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 תקציר 

מכלל הגרעינים  06%הזנת עופות מבוססת כמעט במלואה על גרעינים וכוספאות מיובאים, וצורכת כ : הצגת הבעיה

לכן, מציאת דרכים לשפר את יעילות ההזנה ונצילות המזון היא מהמטרות  .המיובאים למאכל בעלי חיים בישראל

מאמרים בעיתונות המדעית מצביעים על הפוטנציאל  0666החשובות ביותר בשלוחת העופות. עדויות שפורסמו בקרוב ל 

 של טיפול ברזברטרול להשגת מטרות אלה.

מטרת המחקר הייתה פיתוח השימוש ברזברטרול כתוסף מזון בגידול : מטרות המחקר כפי שהופיעו בהצעת המחקר

ה הקטנת הדרישה לגרעינים. ובאופן ז ולים )בשר וביצים( והקטנת הפחתיםעופות שעלותו נמוכה ואשר יאפשר העלאת יב

השפעתו על  המטרות הספציפיות היו לאתר את התנאים המיטביים והחסכוניים ביותר למתן הרזברטרול ולאפיין את

 ביצועי ההטלה במטילות מבוגרות. שיפור ההישרדות בפטמים ושיפור גדילה וצבירת שומן, חיסכון באנרגיה,

יפול בשלבי ההתפתחות הראשוניים של העופות )בעוברים ובאפרוחים( נבדקו מספר רב של דרכים לט: שיטות העבודה

שעשויים לשפר את יעילות ההזנה והייצור בעופות בוגרים ונבחנו דרכים ומינונים לשימוש ברזברטרול כתוסף מזון בהזנה 

 רציפה בפטמים ובמטילות.

יא להקטנת צבירת השומן בפטמים הראינו שהזרקת רזברטרול לאלבומין של העובר המתפתח מב: תוצאות עיקריות

יציב בתנאי הגידול המסחרי. אך מצאנו שכמו בבני  הראינו שרזברטרול הניתן בתערובת יום אחרי הבקיעה. 03בגיל 

אדם, יציבות הרזברטרול בדם העופות מוגבלת. בניסויי הזנה במינוני רזברטרול גבוהים, התקבלו השפעות משמעותיות 

נים ההפוכים מהצפוי )האטת הגדילה וההטלה בפטמים ובמטילות, בהתאמה(. אנו מאמינים כי על גדילה והטלה אך בכיוו

לשיפור מסיסות  פיתוחים חדשים שהביאוהשפעות אלה נובעות מתופעות לואי של תוצרי הפרוק של הרזברטרול ולכן 

 .המשך המחקר לקראת יישומו בעופותלו לאפשר את ויציבות הרזברטרול יוכ

למחקר זה תרומה חשובה לאפשרות העתידית של טיפול ברזברטרול בעופות, : לגבי יישום התוצאותות מסקנות והמלצ

יום על ידי הזרקת רזברטרול  03ניתן להשפיע על צבירת שומן בפטם בגיל ביותר הממצא כי ליישום המידי. מעניין  אך לא

לאלבומין יכולה לעשות באופן אוטומטי בעלות לאלבומין של עוברים. טיפול זה קל ליישום בגידול המסחרי כי הזרקה 

. ניתן גם להחדיר רזברטרול לביצים על ידי הזנת האימהות. פתרונות לבעיות שעלו כפי שנעשה למטרות חיסוןנמוכה 

 .במחקר זה מפותחים כיום לשפור השימוש ברזברטרול בבני אדם, ויוכלו לשמש גם לעופות בגידול המסחרי

 :הצהרת החוקר הראשי

 מצאים בדו"ח זה הינם תוצאות ניסויים.המ

 (מחק את המיותר /לא    ) כן*הניסויים מהווים המלצות לחקלאים:   

 *במידה וכן, על החוקר להמציא פרטים על הגוף שבאמצעותו מופץ הידע )כמו: שה"ם(

 חתימת החוקרת :                          

 4102ר נובמבתאריך: 

 חקר:רשימת פרסומים שנבעו מהמ

 ,0600 פות של המועצה לענף הלולמדע העוכנס  .0

2.  ,Hen G, Yosefi S, Shinder D, Or A, Mygdal S, Condiotti R, Galun E, Bor A, Sela-Donenfeld D, Friedman-

Einat M 2012 Gene transfer to chicks using lentiviral vectors administered via the embryonic 

chorioallantoic membrane. PloS one 7:e36531 

 ישלח לפרסום בקרוב.על השפעת הרזברטרול בעופות מאמר מסכם נוסף  .6
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 בוא מ

 העיקריים מהגורמים םה חיים בעלי מוצרי של וגוברת ההולכת והצריכה הרחוק במזרח החיים ברמת ההדרגתי השיפור

 המפרקים גירה למעלי בניגוד. חיים ליבע להזנת המשמשים המיובאים הגרעינים במחירי עלייההלצפי של המשך 

 כמעט מבוססת עופות הזנת, המנה מתכולת 35% -כ של בהיקף גס במזון להאביסם ניתן זו מסיבה ואשר ,צלולוזה

לכן, . בישראל חיים בעלי למאכל המיובאים הגרעינים מכלל 06% כ וצורכת, מיובאים וכוספאות גרעינים על במלואה

 לות ההזנה ונצילות המזון היא מהמטרות החשובות ביותר בשלוחת העופות.מציאת דרכים לשפר את יעי

על התועלת מאמרים בעיתונות המדעית  0666שפורסמו בקרוב ל בשני העשורים האחרונים הצטברו עדויות רבות 

 שיפור בפעילות שרירב, (6, 0)הקטנת צבירת שומן ב ,(0) המטבולי של רזברטרול ועל יעילותו בשיפור המאזןבצריכה 

מטרת המחקר הייתה לבדוק באיזו מידה התועלות המטבוליות לכן,  .ועוד (0, 3) הארכת תוחלת החייםב, (5, 4)הלב 

  להשפיע על מדדי הייצור של העופות ולהביא לחיסכון בהזנה.  יוכלו במגוון בעלי חיים שהודגמו 

 לכן) ענבים בקליפות תנמצא במיוחד גבוה רמה. צרת בצמחים כהגנה מפני מזיקיםהמיו קטנה מולקולה היא רטרולזבר

 של גדולות כמויות להפיק ניתן שממנו, Japanese Knotweed במזרח הנפוץ הצמח ובשורש( האדום ביין מצויה

. מדעיים מחקריםבונחקר  ידוע רזברטרולה של הפעולה אופן, אחרים רבים מזון לתוספי בניגוד. נמוכה בעלות רזברטרול

גיב למצב של לה שתפקידו Sirtuin-2את החלבון  מפעיל ברזברטרולטיפול ( וזבובים תולעים, שמרים) ירודים חיים בבעלי

)מיוצר  ((+NAD דינוקלאוטיד מחוזר-אדנין-ניקוטינאמיד ידי מופעל עלאנרגיה הזמינה ושבאופן טבעי ירידה ב

של מחסור באנרגיה מביא לשיפור מטבולי חקרים רבים הראו כי סיגנל מ. במיטוכונדריה במצב של מחסור באנרגיה(

משמעותי שמתבטא בשיפור הרגישות לאינסולין, בהקטנת צבירת שומן ובהקטנת תהליכים דלקתיים שקשורים במחלות 

 המכונה Sirtuin-2 ל ביונקים ההומולוגי החלבון. (3)להארכת תוחלת החיים  גורמיםשביחד בעיות תפקוד אחרות בלב ו

SIRT1 ,כי נמצא.  שומן ובתאי בשריר, בכבד חומרים חילוף על בבקרה חשוב תפקיד כבעל אופיין NAD +רזברטרולו 

 . (9, 0) הירודים החיים בבעלי Sirtuin-2 לגבי ן שהודגםבדומה למנגנובבעלי חוליות,  SIRT1 הגן תוצר את מפעילים

הייתה כי השיפורים המטבוליים הנובעים מטיפול  דה שלנוהנחת העבובעופות לא נערכו מחקרים בהקשר זה כלל. 

על פי העדויות הרבות על פעילות הרזברטרול בבעלי יוכלו להועיל למדדי הייצור בעופות.  ,ביונקיםשאופיינו  ברזברטרול

 הצפי במחקר זה היה:מאמרים,  0666שפורסמו בכ  בתאים בתרבית,ו חיים אחרים

בשר כתוצאה מהגדלת כמות הלהקטנת צבירת השומן ושיפור בנצילות המזון בפטמים טיפול ברזברטרול יביא  .א

 יקטין אתשישפר את שרידות הפטמים והיה השיפור המטבולי צפוי  ,. בנוסףהפחתת השקעה של אנרגיה בצבירת שומןו

 .הנובעים מתמותה הפחתים

 והכבדות( המאכל ביצי את תהמייצרו) הקלות המטילות של היעילה ההטלה משך הארכתליביא הטיפול  במטילות .ב

 על גרעינים ביבוא רב חיסכון יאפשר המבוגר בגיל ההטלה שיפורהנחת העבודה הייתה כי (. הרבייה ביצי את המייצרות)

 צורכות הפרגיות שבה( חודשים 4 כ) הפרגיות גידול תקופת, דהיינו, יצרנית הבלתי התקופה של היחסי חלקה הקטנת ידי

  .מטילות נןאי אך מיובאים גרעינים

 

 

 



- 4 - 

 

 עיקריותתוצאות  .2

 טיפול ברזברטרול בשלבי ההתפתחות המוקדמים של העובר/האפרוח .0.0

אפשרות לשיפור מטבולי בבוגר על ידי טיפול בשלב העוברי ההייתה לבדוק את  בתחילת המחקרהמטרה  רציונל:

ההתפתחות המוקדמים  כי למספר תאי השומן הנקבע בשלבי הראו. מחקרים רבים שבו מתהווה רקמת השומן

פול יל הטוהיתרונות היישומיים ש ,מחקרים אלה. (17 ,16) גר שומן בבושפעה מטבולית משמעותית על צבירת ה

בניסויים בשלבי היו הגורמים שהביאו אותנו להתמקד )מבחינת החיסכון בחומר( בשלבי ההתפתחות המוקדמים 

מאמר שבו נעשה ב נעזרנובניסויים אלה . התפתחות מוקדמים )לפני ומיד אחרי הבקיעה( בשנת המחקר הראשונה

. מאפיון זה ניתן להסיק שרקמת השומן מתחילה (18) אפיון מפורט של התפתחות רקמת השומן העוברית בעופות

על ריכוזי המטרה של  בנוסף הצפי היה שבניסויים אלה ניתן יהיה ללמוד .הדגרהשל ה 21להתפתח ביום 

בריכוזי הרזברטרול בדם בניסויי ההזנה. זאת מאחר שקל יותר לשלוט  להגיע גםכדאי יהיה שאליהם  הרזברטרול

והן בניסויי שבו   HPLCאת איכות הרזברטרול שבו השתמשנו במחקר זה בדקנו הן בבדיקה שלעל ידי הזרקה. 

