru sameinud i eitt silo og prju i annad silo.
Tveimur dogum eftir klak voru lirfur fra silounum fimm skipt nidur i sex 150
litra lirfusilo (6.000 lirfur/silo) og lirfur fra silbunum prem var skipt nidur i prju
eins silo (6.000 lirfur/sild) en pessi silé eru minni en venjulega eru notud vid
framleidslu porskseida. Lirfurnar i silounum sex voru pvi af sama uppruna og
par voru medhdndladar med ufsapeptidum en lirfurnar i hinum prem siléunum
voru notadar til vidmidunar en par voru einnig af sama uppruna (sja mynd 11).
Hitastig i lirfusilounum var um 8°C fyrstu 19 dagana en var pa hakkad upp i
13°C. Rennsli var 0,4 1/min. 1 lirfusildin 1 upphafi og var svo aukid jafnt og pétt
pangad til pad var komid i 2 1/min. i lok tilraunarinnar um 42 dégum eftir klak.

Suarefnishlutfall var fra 82-97%.

o] koo o] b o] o
\l/\]r\l/\l/\l'\l/\l/\ll

] Lirfusild [ Lirfusilo

/V/ZOU\Y\
W L

kontrol UfSI ‘Ix a dag UfSI 2x a dag
B Syni tekin 28 dégum eftir klak. W Syni tekin 42 dégum eftir klak.

Mynd 11 Uppsetning tilraunar

2.2 Medhondlun med peptid hydrolysotum

Ufsapeptidin voru framleidd vid ensimhydrolysu & ufsaflokum hja Iceprotein
hf. & Saudarkroki. Peptidin voru framleidd fyrir Matis ohf. i verkefninu
,Lifvirk efni 1 Ludueldi* par sem rannsokud voru dhrif medhdndlunar med
hydrolysotum & fyrstu stigum ladueldis. Um er ad raeda tiltdlulega hreina afurd

sem inniheldur 88% protein (sja innihald peptid hydrolysata 1 vidauka 7.9).
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2.2.1 Medhondlun fodurdyra med peptid hydrolysotum

Fodurdyr voru notud til pess ad koma peptid hydrolysétum i lirfur en
samkvemt fyrri rannsoknum er pad hentugri adferd en ad baeta efnum beint ut
umhverfi lirfa vegna pess ad pad getur aukid hattu 4 lifreenu alagi (sja kafla
1.4.2). Fodurdyr voru medhondlud med ufsapeptidum med adferdum sem
proadar hafa verid vid medhondlun fodurdyra 1 ladueldi i samstarfi vid Fiskey
hf. Framkvamdar voru fortilraunir i hjoldyraeldi & Stad par sem styrkur og timi
medhdndlunar voru til athugunar, auk pess sem gerdar voru tilraunir par sem
lifvirkum peptidum var beett Gt i eldisumhverfi hjoldyra 4 mismunandi hatt, t.d.
med pvi ad blanda peptidunum saman vid audgunarefni fé6ourdyranna
(fitublondur). Helstu nidurstodur fortilrauna bentu til pess ad hjoldyr pyldu vel
medhdndlun med ufsapeptidum i dkvednum styrk og vaeru vel til pess fallin ad
feeda lirfur (6birtar nidurstodur fortilraunar Matis og Hafro, 2007).

Med hlidsjon af nidurstodum fortilrauna var dkvedid ad medhondla
lirfur med ufsaproteinum 1 gegnum f6durdyr (hjoldyr og artemiu) par sem
ufsadufti var beett Gt 1 fodurdyraraektanir, 30 minatum fyrir fodurgjof lirfanna.

Styrkleiki peptida var 200 ppm.

2.2.2 borsklirfur fodradar med medhondludum fodurdyrum
Tveimur dogum eftir klak var byrjad ad gefa lirfunum lifandi fodurdyr

(hjoldyr) og a degi 20 var byrjad ad gefa artemiu med hjéldyrunum og & 31.
degi var byrjad ad fédra eingdngu med artemiu.

Lirfur voru medhdndladar med ufsapeptioum i gegnum fodurdyr strax
frd upphafi fodrunar, p.e. & 60rum degi eftir klak. Gefin voru medhondlud
hjoldyr par til & degi 26 eftir klak en pa var byrjad ad gefa medhondlada
artemiu. Rannséknin var sett upp i pritekningu par sem medhondlad var med
tvennum heetti:

I. ufsapeptid gefin i styrkleikanum 200 ppm i fodurdyraraektanir einu sinni
a dag, prisvar sinnum i viku (manudaga, midvikudaga og fostudaga)
(morgungjof).

II. ufsapeptio gefin i styrkleikanum 200 ppm i foédurdyraraktanir tvisvar
sinnum 4 dag (kvolds og morgna), prisvar sinnum i viku (manudaga,

midvikudaga og fostudaga).
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Til vidmidunar voru prju silé par sem medhondlad var med hefobundnum heetti
allt timabilid.

{ lok tilraunarinnar (42 dph) voru lirfur Gr peim premur siloum sem
fengu somu medhondlun sameinadar i sterra silo, auk pess sem lirfur voru
taldar upp ar sildbunum og nokkrar lirfur ur hverju siléi voru lengdarmaeldar
(um 20 lirfur/silo). Tolfredileg greining 4 lifun og lengdarmelingum var gerd
med regression greiningu og anova profi og nidurstodur voru marktekar ef

P<0,05.

2.3 Synataka og medhondlun syna

Til rannsdkna 1 pessu verkefni voru syni tekin ar eldiseiningum sem
medhondladar voru med ufsapeptidum tvisvar sinnum 4 dag a eldistimanum og
til vidmidunar voru tekin syni ar eldiseiningum sem fengid h6fou hefobundna
medhdndlun. Syni voru tekin tvisvar sinnum & timabilinu, 6. febraar og 20.
februar en pa voru lirfurnar 28 daga gamlar og 42 daga gamlar. Lirfunum
asamt eldisvokva var komid fyrir 1 sterilum synaglosum og pau sett 4 is. Vegna
fyrirhugadra bakteriurannsdkna og hattu 4 ad hluti bakteria draepist vegna of
mikillar keelingar, voru glosin ekki hofo 1 beinni snertingu vid isinn. Synin voru
send med leigubil til Reykjavikur og padan med flugi til Akureyrar, par sem
pau voru unnin strax eda innan fjdgurra klukkustunda fra synatdku. Oll

medhondlun syna fra synatoku var steril.

2.3.1 Frysting syna
Byrjad var ad svaefa lirfurnar med svafingarlyfinu hypnodil (51 pg/ml loka-

styrkur). Pad var gert i um 2-5 minttur
og er gert til pess ad lirfurnar gleypi
ekki sotthreinsilausnina pegar yfirbord
peirra er sétthreinsad. Pvi nast var
lirfunum hellt i gegnum sterilt sigti og
par sidan sotthreinsadar med 0,1%

Benzalkonklorid med pvi ad dyfa

sigtinu 1 s6tthreinsilausnina og svo Mynd 12 Syni fryst med fljétandi
kofnunarefni.
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skoladar prisvar sinnum med pvi ad dyfa sigtinu i saltvatn. Pvi nast voru
lirfurnar frystar stakar og voru fimm lirfur frystar Gr hverju siléi. Vid frystingu
er Tissue-Tek frystilim sett ofan i sivalningslaga plastglas (15 mm i pvermal og
30 mm a lengd). Hverri lirfu var sidan komid fyrir 1 glasinu med tong, pannig
a0 hofud hennar visadi nidur og reynt var eftir fremsta megni ad hafa lirfuna
beina. Lirfurnar voru sidan frystar med pvi ad dyfa glosunum ofan i fljotandi
kéfnunarefni 1 eina minttu og sidan komid fyrir 1 frysti vio -80°C par til paer

voru skornar.

2.3.2 Skurdur lirfa

Frystiskeri var notadur til pess ad skera synin i punnar sneidar. Alls voru 36
lirfur skornar, p.e. prjar lirfur/sil6 r sex siloum 28 dph og 42 dph (sja mynd
11) og sneidum komid fyrir 4 719 synaglerjum. Adur en hvert syni var skorid,
var pad geymt i frystiskeranum i 10 minttur vid -24°C til ad leyfa pvi ad jafna
sig 4 hitastigsmuninum. Synakubburinn var svo limdur fastur vid skurdarstatif i
frystiskeranum med Tissue-Tek frystilimi. Skornar voru 9 um pykkar sneidar,
sem komid var fyrir &4 Polysine-hidudum synaglerjum. Byrjad var ad safna
sneidum & gler pegar sneitt hafdi verid fra munni nidur fyrir augu lirfunnar. ba
voru sex sneidar teknar og settar varlega a synagler (ein & hvert gler). Sidan var
farid nidur um fjorar sneidar adur en nastu sex sneidar voru teknar og komid
fyrir 4 sdmu glerjum. Sneidum var safnad a pennan hatt par til greinilegt var ad
komid var ad spordi lirfunnar. Sneidarnar voru latnar porna i sma stund &
synaglerjunum, sem sidan var komid fyrir i frysti vid -80°C og geymd par

pangad til a0 sneidarnar voru litadar.

Mynd 13 Lirfur fra degi 42 Mynd 14 Frystiskeri. Mynd 15 Synagler tilbuin til
skoladar. frystingar.
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2.3.3 Motefnalitun (Ab-litun)

Til rannsoknar & 6sérhaefori onaemissvorun porsklirfa, var gerd vefjalitun 4
frystiskornum lirfusneidum par sem skimad var fyrir IgM og lys6simi med
notkun motefna 4 samtals 310 synaglerjum. Rannsokud var nervera pessara
patta i lirfum & tveimur timapunktum, 28 og 42 dogum eftir klak, og mynstur
borid saman i medhdndludum og 6medhdndludum lirfum. Moétetnin sem notud
voru vid litunina voru kanina a porska IgM sem fengid var fra sérfredingum
vid Sjavaratvegshaskolann i Trosme og kanina a porska 1ysdsim sem fengid
var fra sérfraedingum vid Tilraunast6d Haskoéla fslands i meinafreedum ad
Keldum.

