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BIOLOSKI MARKERI TOPLOTNOG STRESA | MOGUCNOST NJIHOVE
UPOTREBE U PREDIKCIJI PROIZVODNO-REPRODUKTIVNIH
PARAMETARA KOD VISOKOMLECNIH KRAVA

BIOLOGICAL MARKERS OF HEAT STRESS AND THE POSSIBILITY
OF THEIR USE IN THE PREDICTION OF PRODUCTION AND
REPRODUCTIVE PARAMETERS IN HIGH-YIELDING DAIRY COWS

Milica Stojkovi¢*, Ljubomir Jovanovié¢*, lvan Vujanac**, Sreten Nedi¢**,
Dusan Bosnjakovi¢*, Slavica Drazi¢*, Danijela Kirovski*
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Kratak sadrzaj

Globalno zagrevanje, udruzeno sa porastom ambijentalnih temperatura to-
kom letnjih meseci, Cesto uvodi visokomlecne krave u stanje toplotnog stresa, ko-
je izaziva poremecaj zdravija i reprodukcije. Toplotni stres negativno uti¢e na fizi-
ologiju reprodukcije pre, tokom i nakon koncepcije, a posebno na aktivnost jajni-
ka, kao i razvoj oocita i embriona. Stoga je od velike vaznosti primeniti selekcijske
mere u pravcu uzgoja krava koje pokazuju toleranciju na toplotni stres. Tolerancija
na toplotni stres je najée$c¢e udruZena sa ekspresijom gena za sledec¢e molekule:
Hsp70, HSF1, HspB8, SOD1, PRLH, ATP1A1, MTOR i EIF2AK4. Od svih nave-
denih molekula najéesce ispitivan je Hsp 70, koji je istovremeno najosetljiviji na
promene spoljaSnje temperature u zoni toplotnog stresa. Prisustvo ovog proteina
je moguce utvrditi u razlicitim bioloSkim materijalima, ukljucujuci krv, mleko i dlaku.
Potencijali koris¢enja Hsp70 kao indikatora i/ili prediktora toplotnog stresa su veli-
ki, ali su jos uvek u fazi ispitivanja. IstraZivanja vezana za toplotni stres, odnosno
potencijalne biomarkere toplotnog stresa, su od izuzetnog znacaja za uzgoj go-
veda jer nude resenja kojima je moguce prevenirati, smanijiti i/ili predvideti negati-
van uticaj toplotnog stresa na proizvodna i reproduktivna svojstva visokomlecnih
krava, a sve u svetlu globalnog zagrevanja i klimatskih promena.

Kljucne reci: biomarkeri, krave, reprodukcija, toplotni stres
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Summary

Global warming, combined with increased ambient temperatures during the
summer, often introduces high-yielding cows to heat stress, which causes health
and reproductive disorders. Heat stress negatively affects the physiology of repro-
duction before, during and after conception, especially the activity of ovaries and
development of oocytes and embryos. Therefore, it is important to apply selecti-
on measures in the direction of breeding cows that show tolerance to heat stre-
ss. Tolerance to heat stress is most often associated with gene expression for the
following molecules: Hsp70, HSF1, HspB8, SOD1, PRLH, ATP1A1, MTOR and
EIF2AK4. Hsp 70 is the most often investigated and sensitive molecule to envi-
ronmental temperature changes in the heat stress zone. The presence of this pro-
tein can be determined in various biological materials, including blood, milk and
hair. The potential of using Hsp70 as an indicator and/or predictor of heat stress
is great, but is still under investigation. Research related to heat stress, i.e. poten-
tial biomarkers of heat stress, are extremely important for cattle breeding because
they offer solutions that can prevent, reduce and/or predict the negative impact of
heat stress on the productive and reproductive properties of high-yielding cows,
all in the context of global warming and climate change.