האפשרות מסיגמא. , 21,111שבסין לרזברטרול היקר פי  חברות ג'יאנגסינגנערכה השוואה בין הרזברטרול הזול מ

 ליישום המחקר.  לות ובעלות נמוכה מהחברה בסין מהווה תנאירכישת רזברטרול בכמויות גדו של

 של ההתפתחות  E12לאלבומין בשלב  רזברטרולהזרקת .   1.1.2

בשני של ביצי פטמים מופרות מזן קוב לשק האוויר או לאלבומין או הוזרק (. g/ml; 100 l 50)רזברטרול מומס באתנול 

היה רעיל ממס )אתנול( של ה האווירלשק  הזרקה. מיקרוליטר לכל ביצה( 066ו 066)נפח של  זברטרולשל ר מינונים

ן הנמוך של הרזברטרול )בנפח של מינון ביהזרקה לאלבומ( בעוד ש(19)בספרות  בניגוד לדיווחים)חים שנוסו בשני הנפ

קבוצת ביקורת אחת . )תוצאות מפורטות בדוח שנת המחקר הראשונה( ( לא פגע בבקיעה ובהתפתחותקרוליטרימ 066

 .באתנולהטיפול הוזרקה ברזברטרול מומס  תלא טופלה כלל, קבוצת ביקורת שניה הוזרקה באתנול )הממס( וקבוצ

דרך חור  03G ביצים בכל קבוצה. ההזרקה נעשתה בעזרת מחט 00ב  ,(E12של ההדגרה ) 00ה ביום ההזרקה נעשת

בביצה שנאטם אחרי ההזרקה בדבק חם. הביצים הוחזרו לאינקובטור להמשך ההדגרה. לא הייתה ירידה משמעותית של 

נה יום מפורט בדוח הש 03שת הקבוצות. המעקב עד גיל ובשל 96%ההזרקה על יעילות הבקיעה והיא עמדה על מעל 

 מובאות התוצאות המשמעותיות ביותר.  0הראשונה, באיור 

 יום אחרי הבקיעה 03בגיל לאלבומן על צבירת שומן  רזברטרולהשפעת הזרקת : 0איור 

משקל הגוף ואחוז שומן תוך בטני 
(visceral fat נמדדו בפטמים )

לאחר  יום 61מזן קוב  בגיל 
עופות שלא  -  CNהבקיעה: 

זכרים  8ו  9) עברו כל טיפול
 – CEth .בהתאמה( ,ונקבות

 9)הוזרקו באתנול בלבד עופות ש
זכרים ונקבות, בהתאמה( ו  61ו 

RSV-  עופות שהוזרקו
זכרים ונקבות,  9ו  8ברזברטרול )

הבדל משמעותי בהתאמה( 
(...0n =  נמצא רק ברקמת השומן של הזכרים המחושב כאחוז ממשקל הגוף. הקווים המאונכים מייצגים את )שגיאת התקן (SE). 
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כי ניתן להשפיע על התפתחות רקמת השומן על ידי טיפול ההשפעה על רקמת השומן מעודדת ומעידה : סיכום ומסקנות

לא הפוטנציאל מכי הגבלת המינון עקב רעילות הממס הגבילה את היכולת לבחון את  אך יתכןהעוברי.  בשלב רזברטרולב

 (.09פורטים בפרק הסיכום והדיון בעמוד ר הטיפולים בניסויי המשך משל הטיפול בעוברים )דיון בדרכים לשיפו

 (chorioallantoic membrane CAM)ממבראנה הכוריואלנטואית לווריד ה רזברטרולהזרקת  . 1.2.1

 . 0מתוארת באיור  ,CAMתוך ניצול הגישה הנוחה למערכת הדם החיצונית של ה  לעובררזברטרול  השיטה להזרקת

    CAMה ברטרול לווריד זהזרקת הרשיטת  ור: תיא2 איור

 

יום נבחר וריד מרכזי באזור לא מסועף והוצאה מסביבו הקליפה הסדנית ללא פגיעה   61בכל עובר בגיל  : 1יור א
 .) (26Gמקרוליטר תמיסה נעשתה בעזרת מזרק בעל מחט דקה במיוחד  .0בממברנה הפנימית הצמודה. הזרקה של 

 מהעוברים המוזרקים בקעו. 90%טם בעזרת דבק חם והעובר מוחזר לאינקובטור עד לבקיעה. לאחר ההזרקה החלון נא
של ההתפתחות העוברים  66מיום החל  PBSבמדיום או  מומסיםלעובר של חומרים  זרקהשיטה נמצאה יעילה לה

(E11 )ועד ל E16- (.1) כפי שמתואר במאמר שפורסם במעבדתנו בעקבות מחקר זה אך בשימוש אחר. 

נערכו מספר ניסויים מקימים כדי לבחון את השלב והממס המתאימים להזרקת הרזברטרול.  0בשיטה המתוארת באיור 

תונים בספרות המטרה הייתה להגיע ברמה מספיקה )על פי הנ PBSמאחר שהרזברטרול לא ניתן להמסה במדיום או 

כ השוקל  ,מקרוגר' רזברטרול למ"ל לעובר 0 ;מיקרוליטר 56) משקל גוף של העובר ק"גרזברטרול ל מ"ג 066למינון של 

ובשני הממסים ההזרקה פגעה  DMSOבאתנול או הוזרק רזברטרול ממומס ניסויים מקדימים ב, ( E12גר בשלב 06

 (00)שמשמש להמסת רזברטרול בניסויים בבעלי חיים לשימוש בסולוטול )ממס אורגני  בשרידות העוברים. לכן עברנו

ביצים מופרות מזן  96נרכשו  6לניסוי המתואר באיור . E16 לווריד העובר ללא כל נזק בשלב שהוא ניתן להזרקהומצאנו 

. 0כמתואר באיור  CAMריד ה ווטופלו בהזרקה לומשקל ביצה דומה בעלי קוב )ממדגרת בראון ובניו, הוד השרון(, 

 של הזרקה בוצעה להדגרה 03 בין הקבוצות. ביום דומהופיזור משקלי  הביצים חולקו לארבעת הקבוצות על פי משקל

, גודלו בתנאים המקובלים, בגישה חופשית למזון . האפרוחים שבקעומחברות ג'יאנגסינג וסיגמא רזברטרול תמיסות

 מוצגות תוצאות נבחרות מהניסויי.  4ו  6 יםבאיור. יום 46עד גיל  ולמים

 גרהההדשל  03יום בעוברים ב CAMהזרקה לווריד ה ב סיגמאומ 'יאנגסינגגמ טרולרזברתוצאות טיפול ב: 6 איור

נמדדו ביום  ., אחוז שריר החזה ואחוז השומן התוך בטני(BW) משקל גוף העופות .יום .0העופות נקטלו בגיל . :3איור 
סולוטול )הזרקה של הממס רת ביקו Cs ל;ביקורת ללא טיפו ,Cn. (p ≤ 0.05)סיום הניסוי. לא נמצאו הבדלים מובהקים 

מספרי העופות בניסוי  .ג'יאנגסינגהזרקה של רזברטרול מחברת  , Rc;מחברת סיגמא רזברטרולהזרקה של  ,Rs ;בלבד(
 ונתוני הבקיעה מסוכמים בטבלה

. 
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ח שנת )תוצאות מוצגות בדו לא נבדלו בין הטיפוליםהאחוז המשקלי של רקמות נוספות שנבדקו )לב, טחול, כבד, לבלב( 

מאחדים את שתי שגם כ. 4מתוארת באיור במהלך הניסוי השפעת הטיפולים על גדילת העופות . המחקר הראשונה(

 על המדדים שנבדקו.ברזברטרול ראות השפעה משמעותית של הטיפול ל ושתי קבוצות הביקורת לא ניתן לקבוצות הטיפו

 .)תוצאות מפורטות מוצגות בדוח שנת המחקר הראשונה(

  CAMל שטופלו ברזברטרול בהזרקה ונצילות המזון בעופות גדילת העופות : 4 יורא

, 60, .6, 7: משקל גוף העופות נמדד בימים 0איור 
.  העלייה המצטברת במשקל .0, ו 33, 11, .1

( בין זכרים לנקבות  p < 0.05נבדלה באופן מובהק )
יעילות המרת המזון  (.הוצג בדוח השנתיל קבוצה בנפרד )אך לא בין הטיפולים. תוצאה זו מודגמת גם כשחישוב נעשה לכ

. הטיפולים לא השפיעו משקל הגוף לעוףבבניסויי לסך כל העלייה צרכת המזון סך כל חושבה, על ידי חלוקת )טבלה( 
 . יעילות המרת המזוןבאופן משמעותי על 

 

. אך השפעות ברזברטרולקבוצות שטופלו בכל אחד מהמינים נמצאה נטייה של משקל גוף גבוה יותר ב 4 ו 6ים באיור

( לא לכול קבוצה בנפרד, )מספרי העופות בכל קבוצה מוצגות  p < 0.05אלה לא היו משמעותיות מהבחינה הסטטיסטית )

; מול שתי הקבוצות המטופלות    n = 19ובנקבות    n = 16( ולא בהשוואה של שתי קבוצות הביקורת: בזכרים 6באיור 

 . n = 16  ובנקבות n = 20כרים : בז ברזברטרול

של ההתפתחות  E16בשלב  רזברטרולעל פי התוצאות ניתן להסיק כי הזרקה יחידה של  :CAMסיכום ניסוי ההזרקה ל 

לא  יום( 03)מחושב על פי נפח ההזרקה ומשקל משוער של עובר בגיל  משקל גוף מיקרוגרם לגרם 06-כובריכוז של 

יתכן כי ניתן יהיה לקבל יווק וגם לא על קצב הגדילה ונצילות המזון במהלך הגדילה. על מדדי הייצור בגיל ש ההשפיע

הטכניות של השיטה החלטנו לנסות המגבלות השפעה משמעותית במדגם גדול יותר או במינונים גבוהים יותר. בגלל 

 שיטות נוספות. 