Vid métefnalitunina var byrjad & pvi ad festa vefinn vid synaglerin med
pvi ad lata sneidarnar liggja 1 iskoldu acentoni i 10 minutur. Gott er ad rista
hring umhverfis sneidarnar adur en paer eru settar i acentonio til ad gera peer
synilegri ut i gegnum litunina (gert med demantsoddi). Peroxidasa virkni i
synum var homlud med 3% Hydrogen Peroxide lausn (H,05) i 10 min. og
sneidarnar svo skoladar prisvar sinnum med Phosphate Buffered Saline
(PBS)/0,05% Tween 20, 2 minttur i senn. Ny lausn var alltaf notud i hvert
skipti sem synin voru skolud. Eftir skolunina var glerjunum radad i rakabox og
hindrunarlausn (e. blocking solution) (10% normal geitasermi pynnt i
pvottalausn) sett ofan 4 sneidarnar med pipettu og allt 14tid liggja i 30 min.
Glerin voru sidan skolud i pvottalausn i 2 min. og peim radad aftur i rakaboxin.
b4 var motefnid (pynnt 1 0,2% geitasermi) 14tid liggja 4 sneidunum i 1 klst.
Eftir skolun (3x5 min.) var seinna moétefninu (HRP merkt geit a kaninu Ig
(Dako P0448)) batt yfir sneidarnar og paer latnar liggja i 1 klst. Glerin voru svo
skolud eins og adur i 3x5 minutur. Litur var framkalladur med substrate buffer
og AEC-lausn en bakgrunnslitur var fenginn med hematoxylin. Glerin voru
latin liggja 1 substrate buffernum i 10 minttur en AEC-lausnin var sett ofan a
sneidarnar i rakaboxi og latin liggja i 10 min. AEC-lausnin var sidan skolud af
med eimudu vatni (2x5 min.) &dur en sneidarnar voru bakgrunnslitadar med
hematoxylin 1 10 sekindur. Sneidarnar voru svo skoladar aftur tvisvar sinnum
med eimudu vatni i 5 minutur.

A0 lituninni lokinni voru sneidarnar latnar porna vid herbergishita og
bekjugler sidan fest yfir sneidarnar 4 synaglerjunum med Clarion Mounting

Medium (Sigma C0487).
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Motefnalitun med flurljomandi métefnum var framkvemd a sama hatt
ad seinna motefnaskrefinu, en pa var moétefnid flurljomandi (FITCH geit o
kaninu IgG (Sigma F-0382)). Fra pessu skrefi purfti ad verja synin gegn ljosi
med pvi ad breida alpappir yfir pau og geyma i dokku boxi vegna pess ad
FITCH dofnar i 1j6si. Synin voru svo latin porna vid herbergishita og pekjugler
fest yfir sneidarnar 4 synaglerjunum med Clarion Mounting Medium eins og

adur.

2.3.4 Myndgreining
Synin voru skodud i Leica DMRA?2 smasja i 50-400X stekkun. Ekki var hegt

ad nota linsu med 1000X staekkun par sem htn biladi i upphafi tilraunarinnar.
Alls voru 1.200 myndir teknar 1 gegnum smasjana med Leica DC300F
stafreenni myndavél. Vid Grvinnslu mynda var reynt ad velja myndir pannig ad
par syndu sama stad i mismunandi lirfum og var pad gert med pvi ad telja og
numera sneidarnar sem skornar voru fra augum lirfa og aftur tr. Jakvaed svorun
vi0 bindingu motefna sést sem raudur litur og kjarni fruma litast blar. Vio
skodun syna sem litud voru med flurljomandi moétefnalitun var sama smasja
notud en til vidbotar purfti sérstaka flurlysingu (peru) til ad sja flarljdémunina.

Jakvaed svorun kom fram sem skargraen flarljomun.

2.3.5 Efni og lausnir

e Na-acetat buffer (Na-substrate buffer):
6,8 g Na-acetat
1L Eimad vatn

Syrustig stillt & pH 5 med HCI
e AEC-lausn (3-amino-9-ethyl-carbazole):
Stofnlausn:
260 mg AEC
15 mL DMF (N’N-dimethylformamide)

Lausnina mé geyma vid -20°C.

42



Haskolinn & Akureyri KH, LH

Notkunarlausn:
32,5mL  Na-acetat buffer
750ul Stofnlausn

16,25ul 30% H,0,
bessa lausn parf ad utbtia rétt 4dur en hun er notud.

e PBS (Phosphate Bufffered Saline):
Utbuin er stofnlausn (10xPBS):
53,72 ¢ Na,HPO4
7,72 g NaH,PO, (eda 8,88g NaH,PO4 * 1 H,0)

85 g NaCl
1L Eimad vatn
Syrustig stillt 4 pH 7,3

Lausnin er pynnt tifalt i eimudu vatni fyrir notkun.

e Dvottalausn (PBS/Tween20):
1xPBS med 0,05% Tween"20 (Sigma P9416)

e Motefni:

Lesa parf leidbeiningar vel og pynna métefnin eins og framleidandi
melir med. Motefni voru pynnt i 0,2% normal geitarsermi i
PBS/0,05%Tween20 lausn.
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3 Nidurstodur

{ pessum kafla eru nidurstédur teknar saman, annars vegar fyrir 1ysosim
motefnalitun og hinsvegar fyrir IgM motefnalitun. Nidurstodur eru kaflaskiptar
par sem fjallar verdur annars vegar um svorun & mismunandi proskastigum og
ahrif medhondlunar og hins vegar um svérun i meltingarvegi lirfanna 42
dogum eftir klak. Einnig er kafli um samanburd & svérun lysosims og IgM og i
lokin er fjallad um voxt, afkomu og galla lirfa i tilrauninni.

Svorunin sem faest pegar notud eru sérhafd motefni gegn porska
lyso6simi og IgM verdur tulkud sem ,,lysosim svorun® og ,,IgM svorun®. ber
myndir sem valdar eru til ad syna nidurstodur standa fyrir allan hopinn, annars
vegar fyrir lirfur medhondladar med ufsapeptioum og hinsvegar
omedhondladar lirfur. baer eru pvi valdar med tilliti til pess ad peer syni sem
réttasta mynd af hépnum en 1 hvorum hopi voru skodadar niu lirfur i hvorri

synatoku, 28 dph og 42 dph.

3.1 Lysosim

3.1.1 Lysosim a mismunandi proskastigum og ahrif
medhondlunar

{ kaflanum hér 4 eftir verda athyglisverdir hlutar lirfanna skodadir med tilliti til
lys6sim svorunar. Reynt verdur ad meta hvada liffeeri er um ad reda midad vio
byggingu og stadsetningu peirra. Fjérar myndir eru teknar fyrir og reynt ad
velja sama stad i lirfunum i 6llum hépunum og par er borin saman svorunin &
mismunandi proskastigum (28 dph og 42 dph) og vid mismunandi medhdndlun
lirfa. Pannig verdur reynt ad meta hvort 1ysosim svorun sé til stadar og ef svo
er, hvort munur s¢ a lirfum sem voru medhdndladar med ufsapeptioum og

lirfum sem ekki voru medhondladar.
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A mynd 16 sjast neermyndir (400X staekkun) af liffeeri sem ad 6llum likindum
er forgirni, par sem liffaerid kemur fram ofarlega i meltingarveginum og
samsvarar myndum af forgirni (vélinda) beinfisks i rannsékn Bauchet (e.d.). A
myndum A og B er svérun ekki greinanleg i forgirni 28 dph, hvorki i
medhdndludum né 6medhdndludum lirfum. A myndum C og D (42 dph) er
forgirnid mun skyrara og lirfan er greinilega komin lengra i proskunarferlinu.
bar kom fram litilshattar svorun badi i pekjuvef forgirnisins og inn a milli tota
pess. Svorunin er nokkud samberileg i medhdndludum og démedhdndludum

lirfum.

Omedhéndla Meodhondlad

Dagur 28

Dagur 42

Mynd 16 Lysdsim métefnalitun i med- og dmedhondludum lirfum 28 (A og B og 42 (C og D) dph.
Stadsetning er i forgirni. Orvar benda a jakvaeda svorun.
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A mynd 17 ma sja naermyndir (400X staeekkun) af nedri hluta meltingar-
vegarins. bar koma fram byggingar sem eru mjog liklega garnir eda skuflangar
lirfanna. Myndirnar af 28 daga gémlum lirfum eru frekar 6skyrar og erfitt er ad
stadsetja sig 1 lirfunni. Eins og sja ma 4 myndum A og B pa er vefur
omedhondladra lirfa p6 mun sundurleitari samanborid vid vef medhdndladra
lirfa (28 dph). Eftir 42 daga (myndir C og D) eru vefir hins vegar mun
greinilegri og sennilega er um ad reda skuflanga par sem byggingin svipar til
mynda sem koma fram i grein Chen, Qin, Kumar, Hutchinson og Clarke (2006)
um proskun meltingarvegar i beinfiski. Svérun er ekki greinanleg i

omeohondludum lirfum en i medhdndludum lirfum ma sja veika svorun og

kom huin meira fram inni i totunum fremur en i pekjuvefnum.

Mynd 17 Lyso6sim métfnalitq_ i med- og émeéhénlu%um lirfum 28 (A bg ) og 42 ((f
i nedri hluta meltingarvegar. Orvar benda & jakvaeda svorun.

og D) dph
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Dagur 28

Dagur 42

A mynd 18 eru syndar myndir af hringlaga liffeeri sem kom fyrir 4 61lum
sneidum, Ut i gegnum allar lirfurnar. Hér er pvi liklega um hryggstreng (e.
notochord) lirfanna ad rada, samkvamt mynd i grein Falk-Petersen (2005). A
degi 28 er orlitil svorun synileg inni i hryggstrengnum i medhondludum lirfum
og kemur su svorun fram sem orlitlir raudir flekkir (mynd B). Engin sv6run er
greinanleg i 6medhondludum lirfum (mynd A). A degi 42 koma pessir raudu
flekkir einnig fram i hryggstrengnum, i baedi 6medhdndludum og
medhdndludum lirfum (myndir C og D). Flekkirnir eru p6 greinilegri i

medhondludu lirfunum.