Keywords: biomarkers, cows, reproduction, heat stress

UvoD

Stres se definiSe kao fizioloski odgovor organizma na razliCite stresogene
faktore koji mogu da poti€u iz samog organizma i/ili iz spoljasnje sredine i da do-
vedu do poremecaja homeostaze organizma. Izu€avanje stresa ima izuzetno ve-
liki zna€aj za uspesno odrzavanje zdravlja i proizvodno-reproduktivnih sposobno-
sti visoko-mlec¢nih krava, te se u osnovi reSavanja ovog problema velika paznja
pridaje prepoznavanju i otklanjanju stresogenih Cinilaca. Od mnogobrojnih stre-
sogenih ¢inilaca poseban znacaj, kada su u pitanju visokomle¢ne krave, zauzi-
ma toplotni stres (Vujanac i sar., 2010). Toplotni stres se opisuje kao kumulativni
Stetan efekat uzrokovan neravnotezom izmedu proizvodnje toplote u telu i toplote
koja se odaje u spoljasnju sredinu (Zeng i sar., 2022). Poslednjih nekoliko godi-
na, usled progresije globalnog zagrevanja nase planete, Zivotinje i to narocito one
iz intenzivnog uzgoja sve vie bivaju izlozene visokim temperaturama u letnjem
periodu koje mogu zabeleziti i ekstremno visoke vrednosti (Trifkovi¢ i sar., 2018).
Porast ambijentalne temperature iznad gornje granice termalno neutralne zone u
okruzenju u kome su smestene zZivotinje, jedan je od poznatih stresogenih ¢inioca
koji potencijalno moze dovesti do toga da zivotinje udu u stanje toplotnog stresa
(Trifkovi¢ i sar., 2022). Za probleme danasnjice, pa i ako sagledamo nekoliko go-
dina unazad temperaturne vrednosti u letnjim mesecima, ovo ima za tendeciju da
bude jedna od glavnih briga u industriji mle¢nih krava.

Toplotni stres kod visokomle¢nih krava nastaje pod uticajem snaznog de-
lovanja klimatskih Cinilaca kao $to su temperatura i relativna vlaznost vazduha,
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strujanje vazduha i dr., a koji pokre¢u mehanizme prilagodavanja na svim nivoi-
ma organizma u cilju odrzavanja ravnoteze unutrasnje sredine. Kao jedan od naj-
¢esSce primenjivanih pokazatelja toplotnog stresa koristi se temperaturni indeks
(eng. Temperature—Humidity Index; skr. THI) koji se dobija raCunski, a uzima u
obzir spoljasnju temperaturu i vlaznost vazduha u ambijentu u kome Zzivotinja bo-
ravi. Ukoliko je vrednost THI manja od 72 smatra se da zivotinja nije izlozena to-
plotnom stresu, dok vrednost THI od 72 do 78 ukazuje da je jedinka izlozena ume-
renom toplotnom stresu. Kada je vrednost THI ve¢a od 78 postoji veoma snazno
stresogeno delovanje spoljadnje temperature na zdravlje zivotinja, pogotovo na
krave u laktaciji koje nisu sposobne da u takvim uslovima mehanizmima termo-
regulacije odrzavaju telesnu temperaturu u fizioloSkim granicama (Vujanac i sar.,
2010).

Danas se u gajenju zivotinja u intenzivnom uzgoju sve vec¢a paznja pridaje
poboljSanju uslova za odrzavanje optimalnih ambijetalnih uslova u prostoru u ko-
me Zivotinje borave, ukljuujuci i odrzavanje termalno neutralne zone u okviru ko-
je zivotinje Cak i tokom letnjeg perioda nece biti izlozene toplotnom stresu.