שנרכש בסין  מיעילות פחותה של החומר א שחוסר התגובה לטיפול ברזברטרול אינו נובעחשובה מניסוי זה הימסקנה 

  .'יאנגסינגג מחברת 

 

 ( באפרוחים אחרי בקיעההגמעההזלפה לחלל הפה ).  טיפול ברזברטרול ב 2.13.

נמצאה יעילה יותר מאשר  ובחיות מודל הספיגה של רזברטרול דרך תאי האפיתל של חלל הפה בבני אדם: רציונל

של תמיסת  הגמעה. לכן בדקנו את ההשפעה של (22) או כל דרך אחרת לדרך מערכת העיכו מתן או לדם בהזרקה

רזברטרול  לאפרוחים ביום הבקיעה. השתמשנו בניסוי זה בנקבות שבהן צבירת השומן רבה יותר מאשר בזכרים 

 בהן ניתן יהיה להדגים טוב יותר את השפעת הרזברטרול על האטה בצבירת השומן. בהנחה כי 

 4( וחולקו ל 4 ± 43.7אפרוחות בעלות משקל גוף דומה ) 36אפרוחות מזן קוב בגיל יום מחברת בראון. נבחרו  36נרכשו 

 mg/kg 10מ"ל  6.0של אתנול בנפח  36%של רזברטרול מומס ב  הגמעהקבוצות בעלות פיזור משקלי דומה. טיפול ב
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BW) 50מ"ל  6.0( ושל mg/kg BW) ושל הממס בלבד, ניתן ביום ראשון של הגידול. תוך כדי הטיפול ניתן היה להבחין )

מ"ל שלגביו לא  6.0( טופלו בנפח של n = 39בתגובה שלילית לממס האלכוהולי בריכוז הגבוה ולכן כל העופות שנשארו )

נו על הטיפול גם ביום השני של הניסוי ובהמשך נערך מעקב אחר הגדילה וצריכת המזון.  הובחנה כל תגובה שלילית. חזר

קבוצות שהיו מסודרות בכלובים לסירוגין, זאת מאחר  4המעקב אחר צריכת המזון נערך לגבי כל טיפול ב (. 5)איור 

 שבגיל הצעיר לא ניתן להפריד אפרוחים ולגדלם בכלובים אינדיבידואליים.

 יום 21עד גיל  ברזברטרול על משקל גוף וצריכת מזון קובהשפעת הגמעת אפרוחות מזן  :5איור 

 
נצילות המזון חושבה על בסים הנתונים לא הושפעו מהטיפול הרזברטרול.  (B) קצב הגדילה( וAצריכת המזון המצטברת ) :5איור 

בוצת המטופלים בק 6.09קורת האתנול ו בבי 6.06הסופיים של משקל גוף מצטבר וצריכת מזון מצטברת ונמצאה שווה ל 
משקל הגוף לפני קטילת יחסית להאחוז המשקלי של הרקמות המטבוליות  נקבע יום 61 גילל. כשהאפרוחות הגיעו ברזברטרול

 העופות )טבלה(.

ו  0ם מיליגרם לק"ג משקל גוף של רזברטרול מומס באתנול ביו 066במינון של  הגמעהניתן לראות כי  5מהנתונים באיור 

יום לעומת אפרוחות  03על גדילה, צריכת מזון, הרכב הגופה ונצילות המזון בגיל  המשפיע האינשל אפרוחות מזן קוב,  0

 . גם בנקבותהספיק לקבלת התגובה שטופלו בממס בלבד. יתכן כי המינון שהוגבל עקב רעילותו של האתנול לא 

מעקב אחר יציבות הרזברטרול בדם והאפשרות לשיפור היציבות , . הזרקה לחלל הבטן של אפרוחים אחרי הבקיעה0.04.

 .פיפרין בעזרת

בגלל רעילות  הגמעהבבמתן או  CAM -כמות הרזברטרול שניתן להזריק לווריד השל ה לאור ההגבל רציונל:

אחר  עקבנו ,ניסינו להזריק רזברטרול מומס בסולוטול לחלל הבטן של אפרוחים אחרי בקיעה. בנוסףהממסים, 

פרין הוא יפ  האפשרות לשיפור היציבות על ידי תוספת של פיפרין.וכחות הרזברטרול המוזרק בדם ובדקנו את נ

אנזים שמוסיף חומצה גלוקורונית  -האנזים גלוקורונידאז בכבד  ואופיין כמעכב שלאלקלואיד המופק מפלפל שחור 

על שיפור היציבות של  בעקבות דיווחל מהדם. י הרזברטרואת קצב פינוובכך מזרז  למולקולות שונות כמו רזברטרול

 לבדוק את ההשפעה של תוספת זו בעופות., החלטנו עד לפי עשרה (21)רזברטרול 

ימים בעלי משקל  0אפרוחים זכרים מזן קוב בגיל  9נבחרו  ,שנועד לבחינת יציבות הרזברטרול בדם ,בניסוי בהקף קטן

 066אפרוחים, הוזרקו לחלל הבטן התמיסות הבאות בנפח של  6שבכל אחת  ,שת קבוצות הטיפולוגוף דומה. לשל

 מיקרוליטר:

ן של )מינורזברטרול באותו מינון אך בתוספת של פיפרין ( 0) מיליגרם לק"ג משקל גוף, 066 רזברטרול במינון של (0)

( הממס, סולוטול. דוגמת דם שנלקחה מכל אפרוח חצי שעה לאחר ההזרקה 6)עשירית מהכמות של הרזברטרול( 

תוצאות האנליזה מודגמות  בפקולטה לחקלאות ברחובות. מחלקתיבמרכז הציוד הבין  LC-MSנשלחה לאנליזה ב 

סטנדרטים של האיזומרים טרנס וציס שנרכשו לבדם, בהשוואה  רזברטרולניתן לראות פרופיל ה 3. באיור 0ו  3באיורים 
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ששימש מסיגמא היה זהה לפרופיל של הרזברטרול  הטרנסמסיגמא כדי לשמש כביקורת. הפרופיל של צורת מחברת 

תופעה ( 3)איור  כמחצית מהרזברטרול נמצא במצב ציסלניסויי ההזרקה )מחברת ג'ינסנג(. נראה כי במחזור הדם 

לראות רמה נמוכה בכמה סדרי גודל של  היהבאפרוחים שהוזרקו בממס בלבד ניתן  .יםה גם ממחקרים ביונקשידוע

 בתערובת הסטנדרטית של העופות. נגזרות של רזברטרול שמקורן

הזרקת רזברטרול בנוכחות ובהעדר פיפרין לחלל בדם העופות בעקבות רזברטרול של     ,LC - MSאנליזה ב : 6איור 

 הבטן של אפרוחים 

 

מ"ג לק"ג משקל גוף( או  ..6( של רזברטרול )IPפרופיל הרזברטרול בדם מחצית השעה אחרי ההזרקה לחלל הבטן ) :1איור 
הגרף התחתון מתאר ביקורת ( Dעד  A) לגבי כל אנליזה .(, בכמות של עשירית מכמות הרזברטרול PIPרזברטרול בתוספת פיפרין )

 תרשים דומה נמצא בכל שלשת הדוגמאות של אותו טיפולאר את הרזברטרול. פנימית לאחידות ההפרדה בקולונה. הגרף העליון מת
-המספרים מעל לעקומות מיצגים את העמדה שבה נצפו המולקולות בהפרדה בקלונה. הטרנס .הוצגה דוגמא אחת מכול טיפול

ל הרזברטרול בדוגמת דם , פרופיE .9.01עד  9.06רזברטרול נצפה בעמדה -בעוד שה ציס 8.98עד  .8.9רזברטרול נצפה בעמדה 
מעוף שטופל בממס בלבד. על פי ערכי הסקלה ניתן לראות כי כמויות מזעריות של רזברטרול ותוצרי פרוק שלו נמצאים בדוגמא זו 

בשושלת המטופלים ברזברטרול ובשלושת המטופלים ם שחושבה כמות הרזברטרול בד ,F ומקורם במזון הבסיסי שניתן לעופות.