Omedhon

*y

dlao Meohondlad
e 7

'r

Mynd 18 Lysdsim métefnalitun i mes- og 6medhondludum lirfum 28 (A og B) og 42 (WSg D) dh
i hryggstreng. Orvar benda & jakvaeda svorun.

Mynd 19 synir myndir af yfirbordi lirfanna. I lirfum 28 dph virdist koma fram
svOrun & yfirbordi, par sem greina ma orlitla rauda depla (myndir A og B).
Hins vegar kemur mjog sterkur raudur litur fram a yfirbordi medhondladra lirfa
a degi 42 eftir klak (mynd D) en par sem svOrunin er yst & hudpekju lirfanna
teljum vid hana vera i slimhudinni (Gunnar Jonsson, 1972, bls. 46). bessi
svorun & yfirbordi lirfanna, 42 dph, var mjog greinileg hja 6llum lirfunum sem
fengu ufsapeptio. betta er hegt ad sja frekar 8 myndum i vidauka 11.4. Mjog
g60 mynd nadist einnig af hudlagi dmedhondladrar lirfu (mynd C) par sem
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bygging pekjulagsins er mjog skyr en svorun par er ekki eins greinileg og i

medhondludu lirfunum.

Omedhondlad Medhondlad

Fo

Mynd 19 Lysosim métefnalitun i med- og dmedhondludum lirffum 28 (A og B) og 42 (C og D) dph
a yfirbordi. Orvar benda a jakvaeda svorun.

bar sem svorun reyndist mjog litil & yfirbordi lirfa 28 dph, var notud
flarljdémandi métefnalitun til ad stadfesta hvort svorun veeri til stadar. Eins og
sja ma 4 myndum 20 og 21 er lyso6sim svorun mjég greinileg & yfirbordi
medhondladra og Gmedhondladra lirfa. Samanborid vido myndir 19, A og B er

svorunin mun skyrari med flirljomandi motetnalitun.

Omedhondlad Medhondlad

Mynd 20 Flurljomandi lysésim moétefna- Mynd 21 Flurljdémandi lysésim moétefna-
litun i 6medhdndladri lirfu 28 dph. litun i medhdndladri lirfu 28 dph.
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Fleiri myndir fengust med flarljomandi motetnalitun, sem syna ad sterk
lys6sim svorun kemur fram i lirfunum (mynd 22). Ekki er haegt ad greina
nakvama stadsetningu liffeeranna eda hvada lifferi pad eru sem ljoma. b6 sést
a0 svorun kemur badi fram i medhondludum og 6medhondludum lirfum.
Flarljomandi moétefnalitun var adeins nytt til ad skoda lirfur 28 dph vegna pess
ad svorun par var strax ordin mjog sterk, ljomunin hefdi ordid alltof mikil hja

lirfum 42 dph.

Omedhondlad Medhondlad

Dagur 28

Mynd 22 Flurljdmandi lysésim maétefnalitun i med- og 6medhdndludum lirfum 28 dph.

3.1.2 Lysosim i meltingarvegi
Hér & eftir eru teknar saman myndir af meltingarfeerum lirfa 42 dph og svérun
borin saman i émedhdndludum og medhdndludum lirfum. betta var adeins gert
fyrir syni tekin sidar i proskunarferlinu (42 dph) par sem vefur lirfa vid fyrri
synatdku (28 dph) var of sundurleitur til ad heegt veri ad greina ndkvaema
stadsetningu i meltingarvegi.

Myndir 23 og 24 syna mjog liklega forgirni og hryggstrenginn vid

upphaf meltingarvegarins, en par er svorun ekki greinanleg (Bauchet, e.d.). Hér
er hryggurinn framarlega i lirfunni og par er hann fremur smar en pegar lengra

var komid inn i lirfuna vard hann breidari (Falk-Petersen, 2005).
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A myndum 25 og 26 er komid adeins nedar i meltingarveginn. bar ma
sja einskonar poka sem ad 6llum likindum tilheyrir meltingarveginum og
svipar helst til garna (Bauchet, e.d.). Efra lifferid er hugsanlega lok
forgirnisins (Bauchet, e.d.). Svorun er ekki greinanleg i pessum liffeerum,

hvorki i 6medhondludum (mynd 25) né medhondludum lirfum (mynd 26).

Orlitil svérun er p6 4 yfirbordi 6medhondladra lirfa.

Mynd 23 Lysésim moétefnalitun i forgirnii  Mynd 24 Lys6sim maétefnalitun i forgirni i
6medhdndladri lirfu 42 dph. medhondladri lirfu 42 dph.
Omedhondlad

X

Mynd 25 Lysosim motefnalitun i forgimi

Mynd 26 Lysosim moétefnalitun i forgirni
og meltingarfeerum i dmedhdndladri lirfu og meltingarfaerum i medhondladri lirfu 42
42 dph. dph.

Or bendir & jakveeda svérun.

A naestu myndum er komid lengra nidur i meltingarveginn (myndir 27 og 28)
og pa sést meira af gornunum. Par sjdum vid einnig annarskonar byggingu sem
svipar til maga og hugsanlega byrjun skuflanga (Kowalska, Zake$ og Demska-
Zakes, 2006; Chen o.1l., 2006). Svorun er ekki synileg, hvorki i 6med-

hondludum né medhoéndludum lirfum.
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Omedhondlad Medhondlad

- P
Mynd 27 Lysésim moétefnalitun i gérnum  Mynd 28 Lysosim métefnalitun i gérnum i
i 6medhoéndladri lirfu 42 dph. medhdndladri lirfu 42 dph.

A myndum 29 og 30 er komid enn lengra nidur i meltingarveginn og sjast par
myndir af meltingarferum (gérnum, skiflongum og maga). Svorun er ekki
greinanleg 1 meltingarveginum en litilshattar svorun kemur p6 fram 4 yfirbordi

medhondladra lirfa (mynd 30).

Omedhondlad

Mynd 30 Lysosim moétefnalitun i gérnum,
maga og skuflongum i 6medhdndladri maga og skuflongum i medhdndladri lirfu
lirfu 42 dph. 42 dph.

Or bendir & jakvaeda svérun.

Mynd 29 Lysosim motefnalitun i gornum,

Myndir 31 og 32 syna garnir i nedsta hluta meltingarvegarins en par er engin

svorun synileg, hvorki i medhondludum né 6medhoéndludum lirfum.
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Omedhondlad

N

Mynd 31 I:)'/sésim motefnalitun i lok Mynd 32 Lysdésim moétefnalitun i lok
meltingarvegar i 6medhondladri lirfu 42 meltingarvegar i medhdéndladri lirfu 42
dph. dph.

A myndum 33 og 34 er komid nidur fyrir meltingarveginn. Enga svorun er par

a0 sja.

Omedhondlad Medhondlad

Mynd 33 Lysésim motefnalitun i enda Mynd 34 Lysésim moétefnalitun i enda
émedhdndladrar lirfu 42 dph. medhondladrar lirfu 42 dph.
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3.2 IgM

3.2.1 IgM & mismunandi proskastigum og ahrif medhondlunar
{ pessum kafla verda athyglisverdir hlutar lirfanna skodadir med tilliti til IgM

svorunar. Reynt verdur ad meta hvada liffeeri er um ad raeda eftir byggingu og
stadsetningu pess. Fjorar myndir eru teknar fyrir hverju sinni og reynt ad velja
sama stad i lirfunum i 6llum hépunum. Skodud er svorun 4 mismunandi
proskastigum (28 og 42 dph) svo og i medhdndludum og 6medhdndludum
lirfum. Med pessum hetti verdur reynt ad meta hvort IgM sé til stadar og ef
svo er, hvort munur s¢ & lirfum sem voru medhondladar med ufsapeptioum og
peim sem ekki voru medhondladar.

A mynd 35 ma sja liffeeri sem svipar til forgirnis i beinfiski. Mynd B
synir ad vefur medhondladra lirfa (28 dph) er mun péttari og heldur byggingu
liffeerisins samanborid vid vef bmedhondladra lirfa (mynd A). Engin svorun
sést 1 medhondludum lirfum 28 dph en greina ma orlitla svérun i forgirni
medhondladra lirfa fra sému synatoku. A degi 42 er svérun greinilega baedi til
stadar i medhondludum og démedhdndludum lirfum og pa helst 1 pekjuvef
forgirnis (myndir C og D).

Omedhondlad Medhondlad

L
wul

Dagur 28

Dagur 42

- \’v 2, ¢

Mynd 35 IgM mtefnalitun i meé og 6medhéndludum Iiu 28 ( o B) og 4 (C og D) ph.
Orvar benda a jakvaeda svorun i forgirni.
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A mynd 36 ma sja hugsanlegan hryggstreng og hringlaga liffeeri sem 0ljost er
hvad er. A mynd A sést enn og aftur hve sundurleitur vefurinn er i
omedhondludum lirfum vid synatdku 28 dph og par er petta lifferi ekki
greinanlegt. A mynd B ma sja ad vefur medhondladra lirfa (28 dph) er heillegri
og hryggstrengurinn og tiltekid liffeeri koma par fram. Par sést a0 petta tiltekna
liffeeri er liklega lok forgirnis en litilshéattar svorun kom baedi fram i forgirninu
og vid hrygginn. Vid sidari synatoku (42 dph) er vefurinn mun skyrari og
svorun er greinanleg badi i dmedhdndludum og medhdndludum lirfum. Svérun
i pekjuvef forgirnis er mun greinilegri og skyrari i medhéndludum lirfum

(mynd D) samanborid vid 6medhondladar lirfur (mynd C).

Omedhondlad Medhondlad

Dagur 28

Dagur 42

Mynd 36 IgM motefnalitun i med- og émeéhénluéu lirfum 28 (A og B)
Orvarnar benda a jakveeda svorun i hryggstreng og forgirni.
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A mynd 37 er gerdur samanburdur 4 nedri hluta lirfanna par sem likur eru 4 ad
sja megi garnir og skuflanga. Myndir A og B syna lirfur 28 dph og par sést
aftur hversu sundurleitur vefurinn er i 6medhdndludum lirfum. Liffaeri koma
skyrar fram 1 medhondludum lirfum og svorun er greinanleg i pekjuvef sem
umlykur liffeeri sem talin eru vera garnir (mynd B).

Vi0 seinni synatoku (42 dph) sjast heillegir vefir og meltingarvegur er
greinilegur (myndir C og D). Par kemur svérun badi fram i medhondludum og
omedhondludum lirfum en p6 er svorunin mun skyrari og utbreiddari i lirfum

sem medhondladar voru med ufsapeptidum (mynd D).

Medhondlad

Dagur 42

- 3 -~ 1 " B i
Mynd 37 IgM métefnalitun i med- og omedhondludum lirfum 28 (A og B) og 42 (C og D) dph.
Orvar benda a jakvaeda svorun i meltingarvegi.
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A mynd 38 er borid saman liffeeri sem talid er vera hryggstrengur. A degi 28 er
litil sem engin svorun i medhdndludum og 6medhondludum lirfum. bé sést
orlitil svorun inni 1 hryggstrengnum i medhondludum lirfum og kemur su
svorun fram sem orlitlir raudir flekkir (mynd B). A degi 42 er svérun mjog
synileg 1 baedi medhondludum og dGmedhondludum lirfum og pa sérstaklega

utan um hryggstrenginn. Einnig sést svorun mun betur inni i hryggstrengnum i

medhondludum lirfum (mynd D) samanborid vid 6medhondladar lirfur (mynd
O).

Omedhondlad Medhondlad

R

Dagur 28

A Lk \_" - .-: B n ; - - ’ x| & ,,‘ -
Mynd 38 IgM métefnalitun i med- og 6medhondludum lirfum 28 (A og B) og 42 (C og D) dph.
Orvar benda a jakveeda svOrun i hryggstrengnum.
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Mynd 39 synir myndir af yfirbordi lirfa. Litilshattar svorun er synileg i 6meo-
hondludum lirfum 28 dph (mynd A) en hun er greinilegri i medhondludum
lirfum (mynd B). A degi 42 er svorun ordin mjog skyr. Sterk svorun kemur
fram 1 pekjuvef lirfa sem voru medhondladar med ufsapeptidum (mynd D).
Mj6g god mynd nadist af hudlagi 6medhondladra lirfa (mynd C), par sem
bygging pekjulagsins kemur skyrt fram. Svorun er greinanleg en hun er veikari

samanborid vid medhondludu lirfurnar.

Omedhondlad Medhondlad

i o

Dagur 28

,( <

Mynd 39 IgM métefnalitun i med- og 6medhondludum ﬁrfum 28 (A og B) og 42 (C og D) dph.
Orvarnar benda & jakvaeda svOrun a yfirbordi lirfanna.

Til ad kanna nanar hvort svorun IgM veri raunverulega til stadar & yfirbordi
lirfa 28 dph, var notud flarljomandi métefnalitun. A myndum 40 og 41 sést ad
yfirbord lirfanna ljdmar, en svorunin kemur meira fram sem slikja frekar en ad

akvednar byggingar eda frumuldg litist.
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Omedhondlad Medhondlad

Mynd 40 Flurljdmandi IgM métefnalitun i  Mynd 41 Flurljémandi IgM métefnalitun i
6medhondladri lirfu 28 dph. medhondladri lirfu 28 dph.
Flarljomandi motetnalitun synir einnig ad IgM er til stadar i lirfunum 28 dph
(mynd 42). Ekki er haegt ad greina nakvaemlega hvada liffeeri pad eru sem
ljdéma en svorunin kemur badi fram i medhondludum og 6medhéndludum
lirfum.

Omedhondlad Meodhondlad

Dagur 28

Mynd 42 Flurljdmandi IgM métefnalitun i med- og d6medhondludum lirfum 28 dph.

3.2.2 IgM i meltingarvegi

Hér a eftir eru teknar saman myndir af meltingarfaerum lirfa 42 dph og
omedhdndladar lirfur bornar saman vid medhondladar med tilliti til IgM

svorunar. bessi samantekt var adeins gerd fyrir seinni synatdkuna en eins og
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adur kom fram pa var vefurinn i lirfunum vid fyrri synatdku (28 dph) of
sundurleitur til a0 hegt vaeri ad greina liffeeri eda ndkvaema stadsetningu i
meltingarvegi.

Myndir 43 og 44 syna ad 6llum likindum forgirni. Sja ma ad IgM
svorun kemur fram en han er ef til vill adeins greinilegri i medhondludum
lirfum samanborid vid émedhdondladar lirfur. A myndum 45 og 46 ma liklega
sja lok forgirnis og garnir. Svorun i forgirninu og gérnunum er ekki greinileg i
omedhondludum lirfum. Pad sést hins vegar ad yfirbord medhondludu lirfunnar
a4 mynd 46 er mjog raudleitt og svorun par pvi greinileg. Einnig kemur fram

veik svOrun inni i hryggstrengnum og utan um garnirnar.

Omedhondlad Meodhondlad

r‘
| - & U
+

0

~200x

e ™

Mynd<43 IgM motefnalitun ifargirni i Mynd 44 IQ motefnalitun i forgirni i

6medhondladri lirfu 42 dph. medhondladri lirfu 42 dph.

Orvar benda a jakveeda svorun. Orvar benda a jakveeda svorun.
Omedhondlad Meohondlad

Mynd 45 IgM métefnalitun i meltingar- Mynd 46 IgM métefnalitun i meltingar-
feerum i dmedhdndladri lirfu 42 dph. feerum i medhondladri lirfu 42 dph.
Orvar benda a jakvaeda svorun.

Hér er komid lengra nidur i meltingarveginn (myndir 47 og 48), par sjast

byggingar sem hugsanlega geta verid magi og garnir. Vefur er sundurleitari
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omedhondludum lirfum og afmdrkud liffaeri eru ekki eins greinanleg (mynd
47). b6 er svorun synileg 1 pekjuvef garnanna badi i 6medhondludum og

medhondludum lirfum.

Omedhondlad ‘A Meéhondlaé

\\

Mynd 47 IgM motefnahtun i maga og
gérnum i 6medhondladri lirfu 42 dph. goérnum i medhondladri lirfu 42 dph.
Orvar benda a jakveeda svorun. Orvar benda & jakvaeda svérun.

Mynd 48 IgM métefnalitun i maga og

A myndum 49 og 50 er komid enn lengra nidur i meltingarveginn, par sem
liffeeri sjast sem likjast maga, skaflongum og gérnum. Vefur er par einnig mjog
sundurleitur i 6medhdndludum lirfum (mynd 49) og er svérun par ekki eins
greinileg og i medhondludu lirfunum (mynd 50). Svorun i medhdndludu
lirfunum er dreifdari og kemur fram i steerri hluta garnanna. Einnig sést par

svorun medfram hryggstrengnum.

Omedhondlad Medhsndlad

¥ O ‘.‘;,4/
e i

Mynd 49 IgM moétefnalitun i maga, Mynd 50 IgM motefnalitun i maga,
skufléngum og gérnum i dmedhondladri skuflongum og goérnum i medhdndladri
lirfu 42 dph. lirfu 42 dph.

Orvar benda & jakvaeda svérun. Orvar benda & jakveeda svérun.

A myndum 51 og 52 sjast svo narmyndir af byggingum sem likjast

skuflongum. A mynd 51 er liklega einnig um maga ad reda. Svorun kemur
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fram 1 pykkara lagi i medhdndludu lirfunum og naer i gegnum allan pekjuvefinn

(mynd 52).

Omedhondlad ~ Medhéndlad

WA &

o il

Mynd 51 IgM métefnalitun i skaflongum i Mynd 52 IgM métefnalitun i skaflongum i
6medhdndladri lirfu 42 dph. medhondladri lirfu 42 dph.

Orvar benda & jakvaeda svoérun. Orvar benda & jakvaeda svoérun.

A myndum 53 og 54 sjast liffzeri enn nedar i meltingarveginum par sem
garnirnar prengjast. Par mé enn sja svorun i veggjum meltingarvegarins og er
greinilegri svorun i lirfunum sem voru medhondladar. Svorun kemur fram i

pykkara lagi i byggingu sem ef til vill er aftasti hluti magans (Gunnar Jonsson,
1972, bls. 63).

Omedhondlad . 6&dla§$

'S

Mynd 53 IgM métefnalitun i lok garma i Mynd 54 IgM métefnalitun i lok garna i

6medhaondladri lirfu 42 dph. medhaondladri lirfu 42 dph.
Orvar benda a jakveeda svorun. Orvar benda a jakveeda svorun.

A myndum 55 og 56 sjast neermyndir af liffeeri sem likist aftari hluta magans.
bar sést betur 1 hve pykku lagi svorunin kemur fram i lirfunni sem var

medhondlud (mynd 56).

61



Haskolinn & Akureyri KH, LH

f;‘?r h}*e‘ TN 400X T SRR N
Mynd 55 IgM métefnalitun i maga i Mynd 56 IgM métefnalitun i maga i
Omedhdndladri lirfu 42 dph. medhondladri lirfu 42 dph.

Orvar benda & jakvaeda svoérun. Orvar benda & jakvaeda svorun.

A myndum 57 og 58 erum vid komin nidur fyrir meltingarveginn og adeins
hryggstrengurinn stendur eftir. Enga svorun er par ad sja.

Omedhondlad Medhondlad

Fe.

Rl ",; 1%
Mynd 57 IgM métefnalitun i enda Mynd 58 IgM métefnalitun i enda
émedhondladrar lirfu 42 dph. medhondladrar lirfu 42 dph.

3.3 Samanburdur a svorun lysésims og IgM

{ pessum kafla er gerdur samanburdur 4 svorun IgM og lysosims i med-
hondludum lirfum 42 dph. Helstu liffeeri meltingarvegarins verda tekin fyrir
asamt yfirbordi lirfanna.