המאונכים מיצגים את  הקווים ( שהוטענו לקולונה בכמות ידועהBו  Aת פיפרין. הכימות נעשה על פי הביקורות )ברזברטרול בתוספ
 (.P < 0.05. הכוכבית מייצגת מובהקות סטטיסטית )שגיאת התקן

 
לעומת 387±88 )בדם כמעט כפולה מאשר בהעדרו כי בנוכחות פיפרין כמות הרזברטרול הכללי ניתן לראות  6Fבאיור 

מובהק כך שלא ניתן היה דומה אבל ההבדל לא הייתה הנטייה טרנס רזברטרול בבדיקה של  .ננוגרם/מ"ל( 67 ± 611

 34ו  06) לאור הממצאים המעודדים בעכברים .להכריע אם תוספת פיפרין עשויה לשפר את יעילות הטיפול ברזברטרול

 .בעופותעל טיפול ברזברטרול החלטנו לבדוק את השפעתו ( 33עד 
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 .COBBשל אפרוחים מזן  לחלל הבטןפיפרין בתוספת ובהעדר  רזברטרולשל הזרקה 

אפרוחים בכל קבוצה כך  46קבוצות בנות  4-אפרוחים זכרים מזן קוב מחברת בראון ובניו. האפרוחים חולקו ל 066נרכשו 

: קבוצת ביקורת ללא כל טיפול, שממוצע ופיזור משקלי הגוף של האפרוחים היה אחיד בכל הקבוצות. קבוצות הניסויי כללו

רזברטרול ופיפרין בשטופלה וקבוצה (, mg/kg BW 100)טופלה בממס בלבד, קבוצה שטופלה ברזברטרול קבוצה ש

 .(((mg/kg BW 10פיפרין  בתוספת שלאותו מינון של רזברטרול )

ההזרקה גם למחרת בניסיון  , אך בניסויי זה חזרנו על 3בגיל שבוע נערכה הזרקה לחלל הבטן כפי שמתואר באיור 

מתו  אמאחר שהאפרוחים של. 0בטבלה שבאיור  כמצויןלמקסם את ההשפעה. ביום שלמחרת נמצאו אפרוחים מתים 

 יום. 40נראו בריאים לחלוטין, המשכנו בניסוי ובמעקב עד גיל 

מהטיפול בהזרקה. מאחר על פי התמותה המועטה )כצפוי( בקבוצת הביקורת, נראה כי התמותה בקבוצות הניסויי נבעה 

שהזרקה לחלל הבטן היא פרוצדורה שכיחה שלא ידועה כמזיקה )לאחרונה השתמשנו בשיטה זו באפרוחים קלים 

ההשפעה המזיקה היא של הסולוטול ולא של עצם ההזרקה.  אנו מניחים כי (  (06)להחדרת אנטגוניסטים ללפטין 

. נראה כי הסולוטול השפיע על ירידה בקצב  0המעקב אחר קצב הגדילה, צריכת המזון ונצילות המזון מוצגים באיור 

 עם וללא תוספת של(, אך לטיפול ברזברטרול 03-65רביעי )ימים ( וה 0-04( בשבוע השני ) ימים Weight gainהגדילה )

לא הייתה השפעה על הגדילה בהשוואה לקבוצת הביקורת של הסולוטול. גם בבדיקת צריכת המזון ונצילות המזון  פיפרין

 לא היה הבדל בין קבוצות הטיפול לקבוצת הביקורת של הסולוטול.

 : השפעת הזרקת רזברטרול בתוספת ובהעדר פיפרין לחלל הבטן של פטמים )קוב( בגיל שבוע. 0איור 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 : תמותת עופות במהלך הניסוי2טבלה     לחלל הבטן של אפרוחים PIPבתוספת והעדר  RSV: השפעת הזרקת  7איור 
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נערך מעקב שבועי אחר משקל הגוף וצריכת המזון וחישובה נצילות המזון של  על קצב הגדילה, צריכת מזון ונצילות מזון. 

קמות הגוף ומשקלן יחסית למשקל העופות לפני הקטילה מוצג באיור. מיד אחרי הקטילה נשקלו רשבניסויי.  העופות

(. מספר העופות P < 0.05הקווים המאונכים מיצגים את שגיאת התקן. הבדלים משמעותיים מוצגים באותיות שונות ) 

 > pיסטית )הקווים המאונכים מיצגים את סטיית התקן, אותיות שונות מייצגות שונות סטט.  . בכל קבוצה מוצגים בטבלה

0.05.) 

או לטיפול טיפול ברזברטרול . אך ל40, הטיפול בסולוטול השפיע על ירידה במשקל הגוף ביום 3על פי התוצאות באיור 

לא הייתה השפעה משמעותית יחסית לקבוצת הביקורת של הממס בלבד. לטיפולים לא רזברטרול ופיפרין המשולב של 

ד נמצאה עליה בטיפול השומן, החזה הלב הטחול והגונדות. בלבלב ובכב הייתה השפעה על האחוז המשקלי של צבירת

השפעה זו על הלבלב והכבד אינה צפויה מאחר  לעומת הביקורת של הממס בלבד.המשולב של הרזברטרול והפיפרין 

 .(05, 04) ינית למצבים של השמנת יתרישהיא אופ

אה לתמותת העופות במהלך יסביר להניח כי ההשפעה הרעילה שהייתה לממס סולוטול על העופות הב ,סיכום הניסוי

רקע זה קשה לקבוע בוודאות את משמעות  על. 40הניסוי ולירידה במשקל הגוף שנמדדה במהלך כל הניסוי ועד ליום 

 הלבלב והכבד לעומת הביקורת של הממס בלבד.  –במשקל היחסי של הרקמות המטבוליות  העלייה

בכל יום בגיל שבועיים אנטגוניסט ללפטין  לגהורן )מזן לוהמן(  בניסוי שבוצע במקביל הזרקנו לחלל הבטן של אפרוחי

. לכן נראה שהבעיה נובעת מכך שלא (06)או שלילית על השרידות, או הגדילה  ימים ללא שום השפעה חיובית 06במשך 

 . (03)בעיה שנראה שתוכל להיפתר בעתיד הקרוב   PBSניתן להמיס רזברטרול ב מים או 

 בשלב ההתפתחות המוקדם של העוברים/אפרוחיםלטיפול ברזברטרול סיכום הניסויים .  0.05.

החשיבות של שלבי ההתפתחות המוקדמים על היעילות המטבולית בבוגר נבחנה במחקרים רבים ביונקים. חלקם 

 קשר של רקמת השומן והעובדה שעיקר חלוקת התאים וקביעת גודלה של רקמת השומן נעשית בשלבים אלהבה

ותר כמו המחקרים המראים שהמצב המטבולי של אימהות בזמן ההיריון משפיע על בהקשר רחב יוחלקם  ,(28 ,27)

שמהבחינה היישומית  בעופות מעט מאוד נעשה בהקשר זה למרות .(09-60)העובר המתפתח ומשפיע על חייו הבוגרים 

עוברי או בתקופת האימון של האפרוחים. אנו ניסינו מספר קיים יתרון עצום בפיתוח היכולת להשפיע על העופות בשלב ה

רב של שיטות )חלקם דווחו רק בדוח שנת המחקר הראשונה(. חיפשנו השפעות משמעותיות שלא ידרשו מדגמי עופות 

ים נתקלנו בבעיות של רעילות הממסים שהגבילו את יכולת הטיפול ואת המינונים. גדולים כדי להבחין בהם. ברוב הניסוי

למרות כל זאת כן קבלנו השפעה משמעותית על צבירת שומן בעיות אלה לא היו צפויות כי לא דווחו בבעלי חיים אחרים. 

השפעה זו מצביעה על  של ההתפתחות העוברית. 00Eיום בעקבות הזרקת רזברטרול לאלבומין בשלב  03בזכרים בגיל 

אנו מניחים כי ההצלחה הרבה יותר של  .(03היתכנות הרעיון ומהווה בסיס לניסויי המשך )ראה פרק סיכום ודיון בעמוד 

ההזרקה לאלבומין לעומת ההזרקה לווריד עשויה לנבוע מהשהות הממושכת יותר של הרזברטרול באלבומין מאשר בדם. 

 לתקופה ארוכה יותר. באופן זה העובר נחשף לרזברטרול 

: בשלב ראשוני זה של המחקר ביצענו מספר ניסויים בקנה מידה קטן יחסית כי חיפשנו את הדרך גודל המדגם

האסטרטגיה הייתה לערוך  בנוסף,היעילה ביותר לטיפול לפני ביצוע של ניסויים בהיקף גדול שימשכו עד גיל שיווק. 

יהיה משמעותי מהבחינה בהנחה שכדי שהטיפול יעילה ביותר. כדי למצוא את הסריקה של כמה שיותר שיטות 

בניסויים בעכברים במדגמים , חיפשנו השפעות מסוג זה. המסחרית הוא צריך לבוא לידי ביטוי גם במדגם קטן

כפי שניתן לראות במאמר שמסכם משמעותיות של טיפול ברזברטרול  השפעות נמצאו מאלה שדווחו כאןקטנים 

על בסיס מחקרים  .(31)  שו בעכברים בהקשר של השפעות מטבוליות של טיפול ברזברטרולעשרות מחקרים שנע
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 אלה ציפינו שההשפעה של הטיפול ברזברטרול תהיה משמעותית גם בקבוצות ניסוי קטנות. על פי התוצאות, 

 השפעות מתונות. גם הבאים שנערכו בוצעו במדגמים גדולים כדאי להגביר את הסיכוי לאתר  הניסויים

  י הזנת פטמיםיניסו . 0.0

בניסויים של הזרקה לעובר, נראה כי בדקנו את כל של עלות/תועלת ליעילות רבה  הצפייהלמרות  רציונל:

החיסרון היישומי  בהזנה רציפה. רזברטרולהאפשרויות שעמדו בפנינו בתחום זה ולכן עברנו לניסויים של מתן 

התערובת המכילה רזברטרול אך היתרונות הן קלות הטיפול והעדר גרימה של עקה  מחירה זו היא עלות שבגי

 Japanese המטופלים. בגלל האפשרות להפיק כמויות גדולות בעלות נמוכה מקנה השורש של עשב הלעופות 

Knotweed  המסחרי יתכן שלא יהיה צורך לנקות את הרזברטרול קרוב ל גידול עבור השבעיקר בהתחשב בעובדה

 .מידיתתאים בהחלט ליישום אפשרות זו ניקיון הנהוג לשימוש בבני אדם,  200%

 בתערובת בתנאי הניסוי רזברטרוליציבות ה בדיקת . 00.0.

( נרכשה מחברת בראון ונטחנה לקמח כדי כופתיותתערובת מסחרית מקובלת לגידול אפרוחי פיטום )שמגיעה בצורת 

ל ק"ג ורזברטרול באותו מינון בתוספת  גרם 0במינון של רזברטרול  תוספי המזון: שניתן יהיה להוסיף באופן אחיד את 

בתנאי הניסויי  כדי לבחון לפני תחילת הניסוי את יציבות התוספות בתערובות. (ל ק"ג גרם 6.0במינון של ן )של פיפרי

מעלות בשקית שחורה   -ºC  06הקפאה ב :בתנאי אחסון שונים  LC-MSבתערובות ב נערכה בדיקה של הרזברטרול 

בחשיפה מלאה לתאורה בחדר באבוס,  וא שמירה בפח סגור ;LC-MSלאחר הוספתו לתערובת ועד לבדיקה ב  מיד

או העדר רזברטרול בתוספת ושת תערובות הניסוי )ביקורת, ובכל שלשת התנאים נבדקו שליום.  03, במשך הגידול

 (.פיפרין

 בתערובת: יציבות הרזברטרול 8ר איו

בתערובת וכמותו  RSVאנליזה של  פרופיל ה 
. הביקורת של טרנס   LC-MSנעשה בשיטה של 

נקנו מחברת סיגמא. הפרופיל של ה  RSVוציס 
RSV ( בתערובותC מיצג את )הדוגמאות ת וששל

הדוגמאות בתנאי האכסון : דומהשנתנו תמונה 
השונים )ראה להלן( נראו בדיוק כמו התערובת 

)רזברטרול בתערובת ששהתה באבוס   Cבפרופיל 
 יום(. התוצאות 61בתאורה מלאה במשך 

תערובת בתערובת ' ק"גלמ"ג  .6.1הכמותיות היו 
לק"ג' מ"ג  919יד לאחר ההכנה, א' שהוקפאה מ

לק"ג' מ"ג  989בתערובת ב' שנשמרה בפח סגור ו 
. תוצאות אלה מעידות כי בתערובת שנחשפה לאור

במתקן  האחסוןיציב בתנאי  בתערובותהרזברטרול 
 (. בלול בפחים ובחשיפה לתנאי התאורה הלול

 
 

לניסויי התערובות מכאן הסקנו כי ניתן להכין את 

ולחלק את התערובת פעם ביום ללא חשש במהלך הניסויים בחדר הגידול בפח סגור ולשמור את התערובת בכל שבוע 

 .ליציבות הרזברטרול בתערובת

 מ"ג לק"ג רזברטרול  0בתערובת המכילה  ניסוי הזנה בפטמים מזן קוב .0.0.0
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אפרוחים כשבכל  46קבוצות של  6שחולקו ל גוף דומה בעלי משקל  006אפרוחים זכרים מזן קוב, נבחרו  066כשו נר

 06בחדר אימון בקבוצות של  האפרוחיםגדלו  יום 06קבוצה משקל הגוף והפיזור המשקלי של האפרוחים דומה. עד גיל 

חולקה לשתיים. במהלך כל  יום הועברו לחדרי גידול שבו הכלובים גדולים יותר וכל קבוצה 06בגיל אפרוחים בקבוצה. 

מ"ג לק"ג  6.0רזברטרול עם או בלי תוספת של  לק"ג גר' 0)תערובות הטיפול הכילו  תערובות הוכנו בכל שבועהסויים הני

 40הניסויי נמשך  בכל שבוע נשקלו כל העופות, ונערך מעקב אחרי צריכת המזון. . המזון ניתן באכילה חופשית.פיפרין(

אנליזות של יציבות הרזברטרול בדם ובתערובות  .9 פורטים באיורמ 40יום, תוצאות המעקב והרכב הגופות שנבדק ביום 

 . 0הניסוי מוצגים בטבלה 

  יום 40במהלך  והרכב הגופה נצילות המזוןעל קצב הגדילה, צריכת המזון, רזברטרול : השפעת הטיפול ב9איור 
 

שינוי  ;(A) מעקב אחר משקל הגוף
בכל שבוע במהלך במשקל גוף 

במשקל הגוף שינוי  ;(B)הניסויי 
מזון (; צריכת Cבכל משך הניסוי )

 חישוב נצילות המזון(; Dכוללת )
(E ,) משקל בגוף לפני קטילת

(; והאחוז Fהעופות בסיום הניסוי )
המשקלי של רקמות הגוף השונות 

(G  עדM.)   
מספרי העופות בכל קבוצה בסוף 

 n = 37 control; n = 36)הניסוי היו:

RSV; n = 35 RSV + PIP.)  הניסוי
עופות בכל קבוצה אך  .0כלל 

 במהלך הגידול הייתה תמותה
של שני עופות בכל טבעית וצפויה 

. בנוסף התגלו מקרים קבוצה
של טעויות בקביעת הזויג  בודדים

על ידי חברת בראון. טעויות אלה 
התגלו בזמן פתיחת העופות 

תוקנו  שקילת המזוןוהתוצאות של 
בהתאם. לגבי העופות שמתו 

ך הניסוי, צריכת המזון במהל
המחושבת לעוף תוקנה על פי 

 תאריכי התמותה.
הקווים המאונכים מיצגים את 
שגיאת התקן. הבדלים 
משמעותיים מוצגים באותיות 

 .(P < 0.05שונות ) 
נבדקה תכולת  וף הניסויבס

תערובות, שת הושלהרזברטרול ב
עופות מכל קבוצת  ארבע ובדוגמאות דם של

בתערובות (. 1בלה )ט LC-MSטיפול ב 
של הרזברטרול היה יציב ובכמות הצפויה. בדם 

העופות שטופלו ברזברטרול לא היה הבדל 
אך נראה כי בניסויי  משמעותי בכמות הרזברטרול.

 .זה הפיפרין לא הגביר את יציבות הרזברטרול בדם
 

שבוע הראשון של הניסוי למרות י לטיפולים לא הייתה השפעה על משקל הגוף במראות כ 00התוצאות המוצגות באיור 

החל מהשבוע השני ועד השבוע החמישי )גיל בתערובות הניסוי החלה ביום בקיעת האפרוחים והבאתם לניסוי. שההזנה 

לעומת ( p< 0.05) ום(, נמצא הבדל מובהק במשקל הגוף של העופות מהטיפול המשולב של רזברטרול ופיפריןי 40
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במשקל הגוף היה בלבד נראתה מגמה דומה אך לא היה הבדל מובהק. ההבדל ל קבוצת הביקורת. בטיפול ברזברטרו

. בחישוב תוספת המשקל נטו בכל שבוע יום 40בגיל  דהיינו ,בסיום הניסויחמישי של הגידול ולא מובהק עד השבוע ה

(weight gain איור ;B00 ,) בוע השני של היה מובהק רק בשרזברטרול ופיפרין על ידי הטיפול המשולב של העיכוב

יכול להוות יתרון ממשקי משפיע על משקל הגוף הסופי ביום השיווק  וקצב הגדילה שאינב עיכוב זה(. 0-04הגידול )ימים 

 E00 וראך באי בהמרת המזון )המחושבת כיחס בין צריכת מזון כוללת והעליה במשקל הגוף(.ה מלווה בשיפור לו היאי

כל קבוצות הטיפול צרכו את אותה כמות מזון במהלך  D00איור . על פי תיליהיא של המרת המזוןשפעה על נראה כי הה

 ,שלא הייתה משמעותית מהבחינה הסטטיסטית,  40ביום כי הנטייה לעליה פחותה במשקל הגוף  יש להניחאבל הניסויי 

פעה המשמעותית תן לראות כי ההשני K00 באיורגבוהה יותר, שאיננה כלכלית.  ןליחס של המרת המזו ההיא זו שהביא

של רזברטרול ופיפרין לעומת קבוצת הטיפול היחידה על הרכב הגופה היה בהגדלת אחוז הכבד בטיפול המשולב 

זה.  ממצאלא ברור מה המשמעות של ( 0בדומה למה שמצאנו בניסויי ההזרקה לחלל הבטן )איור בלבד. ברזברטרול 

 על צבירת שומן הבטן. במיוחד העדר ההשפעה  תבולט

מהצריכה  ת הרזברטרולספיג (ננוגרם למ"ל 21כ  ;1בדיקת רמת הרזברטרול בדם בניסויי ההזנה )טבלה פי על 

אך מתאימה לנתונים בספרות על ספיגת  הינה נמוכה יום( 21)בגיל  מ"ג לעוף ליום 281 של כ מוצעתהיומית המ

בנוסף ליעילות ספיגה על פי הנתונים בספרות,  .(32, 33, 11)ול באנשים ובחיות מודל כרזברטרול דרך מערכת העי

התמרה בסולפט או חומצה גלוקורונית מעבר לצורת ציס, ר שינויים בשלושה אופנים: עובהרזברטרול  ,נמוכה

הפעילות פתיחת הקשר הכפול האליפטי )תהליך שנעשה ע"י חיידקיי המעיים(. , ו)תהליכים הנעשים בעיקר בכבד( 

ת דומה לזו של אינה ברורה אך לאחרונה דווח שצורת הציס היא בעלת פעילואי אלה של הרזברטרול ושל תוצרי לו

 . (33)הטרנס 

 

 ( MPK..0הזנת פטמים במינון קבוע יחסית למשקל הגוף ).. 3.1.1
 

ברזברטרול בעכברים התקבלה כשהרזברטרול הזנה השפעות משמעותיות של  Cell (63)מאמר בעיתון על פי   רציונל:

מ"ג ל ק"ג  466כך שיתקבל מינון קבוע של  על פי צריכת המזון הצפויהמשקל התערובת אלא ניתן לא כאחוז קבוע מ