Myndir 59 og 60 syna svorun i byggingum sem taldar eru vera forgirni.
bar sést veik IgM svorun 1 pekjuvefnum og inn & milli tota (mynd 59). Aftur a

moti er hér engin 1yso6sim svorun sjdanleg i forgirninu (mynd 60).
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Mynd 59 IgM métefn Mynd 60 Lys6sim moétefnalitun i forgirni i
medhondladri lirfu 42 dph. medhondladri lirfu 42 dph.

Orvar benda & jakvaeda svérun. Orvar benda & jakvaeda svorun.

A myndum 61 og 62 er gerdur samanburdur 4 svrun IgM og 1ysésims i
hugsanlegum skuflongum og maga en par kom greinileg IgM svorun fram

(mynd 61). Engin lys6sim svorun er greinanleg i pessum liffeerum (mynd 62).

Mynd GT IgM métefnalitun i maga og
skuflongum i medhaondladri lirfu 42 dph. skufléngum i medhondladri lirfu 42 dph.
Orvar benda a jakvaeda svorun.

Mynd 62 Lysésim motefnalitun i maga og

Samanburd 4 meltingarvegi ma sja 4 myndum 63 og 64. Par sjast byggingar
sem likjast maga, skaflongum og gérnum. Par er einnig svorun IgM greinanleg

en engin lysésim svorun er par synileg.

Mynd 63 IgM métefnalitun i meltingarvegi

Mynd 64 Lysosim moétefnalitun i
i medhondladri lirfu 42 dph. meltingarvegi i medhondladri lirfu 42 dph.
Orvar benda a jakveeda svorun. Orvar benda a jakveeda svorun.
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Yfirbord medhondladra lirfa er synt 4 myndum 65 og 66. bar er badi IgM og
lys6sim svorun mjog greinileg. Lysdsim svorunin er mjog sterk i slimpekjunni

a yfirbordi lirfanna en IgM svorun kemur frekar fram 1 pekjuvefnum undir

yfirbordinu.

Lysosim

P

'Mynd 65 IgM métefnalitun a yfirbordi Mynd 66 Lysdsim métefnalitun & yfirbordi
medhondladrar lirfu 42 dph. medhondladrar lirfu 42 dph.
Orvar benda a jakveeda svorun. Orvar benda a jakveeda svorun.

Myndir 67 og 68 syna samanburd a IgM og 1ys6sim svorun i liffeeri sem talid
er vera hryggstrengur lirfanna. bar er IgM og lysdsim svérun mjog skyr. IgM
svorun kemur fram i sjalfum hryggstrengnum &samt pvi sem raudir flekkir
koma fyrir inni { honum (mynd 67) en lys6sim svérunin kemur adeins fram

inni 1 hryggstrengnum (mynd 68).

IgM Lysosim

e e o CTURR .
Mynd 67 IgM moétefnalitun i hryggstreng i Mynd 68 Lysdsim moétefnalitun i
medhdndladri lirfu 42 dph. hryggstreng i medhdndladri lirfu 42 dph.
Orvar benda & jakvaeda svérun. Orvar benda & jakvaeda svérun.
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3.4 Voxtur, afkoma og gallar lirfa

A degi 42 voru 19-22 lirfur taldar upp ur hverju siléi og par lengdarmaldar.
Medallengd lirfa i hverju siléi var sidan reiknud, svo og lifun lirfa og
vaxtarhradi. [ toflu 4 eru nidurstodur pessara melinga teknar saman.
Medallengd lirfanna var fra 14,46 til 18,25 mm, laegst i siloi 8, p.e. lirfum sem
fengu ufsapeptid tvisvar sinnum 4 dag og haest i sildi 5, par sem lirfurnar fengu
ufsapeptid einu sinni a4 dag. Munur 4 vexti er marktaekur milli hopanna priggja
og einnig er marktekur munur & vexti lirfa i mismunandi siléum (P<0,05).
Medalvaxtarhradi var haestur medal lirfa sem fengu ufsapeptio einu sinni a dag
en medallifun var haerri medal lirfa sem fengu peptidin tvisvar sinnum 4 dag.
Marktekur munur reyndist vera 4 milli lifunar og medallengdar, p.e.a.s. paer
lirfur sem eru lengstar hafa minnstu lifunina (P<0,05). Munur & lifun milli

hopanna priggja reyndist po ekki vera marktaekur (P>0,05).

Tafla 4 Medallengd, vaxtarhradi og lifun lirfa

Silo

Kontrol Meoh. 1x 4 dag Meoh. 2x 4 dag
1 2 3 4 5 6 7 8 9

Medallengd (mm) 17,07 17,28 14,92 17,66 18,25 14,72 14,68 14,46 16,36
Vaxtarhradi (%/d) 10,0 10,1 9,0 10,3 10,5 8,9 8,8 8,7 9,7

Lifun (%)

11,1 10,3 17,0 8,7 8,7 19,8 12,8 16,3 12,8

Lirfur sem taldar voru upp ur hverju siloi & degi 42 voru einnig skodadar med
tilliti til galla. Greinilega ma sja 4 toflu 5 ad gallar eru mun algengari i
silounum premur par sem lirfur fengu ekki ufsapeptid. I pessum siléum eru tiu
lirfur galladar & medan einungis tveer lirfur eru galladar 1 silbum par sem
ufsapeptid voru gefin einu sinni 4 dag og prjar par sem ufsapeptid voru gefin
tvisvar sinnum & dag. Skokk seil virdist vera algengasti gallinn medal peirra
lirfa sem eru galladar en pad er pegar svokallad seil kvidpokalirfa skekkist
vegna prystings fra sundmaganum, en lirfurnar eru & pessu stigi med seil sem
er fyllt af vokva i stad hryggstrengs par til hann er fullmyndadur (Agnar
Steinarsson, 2004).
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Tafla 5 Fjoldi lirfa sem hafa einhverskonar galla

Silo Kontrol Medh. 1x a dag Medh. 2x a dag
1 2 3 4 5 6 7 8 9
Hausfetta - 1 - - - - - - -
Skokk seil - 1 7 - 1 - - - 1

Gapari - - - - - - - - -
Gapari + seil - -

1
1
1 —
1 p—
1 1
1 1
—_ 1
—_
1 1

Litill sundmagi
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4 Umraedur

{ pessu verkefni var rvun 6sérhafdar 6namissvorunar i porsklirfum
rannsokud med tilliti til tveggja mismunandi patta, pad er lysosims og IgM.
Motefnalitun og myndgreining voru notadar til ad rannsaka hvort pessir peettir
veru til stadar i lirfunum og til ad skoda hvort medhondlun med ufsapeptidum
hefoi ahrif 4 narveru peirra ad pvi marki sem unnt var ad meta med notkun
sérhaefora motefna og myndgreiningu syna. Einnig voru skodud ahrif

medhondlunar 4 voxt og lifun lirfanna.

4.1 Svorun lysésims og IgM
Nidurstoour benda til pess ad lysosim og IgM séu til stadar i porsklirfum
fljotlega eftir klak. Petta pykir forvitnilegt par sem fyrri rannsoknir hafa ekki
greint pessa peatti 1 jaftn ungum porsklirfum.

Nidurstodur moétetnalitunar fyrir lysdsim syndu ad svorun var
greinanleg strax vid fyrstu synatoku, pad er 28 dph. Svorun kom adallega fram
a yfirbordi lirfanna og i liffeeri sem likist forgirni. Flarljomandi moétefnalitun
stadfesti ad svorun veeri til stadar en med peirri adferd var ekki haegt ad greina
stadsetningu i lirfunni eda 1 hvada liffeeri svorunin kom fram. Til pess a0 geta
greint akvednar frumugerdir hefdi purft ad nota meiri steekkun (1000X) en pad
var ekki mogulegt vegna pess ad linsan reyndist i 6lagi.

Mjog aberandi svorun greindist i lirfum 42 dph og hafdi greinilega
aukist fra fyrri synatoku (28 dph). Vid 42 dph kom svorun adallega fram &
yfirbordi lirfanna, p.e.a.s. ventanlega i slimhtd & yfirbordi peirra en par
greindist mjog sterkur raudur litur i nanast 6llum lirfunum. Einnig kom
smavegileg svorun fram i liffeeri sem talid er vera forgirni en 1 6rum lifferum
i meltingarveginum var mjog litil eda engin svérun moétefna gegn lysosimi
greinanleg.

Fyrri rannsoknir & porski hafa adallega beinst ad virkni 1ysdsims.
Nidurstodur pessara rannsokna benda til pess ad virkni ensimsins sé ekki mikil
i porski en p6 hefur verid greint fra virkni ensimsins i sermi porskseida svo og i
nyrnavef og slimhad a yfirbordi porska (King o.fl., 2006; Lie o.fl., 1989;

Subramanian o.fl., 2007). Rannsoknir & porsklirfum eru takmarkadar, og ekki

67



Haskolinn & Akureyri KH, LH

fundust heimildir um virkni eda naerveru lysosims i eggvisum og frjovgudum
eggjum porska. Rannsoknir hafa greint fra pvi ad atfrumur, eins og
hnattkjarnadtfrumur og dautkyrningar séu helsta uppspretta 1ysdsims og eru
pau liffeeri sem framleida pessar frumur i fiskum til stadar vid klak, en eru p6
ekki fullproska fyrr en um 49 dph (Schreder o.1l., 1998). Engar heimildir
fundust um hvener pessar frumur koma fyrst fram en par sem lifferin eru til
stadar og pessar frumur eru mikilvegur pattur 6sérhafdrar onemissvorunar, pa
er ekki 6hugsandi ad framleidsla pessara frumna hefjist snemma i proskaferlinu
og par af leidandi er hugsanlegt ad Iysdsim geti greinast a pessum stigum. Ef til
vill eru adferdirnar sem nyttar hafa verid einfaldlega ekki ndgu nemar. Eins og
Bergsson o.fl. (2005) benda 4 i grein sinni, pa geta adferdir sem nyttar eru til ad
greina narveru eda virkni 1lysdsims haft dhrif & nidurstodurnar. Til ad mynda
getur syrustig eda styrkur salts 1 lausnum haft ahrif. Einnig er moguleiki ad
samspil ymissa sameinda raskist vid hreinsun 4 ensiminu og pa er hetta 4 ad
naudsynleg vixlverkun milli 4kvedinna sameinda hverfi, vegna pess ad par eru
adskildar. [ rannséknum sem snuast um lysésimvirkni hefur i flestum tilvikum
verid studst vid svokallada turbidimetric assay sem byggir a4 sundrun lysdsims
a vegg bakteriunnar, Micrococcus lysodeicticus (Parry o.1l., 1965).
Motetnalitun og myndgreining (6naemisvefjafraedi) voru nytt i pessari
rannsokn. Métefnalitun er mjog nem adferd par sem notud eru sérhafod
motefni og pvi haegt ad greina sameindir 1 mjog lagum styrk. Med pessari
adfero er einnig moguleiki ad greina hvar ensimid er nakvaemlega ad finna med

pvi ad skoda frumugerdir vel.

Nidurstodur moétetnalitunar og flarljomandi moétetnalitunar fyrir IgM syndu
einnig ad svorun var greinanleg i lirfum 28 dogum eftir klak. Vid teljum ad pau
liffeeri par sem svOrun var synileg séu hluti af meltingarveginum, en raudur
litur kom til ad mynda fram 1 liffeerum sem likjast byggingu forgirnis og
bekjuvefs garna. bar ad auki greindist einnig svérun a yfirbordi lirfanna. Eins
og a0ur kom fram var flarljdomandi moétetnalitun nytt til ad athuga hvort svérun
veeri til stadar en ekki var unnt med peirri adferd ad meta i hvada lifferum eda
svedum lirfunnar svorun kom fram. Nidurstodur flarlitunar stadfestu ad IgM

var til stadar badi i medhondludum og 6medhondludum lirfum 28 dph.
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Svorun var mun sterkari vid seinni synatoku (42 dph) og hafoi
greinilega aukist fra 28 dph. Svorun var sérstaklega greinileg i meltingar-
veginum og pa adallega i liffeerum sem liktust forgirni, maga, skuflongum og
pbekjuvef garna. Einnig kom fram dberandi raudur litur 1 hudlagi & yfirbordi
lirfanna. Med hlidsjon af fredunum pa pykir edlilegt ad svorun sé sterk i
meltingarveginum par sem nattiruleg moétefni geta borid kennsl 4 dkvednar
motefnavakabyggingar 1 bl6di og beint peim til annars stigs eitlavefs eins og
t.d. slimhadar i meltingarveginum (Ochsenbein o.fl., 2000). Greint hefur verid
fra IgM 1 slimhud garna og & yfirbordi fiska en ekki tokst ad finna heimildir um
petta i porski og 1 raun er 1itid vitad um hvada sameindir er ad finna i slimhtd
porsks (Krogdahl o.fl., 2000; Rombout, Taverne, van de Kamp og Taverne-
Thiele, 1993; Whyte, 2007). bad a0 styrkur IgM aukist med staerd fiskanna er i
samraemi vid heimildir. Til ad mynda hafa verid skodud ahrif vaxtar & styrk
IgM i sermi porska og reyndist marktek aukning vera & styrk IgM med aukinni
steerd peirra (Magnadoéttir o.fl., 1999b). Reyndar voru i pessu verkefni
rannsakadar mun minni lirfur en rannsakadar voru i peirri rannsokn, en nokkud
einkennilegt pykir ad IgM greinist 1 petta litlum lirfum. Rannsoknir & porski
hafa synt ad motefni hans flytjast ekki yfir himnu Gr modurfiski i hrogn, pannig
a0 oliklegt er ad 1 pessu verkefni séu greind IgM @ttud fra médur. Einnig hefur
verid skodud svorun 1 lirfum 0-56 dph og par reyndist IgM ekki vera til stadar
(Magnadéttir o.f1., 2004). Algengast er ad fisklirfur hafi n4d um 20-30 mm ad
lengd pegar IgM er fyrst tjad en tjaning pess er had sterd fiska fremur en aldri
peirra (Magnadéttir, Lange, Gudmundsdéttir, Begwald og Dalmo, 2005). i
rannsokn Schreder o.fl. (1998) greindust plasmafrumur ekki i porski undir 33
mm ad sterd (um 58 dph). I pessu verkefni var IgM aftur 4 méti ad greinast i
lirfum baedi 28 dph og 42 dph og voru lirfurnar ekki nema 14-17 mm ad lengd
42 dogum eftir klak. [ rannsokn Schreder o.fl. (1998) voru reyndar greindar
plasmafrumur sem pekkt er ad framleidi og seyti miklu magni moétetna, og pvi
hugsanlegt a0 frumur sem seyta minna magni af moétefnum séu til stadar fyrr en
greinist ekki med peim adferdum sem adur hafa verid nyttar til rannsdkna 4
pessum pattum. Nidurstodur rannsokna a badi medhondludum og
6medhondludum lirfum 42 dph, gefa po6 til kynna dkvedna svorun sem er
fremur 6truleg 1 jafn litlum lirfum. Midad vid rannsokn Steinvik o.fl. (2001) &

mun steerri porski pa pykir svorun okkar grunsamlega mikil. { peirri rannsokn
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var svorun sérhaefora motefna gegn IgM ad koma fram sem litlir flekkir i
lifferum en hun var ekki eins ttbreidd og 1 okkar rannsokn.

bar sem nervera lysosims og IgM hefur ekki verid greind adur i jafn
litlum lirfum, getur hugsast ad binding métefna hafi hreinlega ekki verid nogu
sérhaefd og pvi hati motefnin bundist 6sérhaft vid einhvern 6pekktan bakgrunn
eda sameindir. Po hefur narvera lysoésims og IgM ekki verid mikid rannsdkud i
porsklirfum af pessari steerd og pvi ekki haegt ad utiloka ad st svorun sem hér

greindist s¢€ raunveruleg.

4.2 Munur a medhondludéum og dmedhondludum lirffum

Hvad vardar lirfur sem medhdndladar voru med ufsapeptioum og peirra sem
omedhdondladar voru, syndu nidurstddur mun a pessum tveimur hopum.
Munurinn kom greinilega fram i styrk vefjalaga en einnig fannst okkur
synilegur munur vera 4 svérun moétefna gegn 1ysosimi og IgM 1 medhdndludum
og omedhondludum lirfum. b6 getur verid ad moétetnalitunin hafi einfaldlega
ekki tekist eins vel hja 6medhondludum lirfum vegna pess hve sundurleitur
vefur peirra var. Einnig er ekki er hagt ad stadhafa ad munur hafi verio til
stadar a milli hopanna vegna pess ad hér var ekki framkvemd magngreining
heldur einungis skodadur greinanlegur munur. Hér a eftir verdur raett nanar um

samanburd milli medhondladra og 6medhondladra lirfa.

Greinilegur munur var a svorun & yfirbordi lirfanna pegar notud voru sérhaefd
moétefni gegn 1ysésimi. I peim lirfum sem hofou verid medhondladar var
métefnasvorunin mun 6flugri & yfirbordi lirfanna (sja vidauka 11.4). Aftur &
moti kom ekki fram greinanlegur munur 4 moétefnasvorun gegn 1ysodsimi i
meltingarvegi pegar bornar voru saman medhondladar og 6medhondladar
lirfur.

Nidurstodur rannsoknar Krogdahl o.fl. (2000) syndu ad inntaka &
peptidum ur soyabaunum leiddi til pess ad styrkur 1ysdsims jokst i slimpekju
garna i laxi. bessi ahrif komu frekar fram 1 afturgirni fremur en midgirni. Par
toldu rannsakendur ad aukning ensimsins geeti bent til aukins styrks virkjadra
storatfruma og/eda kornfruma i pessum hluta garnanna. Soyaprotein eru pekkt

fyrir ad valda miklu éreiti i meltingarvegi fiska en petta eru mun staerri og
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floknari sameindir en fiskpeptidin sem notud voru i pessari rannsokn.
Hugsanlegt er p6 ad peptid hydrolysot unnin ur fiski geti einnig valdid areiti
slimhtid meltingarvegarins en greint hefur verid fra aukinni atfrumuvirkni og
lysosimvirkni 1 fiskum eftir inntéku 4 fiskpeptioum (Begwald o.fl., 1996;
Gildberg o.1l., 1996; Liang o.fl., 2006). Eins og adur hefur komid fram er
lyso6sim fyrst og fremst framleitt af frumum 4 bord vid daufkyrninga,
hnattkjarnadtfrumur og storatfrumur og pvi er liklegt ad 6flug svorun 4
yfirbordi medhdndladra lirfa s¢ afleiding af auknum styrk pessara frumugerda i

slimhtd peirra.

Munur var einnig greinanlegur 4 svérun motefna gegn IgM i émedhdndludum
lirfum samanborid vid medhondladar lirfur. Pessi munur kom adallega fram i
lirfum 42 dph, en i medhondludum lirfum kom mun meiri svérun fram i
meltingarvegi lirfa og var svorunin i pykkara vefjalagi i medhondludum lirfum
samanborid vid 6medhondladar lirfur. Pessi munur kom mjog greinilega fram i
liffeerum sem likjast skuflongum, maga, svo og i pekjuvef garna. Erfidara var
a0 meta mun milli hopanna tveggja vid fyrri synatoku (28 dph) vegna pess ad
vefur 6medhondladra lirfa var sundurleitur og liffaeri ekki greinileg.