 קבועה במחזור הדם במהלך כל תקופת הניסוי.  רזברטרולמת לר מביאהגישה זו . (MPK-466)משקל גוף 

הניסוי נערך על פי המתכונת של הניסויי המתואר באיור 

כמות הרזברטרול במנה הותאמה בכל שבוע על אך  00

של קבוצת הביקורת בניסוי ומשקל הגוף פי צריכת המזון 

. חישוב כמות הרזברטרול כדי להגיע (9איור הקודם )

 . 6צג בטבלה מו MPK-466ל

מוצגת הצריכה היומית של הרזברטרול בניסוי הקודם שבו העופות קבלו רזברטרול במינון קבוע ( 6)טבלה ברקע אפור 

מצוינת התערובת ברקע צהוב , צריכת המזון יחסית למשקל הגוף של העופות(בלק"ג תערובת )בהתחשב  מ"ג 0של 

זון ומשקל הגוף של הפטמים בקבוצת הביקורת של הניסויי המחושב על פי צריכת המ MPK 400 שתביא למינון של

בתערובת  שבועות 6בגיל  ;גר לק"ג תערובת 6עד גיל שבועיים ניתן להגיע לערכים אלה בתערובת של . (9הקודם )איור 

 גר לק"ג תערובת.  5בתערובת של  –שבועות  3עד  4ובגיל  ;גר ל ק"ג תערובת 4של 

 ( בתוספת פיפרין )עשירית ממשקל הרזברטרול(.MPK-066ת הרזברטרול )קבוצה נוספת קבלה מחצית מכמו
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 בתוספת פיפרין MPK-066או  MPK-466השפעת הזנת פטמים ברזברטרול במינון מחושב של : 06 איור 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

של  והרכב הגופה  המזוןהמרת המזון  גוף, צריכתעקב אחר משקל מ: .6איור 
במינון רציפה ברזברטרול או ברזברטרול משולב בפיפרין ה הזנהעופות בעקבות 



- 15 - 

 

 .בלבד הייתה באופן מובהק גדולה יותר מזו של הטיפול המשולב ברזברטרול, בהתאמה. השפעת הטיפול MPK ..1ו  400 של 
 בסוף הניסוי, נערכה בדיקה של הרכב הגופה על כל העופות שבניסוי:

(n = 33 control; n = 36 RSV; n = 36 RSV + PIP בתחילת הניסוי היו .)עופות  0עופות בכל קבוצה. במהלך הניסןי מתו  .0
בכל אחת משתי קבוצות הטיפול. בנוסף, היו מקרים בודדים של טעויות בקביעת הזויג על ידי חברת בראון.  3בקבוצת הביקורת ו 

פות תוקנו בהתאם. לגבי העופות שמתו במהלך טעויות אלה התגלו בזמן פתיחת העופות והתוצאות של שקילת המזון ושקילת העו
הקווים המאונכים מיצגים את שגיאת התקן. הבדלים  הניסוי, צריכת המזון המחושבת לעוף תוקנה על פי תאריכי התמותה.

 (.P < 0.05משמעותיים מוצגים באותיות שונות ) 

פרופיל רבע עופות מכל קבוצת טיפול )ש התערובות, ובדוגמאות דם של אונבדקה תכולת הרזברטרול בשל סוף הניסויב

מהרזברטרול נמצא בצורת ציס  56%ניתן לראות שכ  .(4טבלה הרזברטרול בדם מופיע בתחתית האיור והכימות בטבלה 

בנוכחות הפיפרין לא רק שאין עדות לייצוב  .(3באיור  גלמוצבדם בעוד שבתערובות נשמרת הצורה טרנס )בדומה 

מתוצאה זו ומהמאפינים  בקולונה( 06.30נגזרת נוספת של רזברטרול )בעמדה  הרזברטורול אלא להופעה של

הטיפול ברזברטרול השפעה מיטבית על  ןלפיפרין אי, (60-69, 06)בניגוד לפרסומים ביונקים הפסיולוגיים אנו מסיקים כי 

 בעופות. 

לידי ביטוי  ההשפעה על קצב הגדילה שבאהייתה  MPK 466במינון הגבוה של נראה כי לטיפול ברזברטרול  06באיור 

של הטיפולים על הגדילה  למרות שבניסוי זה ההשפעהשני שלישי ורביעי. בשבועות הבחישוב תוספת המשקל השבועית 

לא חזרה בניסויי זה ההשפעה המזיקה על נצילות  (9הקודם )איור מאשר בניסוי ועל צריכת המזון משמעותיות יותר 

ההשפעה של שני  לשינויים משמעותיים בהרכב הגופה. ההביאבנוסף נראה כי העלאת מינון הרזברטרול המזון. 

נמצאה גם השפעה של השפעה על הקטנת שריר החזה. ב לוותה, יותרהייתה בולטת בש ,הטיפולים על משקל הגוף

הטיפול המשולב הביא להגדלת  הקודםעל הגדלת הכבד. מאחר שגם בניסוי ( RSV + PIP)הטיפול המשולב בלבד 

על המובהקת של הטיפול ההשפעה  .לרזברטרול הפיפרין שאינה קשור, ישנה אפשרות שזו השפעה ספציפית להכבד

 00באיור  .(MPK 400רזברטרול )הייתה משמעותית רק בקבוצה שטופלה ב, ת השומן והגדלת הלבלבהקטנת צביר

 ביטוי גנים ברקמת השומן. עלתוצאות של בדיקת השפעת הטיפול ברזברטרול  מוצגות

 יום 30על ביטוי גנים בשומן הבטן של פטמים בגיל  RSVהשפעת הטיפול ב  :66 איור
תואר באיור בניסוי המהבטן רקמת שומן  66

. בדיקת רמת RNAלהפקה של שמשה גם 
ינים באיור נעשתה יהביטוי של הגנים המצו

 םע, real time PCR (QPCR)בשיטה של 
ספציפיים ותמיסת ריאקציה המכילה  תחלים

SYBR Green . n = 7   בכל קבוצה )טיפול
 וביקורת(

 
 sirt1ו  משמעותית באדיפונקטיןההעלייה 

מעידים על , CEBP-alpha ירידה ב הו

והאטת ההתמיינות וצבירת  ,שיפור מטבולי

אך מדדים אלה  השומן ברקמת שומן הבטן.

עשויים לנבוע מהאטת הגדילה וצבירת 

האפקט הפיסיולוגי. חוסר ההשפעה על ביטוי הגנים הקשורים להתמיינות את השומן ולא להוות את הגורמים המחוללים 

( מנוגדים להשפעה הישירה שקבלנו בטיפול ברזברטרול על תאי שומן LPL, AP-2, PPAR-gammaתאי השומן )

גדילת העופות שפעה שקבלנו בניסוי זה על ה)תוצאות מוצגות בדוח שנת המחקר הראשונה(. לכן קיימת אפשרות שה

  ות של תוצאי הפרוק של הרזברטרול ולא מהשפעה ספציפית של הרזברטרול.במינון הגבוה נובעת מהצטבר
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 חודש ראשון

 בפטמיםיסויי הזנה ברזברטרול סיכום נ .0.1.1

אינן רלונטיות  המזוןללא שיפור בנצילות )כולל ירידה באחוז החזה ואחוז השומן( תוצאות אלה של עיכוב קצב הגדילה 

  .לגידול המסחרי של הפטמים

 קלות. ניסויי הזנה במטילות 1.3

הערכנו כי , )ראה פרק מבוא(כוב ההזדקנות לפיהן הרזברטרול משפיע על עיהרבות בהתבסס על העדויות : רציונל

כדי לבדוק את בנוסף, לה של המטילות המבוגרות. יטיפול ברזברטרול ישפיע על הארכת משך ההטלה היע

האפשרות שכדי לשפר את ההטלה בגיל המבוגר יש להתחיל בטיפול כבר בגיל צעיר בוצע גם ניסוי שבו ההזנה 

 יום. 390ה עד גיל יום ונמשכ 24ברזברטרול התחילה בגיל 

 תערובת ק"גרזברטרול ל" גר' 6.5יום  566. ניסוי הזנה במטילות בגיל 0.6.0

( על ידי חברת בראון ובניו. מחצית מהתערובת הוכנה NRC, 1994תערובת הטלה הוכנה על פי ההרכב המקובל  )

יציבות הרזברטרול  .רטרולמיליגרם לק"ג( והמחצית השנייה ללא תוספת של רזב 566ק"ג לטון ) 6.5בתוספת של 

 ביחידת הצב"מ של הפקולטה לחקלאות HPLCעל ידי בדיקת כמות הרזברטרול בתערובת ב  נבחנהתהליך הכיפתות ב

גרם  006יום. בגיל זה המטילות צורכות כ  566בנות מזן לוהמן התערובות שימשו להזנה של מטילות ונמצאה תקינה. 

מיליגרם לק"ג משקל גוף  65"ג בממוצע כך שצריכת הרזברטרול מוערכת בכ ק 0.3תערובת ביום בממוצע ושוקלות כ 

שבועות לפני  6)במהלך  ההטלה יעילותדומה של  פיזור בעלות 066מטילות נבחרו שתי קבוצות של  056מתוך ליום. 

 על רציף יומי במעק נערךו 06 של בקבוצות לסירוגין סודרו המטילות (.)ביום תחילת הניסוי גוףמשקל ותחילת הניסוי( 

 (. 00איור )ומשקל הביצים  ההטלה יעילות

  יעילות ההטלה וגודל הביצההזנת מטילות ברזברטרול על  בדיקת השפעת: 00איור 

 

 

 

 

 

 
אחוז ההטלה חושב על פי מספר הביצים הממוצע  :00איור 

למטילה ליום. משקל ממוצע של הביצים הוערך על פי שקילה 
שהוטלו במשך שלשה ימים רצופים בכל חודש. של כל הביצים 

בצהריים כדי להקטין את  0כל המטילות נשקלו לפני תחילת הטיפול ובסוף תקופת הניסוי. השקילות נערכו בשעה 

 חודש שני
 חודש שני חודש ראשון

Treatment Blood RSV (ng/ml) SE

RSV 1.9 0.5

control not detectable
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ההשפעה של מועד הטלת הביצים על משקל הגוף. הגרף השמאלי מציג את משקלי הגוף הממוצעים לכל קבוצת טיפול 
טרול. הגרף הימני מראה את ההבדל בתוספת המשקל בין שתי קבוצות הטיפול בתקופת לפני ואחרי ההזנה ברזבר

. 066 יהקבוצות כצפוי למטילות בגיל זה. מספר העופות בכל קבוצה הההניסויי. תוספת המשקל הייתה קטנה בשתי 
מקבוצת הביקורת מטילות  0תמותת המטילות בתקופת הניסוי הייתה של  הקווים המאונכים מיצגים את שגיאת התקן.

 ושתי מטילות מקבוצת הטיפול. 
 

, הטיפול ברזברטרול במטילות המבוגרות הביא לעליה זמנית בגודל הביצה בעוד שלא 00כפי שניתן לראות באיור 

ה ממעידה על הר( 5)טבלה בדיקת רמת הרזברטרול בדם נמצאה השפעה משמעותית על אחוז ההטלה וצריכת המזון. 

 סויים בפטמים ובהתחשב במינון שניתן במנה. לניואה ושההצפויה ב

 . יום 596יום עד גיל  04מגיל  לק"ג תערובת גר'  0ו  6.5במינון של  ברזברטרול נה . הז0.6.0

קבוצות לפי משקל גוף ממוצע ופיזור  6מן נרכשו מחברת הסוללים. האפרוחות חולקו ל האפרוחות בגיל יום מזן לו 066

בסידור מסורג. תנאי התאורה והחימום היו בהתאם סוללות בחדר אימון  6-ל קבוצה חולקה למשקלי דומה בכל קבוצה. כ

ג' לק"ג  0ו  6.5. אך בשני ריכוזים של רזברטרול )0.6.0לנהוג בגידול המסחרי. התערובות הוכנו בדומה למתואר בסעיף 

רו לסוללות מרווחות יותר בחדר גידול שבועות המטילות עב 6החל מגיל תערובת(, והוגשו לעופות החל מגיל שבועיים. 

 03יום הועברו לסוללות ההטלה. משטר התאורה נעשה בהתאם לנהוג בגידול המסחרי )הגעה הדרגתית ל  005ובגיל 

במתקן לול המטילות בפחים  וואוחסנימים  06שבועות(. תערובות קמחיות הוכנו בכל  00שעות תאורה החל מגיל 

. פרופיל התערובות  LC-MSלבדיקה ב ומארבע מטילות מכל טיפול דוגמאות מכל תערובת סגורים. בסוף הניסוי נלקחו 

)רזברטרול ללא פיפרין(,  בהתאמה.  כימות הרזברטרול בדם  06ו  3ופרופיל הרזברטרול בדם נראו בדומה למוצג באיור 

 . 3מוצג בטבלה 
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  הגדילה וההטלה של מטילות קלות מזן לוהמןל מדדי ק"ג תערובת עלרזברטרול גר'  0ו  6.5 בהזנה : השפעת 06יור א

 .יום 660עד גיל  (B) וצריכת מזון (A) ל גוףקמעקב אחר משהגידול וההטלה של ניסוי המטילות: מאפייני סיכום : 63יור א
 חודשי ההטלה הראשונים 0, יעילות ההטלה ב (C) ביום הטלת הביצה הראשונההמטילות גיל  :נתוני הכניסה להטלה

(D) משקל הביצה בחודש הראשון של ההטלה (E  07)גיל  :חדשי ההטלה האחרונים 0מעקב אחר ביצועי המטילות ב. 
המזון מייצגת את צריכת המזון יחסית למסת  המרת. (G( משקל ממוצע של הביצים )F(: אחוזי ההטלה ).09יום עד 
  לכל קבוצת טיפול.   n = 60.ם מיצגים את שגיאת התקן.  הקווים המאונכי(J, משקל גוף ביום סיום הניסויי )(H)הביצים 
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 על מדדי ההטלה  MPK  466במינון שלהזנה ברזברטרול השפעת . 6.6.0

המחושב על פי צריכת במינון גבוה יותר של רזברטרול  לאב 00של הניסויי המתואר באיור  מתכונתהניסויי נערך באותה 

 .04התוצאות מפורטות באיור גר' לק"ג תערובת.  5 ; כ.(400MPKשל המטילות )הגוף המזון ומשקל 

 על מדדי ההטלה MPK  466במינון שלרזברטרול השפעת : 04איור 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 והוזנו 61. ובאיור 6.3.1בכל קבוצה על פי המתואר בסעיף  ..6יום חולקו לקבוצות של  ..0מטילות בנות : 60איור 
 0שהיה קרוב ל   400MPKבמינון של  רזברטרולרובת סטנדרטית המועשרת ב( או בתעcontrolבתערובת סטנדרטית )

. הקווים המאונכים 63אחוז ההטלה, משקל הביצים, צריכת המזון, והמרת המזון חושבו כמתואר באיור  גר לק"ג תערובת
 מיצגים את שגיאת התקן .

 
 סיכום הניסויים במטילות. 0.3.1

 
( נמצאה השפעה זמנית על עליה בגודל הביצה שלא חזרה 00לק"ג תערובת )איור גר' רזברטרול  6.5בניסויי ההזנה ב 

החל מגיל  גר' 0ו  6.5ואף נסתרה בניסויים הבאים. בניסויי ארוך הטווח שבו הוזנו המטילות בתערובות המכילות 

באותם מינונים  ניסוים שנעשובדומה לשבועיים של הגידול לא הייתה השפעה על מדדי הגדילה והכניסה להטלה. זאת 

יום(, נמצאה נטייה לירידה ביעילות ההטלה יחד  566כלומר מעל גיל חודשים  09עד  00אך בגיל המבוגר )גיל  בפטמים

במינון הגבוה של הרזברטרול )איור  (.06עם נטייה לירידה בצריכת המזון כך שמידת המרת המזון לא הושפעה )איור 

ת ההטלה בהשפעת הרזברטרול, שאף הייתה מובהקת בחודש הראשון של ( נראתה אותה מגמה של ירידה ביעילו04

במינון הגבוה נמצאה בנוסף מגמה של ירידה במשקל הביצים שהייתה מובהקת בחודש הראשון של הניסוי. הניסויי. 

ו הירידה במשקל הגוף של המטילות במהלך הניסוי של כל קבוצות הטיפול נובעות כנראה מהטמפרטורות הגבוהות שהי

 באותה תקופה )ניסויי ההטלה נערך בלולים פתוחים(. 
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 מסקנותוסיכום  . 6

בניסויי ההזרקה היעיל ביותר לטיפול ברזברטרול ובדקנו מספר גישות. לאתר את האופן  ניסינובתחילת תקופת המחקר 

ה לחלל הפה, לעוברים )בשלבי התפתחות שונים ובשיטות הזרקה שונות( ולאפרוחים בהזרקה לחלל הבטן ובהזלפ

ניסויים המדווחים רזברטרול ב המשמשים להמסתוסולוטול( DMSO ,נתקלנו בבעיות של רעילות הממסים )אתנול

רעילה במינונים הגבוהים שלהערכתנו ממסים הייתה השפעה כול הל ,בעופות ,בספרות. בניגוד לניסויים המדווחים

ובה ביותר בניסויים אלה הייתה ההשפעה של הזרקת התוצאה החש הגבילו את יכולתנו לקבל תוצאות משמעותיות.

יום אחרי הבקיעה לירידה משמעותית באחוז שומן  03שהביאה בגיל  (E12רזברטרול לאלבומין של העובר המתפתח )

לא הייתה הגבלה על המינונים בניסויי הזנה שבהם הרזברטרול אינו מומס וניתן כחלק מהתערובת, הבטן בזכרים. 

בדקנו את האפשרות לשפר את (. בנוסף, 466MPKגר רזברטרול לק"ג תערובת )  5~עד  6.5בתחום של  ונבדקו מינונים

דיווחים שהתפרסמו . זאת בעקבות (PIPתוספת של פיפרין )על ידי  ,בניסויי ההזנה ,במחזור הדםיציבות הרזברטרול 

א לעליה של ריכוז הרזברטרול בדם שבו הראו כי פיפרין מעכב את פירוק הרזברטרול בדם ומבי במקביל למחקר זה

פיפרין לא נמצאה השפעה משמעותית סטטיסטית לא על מדדי הייצור ולא הוספה של ל .(34-33ו  06) ליותר מפי עשרה

נראה כי  .(06ו  9( ובשני ניסויי הזנת פטמים )איורים 0ו  3זרקה לחלל הבטן )איורים בניסוי ה על רמת הרזברטרול בדם

הפיפרין גרם לעליה במשקל הכבד שיכול להעיד על בעיה מטבולית. בניסויי ההזנה לא התקבלו השפעות משמעותיות 

וח נמצאה נטייה של ירידה במינונים נמוכים של רזברטרול הן בפטמים והן במטילות. אך במטילות, בניסויי ארוך טו

)מיליגרם לק"ג משקל גוף( הביא להשפעה   MPK 400שלהגבוה המינון . ביעילות ההטלה בהשפעת הרזברטרול

אך בניגוד למצופה השפעה זו לא התמקדה הן בפטמים והן במטילות פיסיולוגית משמעותית של ירידה בצריכת מזון, 

אנו מניחים כי וההטלה, בפטמים ובמטילות בהתאמה.  על הגדילה בהשפעה על צבירת שומן בלבד אלא השפיע לרעה

הרזברטרול  תוהנוגדות את הצפוי מכול מה שידוע על פעילו ,תוצאות אלה שהתקבלו במינון הגבוה של הרזברטרול

מהסתירה הרזברטרול אלא מהצטברות של תוצרי פרוק. תמיכה להנחה זו התקבלה מ ותנובעאינן בבעלי חיים אחרים, 

עליה בביטוי גנים הקשורים זירוז ההתמיינות ון ההשפעה הישירה של רזברטרול על תאי שומן בטן שבודדו מפטמים )בי

לבין ההשפעה על ביטוי גנים ברקמת השומן של הפטמים בניסוי ההזנה במינון הגבוה שבה עלה ביטוי של להתמיינות( 

באם אפשרות זו נכונה, שיפורים הנעשים רים בהתמיינות. גנים המעכבים התמיינות של תאי שומן, ולא עלו הגנים שקשו

להשפעות היום לייצוב הרזברטרול גם על ידי פיתוח של תוספי מזון מייצבים וגם על ידי שינוי במבנה הרזברטרול, יביאו 

 הרצויות של טיפול ברזברטרול גם בעופות.