Greint hefur verid fra auknum styrk IgM i slimpekju i midgérnum laxa
sem medhondladir voru med lifvirkum peptidum ar soyabaunum St svérun var
fyrst og fremst talin vera vegna bolgusvorunar i gornunum (Krogdahl o.1l.,
2000). Hugsanlegt er a0 peptidin sem unnin voru ur ufsanum hafi einnig valdid
areiti sem leiddi til aukinnar framleidslu IgM en einnig geeti verid um
osérhafda bindingu motefnanna ad reda. Ef st er raunin pa pykir einkennilegt
a0 munur s¢ & milli hopanna tveggja. Moguleg skyring 4 pvi gaeti po verid su
ad meira slimlag myndist i medhondludu lirfunum. bvi er hugsanlegt ad
slimlagid sé pykkara i meltingarvegi lirfa sem voru medhondladar med
ufsapeptidunum og ad moétefnin bindist par 6sérhaft vio einhverjar 6pekktar
sameindir. Hugsanlegt er ad aukin slimyndun i medhondludu lirfunum geti
veitt peim aukna vOrn gegn utanadkomandi areiti vegna pess ad slimhud a
yfirbordi og i meltingarvegi fiska hefur mikilvaegu hlutverki ad gegna i
6sérhaefou dnzmissvari peirra. 1 slimhudinni er t.d. ad finna ymsar sameindir
sem hafa hamlandi dhrif & voxt 6rvera og par ad auki studlar slimid ad pvi ad

orverur eiga erfidara med na fotfestu og na pvi ekki jafn audveldlega ad vaxa
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og dafna 1 hyslinum (Bergsson o.fl., 2005; Ellis, 1981). Einnig er mogulegt ad
aukin slimmyndun geti verid i tengslum vid sykingu eda afleiding of mikils

areitis, en vid slikar adstaedur getur slimmyndun aukist (Holaskoli, 2004a).

Ef aukin svérun sérhafora motefna gegn lysdsimi og IgM 1 medhondludum
lirfum stafar af aukinni slimmyndun, pa pykir einkennilegt ad greina svérun
utan um hryggstrenginn og inni i honum, pvi dliklegt pykir ad pad sé tengt
aukinni slimmyndun. Ymsar sameindir tengdar 6naemiskerfinu hafa fundist i
hryggstreng mismunandi tegunda dyra. Til ad mynda hefur mikilvaegur pattur
hjastodarkerfisins, C3 verid greindur i hryggstreng porska (Lange, Bambir,
Dodds og Magnadéttir, 2004). Engar heimildir fundust um tilvist lysosims og
IgM 1 hryggstreng porska en pessar sameindir hafa verid greindar i hryggstreng
annarra hryggdyra. Til demis er ad finna IgM sameindir 1 hryggstreng manna &
fosturstigi (Gurevich o.f1., 2002). Auk pess hefur verid greint fra c-gerd
lysosims (e. AmphiLysC) 1 hryggstreng talknmunna (Branchiostoma belcheri
tsingtauense) sem er frumstett sjavardyr (Liu, M., Zhang, Liu, Z., Li og Xu,

2006).

bratt fyrir vangaveltur um sérhafni moétefnanna og mogulegar skyringar a
peirri jakveedu svorun sem fékkst i rannsokninni, pa syndu nidurstédur okkar
a0 medhondlun med ufsapeptidunum hafdi greinileg ahrif 4 styrkleika
vefjalaga lirfanna. Mun sterkari og péttari vefjalog voru i medhondludum
lirfum vid fyrri synatdku (28 dph) samanborid vid 6medhondladar lirfur. Lirfur
sem fodradar voru med 6medhondludum fodurdyrum reyndust vera med mun
lausari og sundurleitari vef sem hélt ekki byggingu vid vinnslu syna. bessi
munur kom greinilega fram & myndum af 6llum peim lirfum sem rannsakadar
voru (9 lirfur/hép) auk pess sem medhondludu lirfurnar voru mun medfaerilegri
og audveldara ad eiga vid paer vid urvinnslu syna. Vegna pess hve sundurleitur
vefurinn var i démedhdndludum lirfum var 6mogulegt ad greina liffera-
byggingar peirra 28 dph. Pessi munur milli medhondladra og 6medhondladra
lirfa var ekki jafn dberandi vid seinni synatoku, 42 dph, en p6 fengust betri og
heildstedari myndir af meltingarvegi medhondladra lirfa. Par ad auki kom i

1j6s ad gallar voru mun algengari i lirfum sem ekki voru medhondladar med
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ufsapeptidum, en helsti gallinn var skokk seil. betta gefur til kynna ad
ufsapeptidin hafi einnig haft jadkvaed ahrif & proskun lirfanna.

Voxtur og lifun lirfanna var almennt god, sérstaklega ef tekid er tillit til
pess ad hrognin voru talin af lakari geedum, vegna pess ad pau voru fengin vid
lok hrognatimabilsins. Einnig voru hrognin komin fra hrygnum sem voru
ljosastyrdar og pad gefur yfirleitt hrogn af lakari gedum (Roselund og
Halldoérsson, 2007). Af pessu ma alykta ad lirfurnar hafi vaxid betur en gert var
rad fyrir. Hér gaeti spilad inn i ad lirfurnar voru aldar i 66rum siléum en
venjulega og pvi voru hafdar feerri lirfur 1 hverju siloi og hitastig var heerra en
venjulega eda rétt yfir 13°C. Lirfunum var pé gefid jatn mikid fodur og venja
er.

Rannsoknir hafa synt ad protein hydrolisét unnin tr fiski geti haft
jékvaeo ahrif 4 voxt fiska, medal annars vegna pess hve audmeltanleg pau eru
en einnig vegna pess ad par er ad finna stakar aminosyrur sem taldar eru vera
akjosanleg feeda 1 augum fiska og leida til meiri upptoku og aukins vaxtar
(Berge o.fl., 1996). Hins vegar syndu nidurstodur okkar ur lengdarmelingum a
lirfum 1 tilrauninni ad s& hoépur sem medhondladur var med ufsaproteinum
tvisvar sinnum & dag, reyndist vera eilitid minni en lirfur { hinum hépunum, og
var sa munur marktaekur (P<0,05). Astaeda pessa gati verid su ad styrkleiki
peptidanna hafi verid of har vid fodrun med medhondludum fodurdyrum,
tvisvar sinnum & dag, par sem par lirfur sem fengu medhondlud fodurdyr
einungis einu sinni 4 dag, reyndust hafa haestu medallengdina. Greint hefur
verid fra pvi ad magn peptida sem medhdndlad er med geti haft ahrif & voxt; of
litid eda of mikid magn virdist ekki hafa nein ahrif, heldur purfi ad fara gullna
medalveginn parna 4 milli til ad peptidin hafi jakveaed ahrif 4 voxt (Hevroy o.1l.,
2005).

Lifun lirfanna reyndist vera yfir 10% i 6llum nema tveimur siléum og i
peim voru lirfur sem fengu ufsapeptid einu sinni & dag. bad er 6hatt ad segja
a0 pad sé gddur arangur par sem lifun porsklirfa 4 Stad er yfirleitt um 10%
(Agnar Steinarsson, 2004). Lifun lirfa sem fengu ufsapeptid tvisvar sinnum a
dag og lirfa i viomidunarhdp var nokkud svipud, p6 var medallifunin adeins
heerri hjé lirfunum sem fengu ufsapeptidin tvisvar sinnum 4 dag en munurinn
var ekki marktaekur (P>0,05). Ymsar rannsoknir hafa greint fra pvi ad lifun hafi

ekki aukist vid fo0run med lifvirkum peptidum, m.a. 1 silungi, vartara og porski
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(Murray o.1l., 2003; Kotzamanis, Gisbert, Gatesoupe, Infante og Cahu, 2007,
Gildberg o.11., 1995).

Athyglisvert er ad bera saman voxt og lifun lirfa i tilrauninni. Voxtur
reyndist vera betri par sem lifunin var minni og lifunin betri par sem voxtur var
slakari. Pad virdist pvi vera sem pessar tvaer breytur haldist i hendur en
marktaekur munur var 4 milli medallengdar og lifunar, p.e. lengstu lirfurnar
h6fou minnstu lifunina (P<0,05). Helsta asteedan fyrir pessu gaeti verid su ad
adgengi ad faedu hafi verdi takmarkad pannig ad eftir pvi sem lifunin vard
minni hafi lirfurnar fengid meira ad éta. Astadan fyrir pvi ad lirfurnar sem
fengu ufsapeptid tvisvar sinnum 4 dag voru minni en lirfurnar i hinum tveim
hépunum, geeti pvi verid su ad par hafi einfaldlega ekki fengid nog ad éta par

sem lifun var hest i pessum hopi.

Ef lirfur 1 pessari tilraun eru skodadar 1 1j6si proskaferlis porsklirfa, pa benda
nidurstodur til pess ad lirfurnar hafi verid i myndbreytingu. b4 alyktun drégum
vi0 af pvi ad par lirfur sem voru lengdarmeldar i lok tilraunarinnar voru allar
lengri en 9-11 mm. Pedersen o.fl. (1992) midudu vid ad myndbreyting haefist
pegar samfelldi uggi lirfunnar byrjadi ad hverfa og midad er vid ad pad gerist
pegar porsklirfur eru & pessu lengdarbili. b6 var samfelldi ugginn ekki horfinn
a lirfum 1 tilrauninni og pvi hafa per eflaust verid snemma i myndbreytingar-
ferlinu. Pad stemmir einnig vid pad ad vid teljum okkur hafa greint liffaeri i
meltingarveginum sem likist litltum maga og skuflongum en maginn sem og
skuflangar byrja ad taka a sig rétta mynd i upphafi myndbreytingar.

Vid rannséknina barum vid einnig kennsl a liffaeri utan meltingar-
vegarins par sem svorun sérhaefdra moéteftna gegn baedi lysdsimi og IgM var
greinileg. Sem deemi um lifferi par sem svorun fékkst ma nefna 6sd, hjarta
og sundmaga (nidurstodur ekki syndar) en erfitt var ad meta pad eins og adur
kom fram, vegna pess ad ekki var moguleiki & frekari steekkun syna (1000X

stekkun) sem er naudsynleg til ad greina frumutegundir.
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5 Samantekt

Vi0 upphaf pessa verkefnis voru settar fram fjorar rannsdknarspurningar sem

leitad var svara vio:

=  Erlysosim eda IgM ad finna i meltingarvegi porsklirfa 28 dph eda 42
dph?

* Er greinanlegur munur 4 6n@missvorun i lirfum sem hafa verid
medhondladar med lifvirkum peptidum og lirfum sem ekki hafa fengid
slika medhondlun (viomidunarhopur)?

*  Er munur 4 6rvun lysdsyms samanborid vid IgM, og er munur 4 pvi
hvar svérunin kemur fram?

=  Hefur medhondlun med ufsapeptidum jakveed ahrif &4 voxt og proska

lirfanna?

bott IgM og lysosim greindust baedi 28 dph og 42 dph 1 verkefni okkar, pa er
erfitt ad svara fyrstu spurningunni an nokkurs vafa vegna pess ad IgM eda
lyso6sim hafa ekki greinst 4dur 1 jafn smaum lirfum. bar ad auki poétti svérunin
grunsamlega sterk og ttbreidd i vefjum lirfanna og pvi er hugsanlegt ad um
osérhafda bindingu moétefnanna hafi verid ad rada.

Spurningum tv og prju er haegt ad svara saman en vid teljum ad
greinanlegur munur hafi komid fram i svorun i 6medhondludum lirfum og
lirfum medhondludum med ufsapeptidum. Svérun med moétefnum gegn
lys6simi var adallega ad finna 4 yfirbordi lirfanna og sast greinilegur munur i
medhondludum lirfum samanborid vid 6medhondladar. Allar medhondludu
lirfurnar syndu mun sterkari motefnasvorun gegn lysosimi i slimhud &
yfirbordi. Svorun motefna gegn IgM var aftur 4 moéti helst ad finna i
meltingarvegi lirfanna en pd var svorunin einnig greinanleg i pekjuvef undir
slimhd. Svorun sérhefdra moteftna gegn IgM 1 meltingarvegi medhondladra
lirfa potti mun synilegri midad vid i meltingarvegi d6medhondladra lirfa. Vid
teljum ad svorunin hafi adallega komid fram i pekjuvef garna, skuflongum,
maga og forgirni. Eins og 4dur kom fram er hugsanlegt ad um 6sérhafda

bindingu moétefnanna hafi verid ad reda, og er munur & milli medhdndladra og
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omedhondladra lirfa pvi ef til vill afleiding aukinnar slimmyndunar i lirfum
sem medhondladar voru med ufsapeptidum. Aukin slimmyndun getur po6 verid
visbending um ad 6rvun hafi att sér stad og getur pad hugsanlega veitt lirfunum
aukna vorn gegn utanadkomandi areiti. P6 kom einnig fram skyr
motefnasvorun i hryggstreng lirfanna sem ekki er hagt ad tengja vid aukna
slimmyndun og pykir pvi forvitnileg. Sameindir eins og lys6sim og IgM hafa
verid greindar i hryggstreng hryggdyra og pvi ef til vill ekki heegt ad utiloka ad
pessar sameindir séu til stadar i hryggstreng fiska.

Hvad vardar fjordu spurninguna pa benda nidurstodur til pess ad
medhondlun med ufsapeptioum, studli ad auknum proska lirfanna og
sterkbyggdari vefjum sem halda mun betur byggingu liffeeranna en ella. Petta
gefur til kynna ad peptidin hafi jakvad ahrif & byggingu frumna. Auk pess ma
alykta ad medhondlun dragi ur géllum og studli ad auknu heilbrigdi lirfanna.
Einnig er hugsanlegt ad 1 ,,réttu* magni hafi medhoéndlun med ufsapeptidum

jakvaed ahrif baedi 4 voxt og lifun fiskanna.

Vid teljum pvi ad medhondlun med hydrolysotum ur ufsa geti studlad ad
jakvaedum ahrifum 1 porsklirfum & fyrstu stigum eldis. Hydrolysot fiskproteina
eru mjog neringarrik og pad er kostur sem pau hafa umfram hefdbundna
onamisglaeda. betta er naering sem badi er adgengileg fyrir fiskinn og
mikilvaeg uppspretta fyrir orkumyndun og voxt. Einnig benda nidurstodur
okkar til pess ad hydrolysot ar ufsa studli ad 6rvun dkvedinna patta 6sérheforar
onzmissvorunar. Auk pess geti verid minni hatta 4 eitrunardhrifum pegar
medhdndlad er med peptidum sem unnin eru ur fiskvéova, vegna pess ad um er
a0 reda naeringarpatt en ekki sameindir sem eru 6pekktar fiskinum, s.s. afurdir
bakteria eda tilbuin efni.

Ufsapeptidin eru pvi dhugaverdur kostur sem faedubot, ekki sist 1 eldi.
Ufsapeptio eru umhverfisvaen afurd og jafnframt vannytt audlind, og pvi veeri
med pessum heetti hagt ad auka verdmeeti tegundarinnar. b6 er porf a frekari
ranns6knum par sem leitad yrdi aukinnar pekkingar t.d. & ahrif mismunandi
styrks og tidoni medhondlana. Einnig er naudsynlegt ad pekkja staerd
hydroélysatanna og rannsaka hvada hlutar peirra syna pa lifvirkni sem sost er
eftir. P4 myndum vid einnig mala med pvi ad framkvamd yrdi motetnalitun

med moétefnum gegn fleiri pattum og rannsakadir frekar moguleikar a
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0sérhafori bindingu motefnanna. Einnig veri gott ad nyta adferdir sem byggja
4 magngreiningu, til a0 mynda ELISA adfero, til ad stadfesta svorun ef hiin er
til stadar og magn greina frekar paer sameindir sem rannsakadar eru. Auk pess
er hugsanlegt ad meiri ndkvaemni fengist med pvi ad nyta sameinda-
erfoafraedilegar adferdir par sem heaegt veeri t.d. ad meta hvort um veeri ad reda
seytt IgM eda frumubundid IgM par sem aukin svirun tengist pa aukningu i
fjolda B-frumna. Par a0 auki veri @skilegt ad skoda lirfur yfir lengra timabil til
a0 atta sig a pvi hvar ahrif medhondlunar koma fram, skoda hve mikid magn
lirfurnar eru ad taka upp af peptiounum og hvort umhverfisadstedur hafi ahrif

par a.
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7 Vidaukar

7.1 Lysosimsvorun 28 dph i 6medhondludum lirfum
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7.3 Lysosimsvorun 42 dph i 6medhondludéum lirfum
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7.4 Lysosimsvorun 42 dph i medhondludum lirfum
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7.5 Igm svorun 28 dph i dmedhondludum lirfum
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7.7 IgM svorun 42 dph i dmedhondludéum lirfum
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7.8 1gM svorun 42 dph i medhondludéum lirfum
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Nidurstodur Ur greiningu & amindsyrum og steinefnum i ufsadufti

Tafla 6 Aminosyrugreining a ufsadufti

Amindsyrur %lrggggl;pr. Amindsyrur %ltggggl;pr.
Alanine 4,85 Lycine 7,35
Arginine 5,12 Methionine 2,51

Aspartic Acid 8,51 Phenylalanine 3,32
Cysteine 0,8 Proline 2,94
Glutamic Acid 11,7 Serine 3,89
Glycine 4,11 Threonine 3,25
Histidine 1,81 Tyrosine 2,83
Isoleucine 3,85 Valine 4,18
Leucine 6,76

Tafla 7 Steinefni i ufsadufti

Steinefni pr. 100 gr
Jarn I mg
Arsenik 7,1 ppm
Kalsium <0,003 ppm
Kvikasilfur 0,228 ppm

Bly <0,06 ppm
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7.9 Tolfreedileg greining

Hér ad nedan ma sja tolfreedilega greiningu & lengd og lifun lirfanna. Nytt var regression
greiningu og anova prof.

Lengd:

Anova: Single Factor

SUMMARY
Groups Count  Sum  Average Variance
Kontrol 22 354,41 16,11 3,0282
Medhondlad 1x a dag 20 335,95 16,797 3,151
Medhondlad 2x a dag 21 315,05 15,002 2,8576
ANOVA
Source of Variation SS df MS F P-value F crit
Between Groups 33,773 2 16,887 5,6098 0,005842 3,150411
Within Groups 180,61 60  3,0102
Total 214,38 62

Anova: Single Factor

SUMMARY
Groups Count Sum  Average Variance

Silo 1 19 324,31 17,069 3,4621
Silé 2 20 345,54 17,277 2,4668
Sil6 3 22 328,15 14,916 1,3378
Sil6 4 19 335,54 17,66 3,991
Silé6 5 20 365,08 18,254 2,4149
Sil6 6 20 294,31 14,715 2,7487
Sil6 7 21 308,31 14,681 2,3374
Sil6 8 19 274,77 14,462 2,6719
Sil6 9 20 327,23 16,362 2,0462
ANOVA

Source of Variation SS df MS F P-value F crit
Between Groups 348,22 8 43,527 16,88 24410 1,9929
Within Groups 440,95 171 2,5786
Total 789,17 179
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Lifun og medallengd:
0,25
=-0,0231x + 0,504
R? = 0,7693
0,2 - *
0,15 -
c
2
a
0,1 -
0,05 -
O T T T T T T T T T
14 14,5 15 15,5 16 16,5 17 17,5 18 18,5 19
Meodallengd
SUMMARY OUTPUT
Regression Statistics
Multiple R 0,877121549
R Square 0,769342211
Adjusted R Squ. 0,736391099
Standard Error 0,019972819
Observations 9
ANOVA
dof SS MS F S/gn/f/Fcance
Regression 1 0,0093 0,009 23,348 0,0019
Residual 7 0,0028 4E-04
Total 8 0,0121
- Standard P- Lower Upper  Lower  Upper
Coefficients  ~gor Stat  value 95% 95%  950%  95,0%
Intercept 0,503988056 0,0776 6,497 0,0003 0,32056 0,6874 0,3206 0,6874
Medallengd (mm) -0,0231148 0,0048 -4,832 0,0019 -0,0344 -0,0118 -0,0344 -0,0118
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Lifun:

Anova: Single Factor

SUMMARY
Groups Count Sum Average  Variance
Kontrol 0,384 0,128 0,001339
Medhondlad 1x a dag 0,372 0,124 0,004107
Medhondlad 2x a dag 0,419 0,139667 0,000408
ANOVA
Source of Variation SS df MS F P-value F crit
Between Groups 0,000398 2 0,000199 0,101862 0,904683 5,143253
Within Groups 0,011709 6 0,001951
Total 0,012106 8
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