אזן האנרגיה נעשית במערכת מורכבת מתבססת על העובדה שהבקרה על מאפשרות נוספת להסביר את התוצאות 

כבד ולבלב(, מרקמות הבקרה המוחיות )היפותלמוס  ,מאוד של סיגנלים שמגיעים מהרקמות המטבוליות )שומן

. לכן, סביר מאוד להניח כי בחיה השלמה, (23), ואפילו מהעצמות (24)והיפופיזה(, ממערכת העיכול והשרירים 

בלת מזון, הפעלה של חלק מהסיגנלים האופייניים להגבלת מזון איננה מספיקה שאיננה נמצאת במצב של הג

להביא לשיפור המצופה בחיה שבה מאזן אנרגיה חיובי )צריכת אנרגיה גבוה מהוצאת אנרגיה(. יתכן שמצב זה של 

ילות. לכן עלול גם להזיק למדדי ייצור מסוימים כמו יעילות ההטלה כפי שמצאנו בניסויים במטרים תסוסיגנלים 

סביר להניח כי ההשפעה החיובית של הרזברטרול על המטבוליזם ויעילות ההזנה תבוא לידי ביטוי בתנאים של 

הגבלת מזון כמו זו הנהוגה בשלוחת הרבייה הכבדה. לכן, אנו מציעים לבצע את הטיפול ברזברטרול על רקע של 

זו מאחר שהן מגלמות שלוש דרישות ה הנחת הגבלת מזון. המטילות הכבדות יהוו את המודל האידאלי לבדיק

ייחודיות וקריטיות לניסוי וליישומו: )א( הן גדלות בגידול המסחרי בתנאים של הגבלת מזון משמעותית ומבוקרת 

שבועות(. )ב( בגלל הקושי הרב  44כ  –)החל מגיל שבועיים ועד לסוף תקופת הגידול היצרני  ארוךלאורך זמן 
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כה של ההטלה כל שיפור יהיה משמעותי ויהיה ניתן למדידה בתנאי הגידול המסחרי. )ג( בגידולן והיעילות הנמו

 יישום הניסויי יהיה מידי כי הניסויי יערך בתנאי הגידול המסחרי.  

בין תוצאות ניסויים בחיות מודל סתירה במקביל לעבודה שלנו, התפרסמו מספר רב של מאמרים שבהם קימת  לסיכום:

זו מתוארת באופן מפורט במאמר מסכם שפורסם סתירה קמה לבין ניסויים שנעשו בבני אדם. קטנות ובתרביות ר

אלה מטילים ספק בהנחות היסוד של התועלת המאמרים מהחלק  .(06, 00)ובמספר מאמרי מערכת  (00)לאחרונה 

נתמכת בכך שבבעלי חיים ירודים )שבהם ירה תהסתאוריה שהצענו בפסקה הקודמת להסביר את בטיפול ברזברטרול. ה

כמו (גם תואמת לחלק ו משפיע באופן אופטימלי על השיפור המטבולי הרזברטרולשמערכת הבקרה פחות מרכבת( צפוי 

 .( אך לא לכול הניסויים בעכברים30

לא רק בהקשר של מניע סרטן  כי הפוטנציאל לטיפול ברזברטרול הוא רבסקירה מעמיקה של הספרות לא מותירה ספק 

מניעת שבגינו התחילה ההתעניינות ברזברטרול והיא השפעתו המיטיבה על המטבוליזם: אלא גם בהקשר  (46-43)

כדומה ו לאינסולין, שיפור הרגישות (שנחשבת לתופעה המרכזית של הסינדרום המטבולי)השמנה, מניעת דלקת כרונית 

 ואת מנגנוני הפעולה האנטי דלקתיתבתרביות תאים מראים באופן ברור את פעילותו  הנערכים. מחקרים (40-56)

מונעים את ביחד  ,הבעיה של המסיסות, יעילות הספיגה, והיציבות הנמוכיםההנחה הרווחת היא כי . (50) הספציפיים

בעיה זו מסוכמת  .בעיקר בבעלי חיים גדולים מתולעים ועכברים  in vivoגילוי מלא הפוטנציאל של הטיפול במערכות 

יד תפתרונות לבעיות אלה שהיו קריטיות גם במחקר שלנו בעופות יועילו בע. (00)פורסם לאחרונה בפרוט רב במאמר ש

 גם למחקר בעופות. 
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 סיכום עם שאלות מנחות 

שורות לכל שאלה )לא תובא בחשבון חריגה מגבולות המסגרת  4עד  6-, בבקצרה ולענייןהשאלות  כלנא להתייחס ל
 המודפסת(.

 שיתוף הפעולה שלך יסייע לתהליך ההערכה של תוצאות המחקר. 
 בו נקודות נוספות לאלה שבסיכום.נא לציין הפנייה לדו"ח אם נכללו  :הערה

 
 

 מטרות המחקר תוך התייחסות לתוכנית העבודה.

 בחינת השפעת טיפול ברזברטרול על מדדי הייצור בפטמים ובמטילות .

 מציאת הדרך היעילה ביותר לטיפול מבחינת האופן והמינון .

 בדיקת רמת הרזברטרול בדם העופות בשיטות הטיפול השונות.

 אות.עיקרי התוצ

 LC-MS, בשיטה של אימתנו את יציבות הרזברטרול בתערובות ובדקנו אח רמתו במחזור הדם בכל הניסויים

יום  03הראנו כי טיפול נקודתי בשלב העוברי שבו מתפתחת רקמת השומן משפיע על צבירת השומן לפחות עד גיל 
 מפטמים שהודגרו בנוכחות רזברטרול המצביעים  הראנו הבדלים משמעותיים בביטוי גנים בתאי שומן בטן אחרי הבקיעה

 רזברטרול בבעלי חיים אחרים בכיוון של הקטנת ההשמנה ושיפורים מטבוליים. תעל דמיון לפעילו

 מצאנו כי למינונים גבוהים של רזברטרול הניתנים בהזנה תוצאות שליליות על מדדי הייצור בפטמים ובמטילות

 הזאת בין התוצאות הצפויות לתוצאות שהתקבלו.ירה תהסאת  אך הצענו דרכים להסביר ולפתור

  מסקנות מדעיות וההשלכות לגבי יישום המחקר והמשכו. האם הושגו מטרות המחקר לתקופת הדו"ח?

 מטרות המחקר העיקריות לא הושגו אך הידע והניסיון שצברנו יאפשרו את השגת מטרות אלה בעתיד.

 זברטרול ואת המינון המתאים לקבלת השפעה על מדדי הגדילה וצבירת השומן.הצלחנו לאתר את אופן הטיפול בר

 מצאנו כי הפפרין אינו משפר את יציבות ופעילות הרזברטרול בעופות. 

 הגענו למסקנה כי יש לבדוק את יעילות הטיפול ברזברטרול בתנאים של מאזן אנרגיה שלילי )הגבלת מזון(

 בין האותות בגוף. ירה תמסי )אכילה חופשית( כדאי להימנע ולא בתנאים של מאזן אנרגיה חיוב

 מסקנה זו תוכל להיות מיושמת בשלוחת הרבייה הכבדה הגדלה בהגבלת מזון. 

 בעיות שנותרו לפתרון  .1

 דרוש שיפור מסיסות הרזברטרול, שיפור הספיגה, וייצוב הרזברטרול בדם. נושאים אלה עומדים במרכז 

 רזברטרול בבני אדם והפתרונות שימצאו יוכלו לשמש גם לעופות. המחקר שנועד לטיפול ב

 ביבליוגרפי כמקובל בפרסום מאמר מדעי; ציטט - פרסומים בכתבהפצת הידע שנוצר בתקופת הדו"ח: 
יש לפרט מקום, תאריך, ציטוט ביבליוגרפי של התקציר  - הרצאות וימי עיוןיש לציין שם ומס' פטנט;  - פטנטים

 ם מאמר מדעי.כמקובל בפרסו
 .  PlosOneהתוצאות פורסמו בכנס העופות ושיטת ההזרקה שפותחה במחקר זה פורסמה בעיתון 

 מאמר נוסף נמצא בכתיבה.

 פרסום הדו"ח: אני ממליץ לפרסם את הדו"ח: )סמן אחת מהאופציות(

 √ ללא הגבלה )בספריות ובאינטרנט(

 המחקר יש לצרף אישור ומידע ממוסדלא לפרסום:  –חסוי 

 -לא     - *האם בכוונתך להגיש תוכנית המשך בתום תקופת המחקר הנוכחי? כן

 כן, אחרי שיהיו בידנו פתרונות לבעיות המסיסות והיציבות של הרזברטרול 

יש לענות על שאלה זו רק בדו"ח שנה ראשונה במחקר שאושר לשנתיים, או בדו"ח  שנה שניה במחקר שאושר לשלוש *

 .שנים

 