Od izuzetne vaznosti za homeotermne organizme jeste da odrzavaju stabil-
nu telesnu temperaturu, jer se time omogucava pravilno i kontrolisano odvijanje
metaboli¢kih, biohemijskih i fizioloSkih procesa. Kod prilagodavanja organizma vi-
sokomle€nih krava ekstremno visokim ambijentalnim temperaturama, moze do-
¢i do otkazivanja kompezatornih mehanizama na nastale promene Sto se moze
odraziti kroz poremecaje zdravlja i smanjenje proizvodno-reproduktivnih karakte-
ristika ove kategorije Zivotinja. Naime, tada toplotni stres i to narocito kod krava u
laktaciji, osim smanjenja apetita i nedovoljnog unosa hrane dovodi i do niza zdrav-
stvenih problema kao Sto su poremecaji energetskog metabolizma, hormonalne
regulacije, smanjena proizvodnja mleka i reproduktivne karakteristike (Collier i
sar., 2005).

Uticaj toplotnog stresa na zdravlje i proizvodnju kod krava

Izlozenost krava toplotnom stresu dovodi do adaptacije odredenih fiziolos-
kih procesa u organizmu i zna€ajno utiCe na stepen aktivnosti istih. BioloSki me-
hanizmi pomoc¢u kojih se objasnjava nepovoljno delovanje visokih ambijentalnih
temperatura na proizvodno-reproduktivne sposobnosti visokomle¢nih krava su:
smanjena koli¢ina konzumirane hrane, prestrojavanje endokrinog sistema Zzivoti-
nja, kra¢e vreme prezivanja i fermentacije hrane u predzeludcima, smanjen ste-
pen resorpcije hranljivih materija i povec¢anje energetskih potreba za odrzavanje
zivota (Collier i sar., 2005).

Kao ulestala pojava deSava se da u uslovima izrazitog toplotnog stresa do-
lazi do znatno smanjenog apetita i unosa hrane. Dalje, s obzirom da se u proce-
sima fermentisanja kabaste hrane oslobada veca koli¢ina toplotne energije nego
iz koncentrovanog dela obroka, nutricionisti preporuc€uju da se, u uslovima povi-
Sene ambijentalne temperature, u obrocima visokomle¢nih krava povec¢ava udeo
koncentrovanih, energijom bogatih hraniva, a smanjuje kabasti deo obroka. Me-
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dutim, ukoliko se ne vodi raCuna pa se sadrzaj lako svarljivih ugljenih hidrata u
obroku povecéa znacajno viSe na racun strukturnih, sirovih vlakana, ili se kabasta
hrana veoma usitni, onda se zvakanje i vreme prezivanja znatno skrati a time se
smaniji i koli€ina izlu€ene pljuvacke. Kada se ovome doda i €injenica da zbog ubr-
zanog disanja u uslovima toplotnog stresa dolazi do opadanja parcijalnog pritiska
ugljien-dioksida u krvi (respiratorna alkaloza) i kompenzatornog poja¢anog izluci-
vanja bikarbonatnog jona mokra¢om sa ciliem oC€uvanja stabilnog odnosa kom-
ponenti bikarbonatnog puferskog sistema, sasvim je razumljivo da se usled sma-
njenja koncentracije ovih jona u krvi i pljuvacci stvaraju uslovi za nastanak suba-
kutne acidoze buraga. Pored toga, krave koje ubrzano diSu imaju smanjen priliv
pljuvacke u burag, jer dok zvacéu stvaraju penuSavu pljuvacku (tzv. ,zZvakanja na
prazno”), koju ne gutaju i ve¢ se cedi iz usta i izlu€uje u spoljasnju sredinu. Krajnji
rezultat je razvoj acidoze buraga zbog smanjenja puferskog kapaciteta sadrzaja
buraga, kao i ukupnog puferskog kapaciteta organizma (Vujanac, 2010). Nasta-
la subakutna acidoza buraga prouzrokuje patoloSko-morfoloSke promene na slu-
zokozi buraga kao $to su ruminitis i parakeratoza usled ¢ega se znacajno smanju-
je resorptivna povrsina sluzokoze buraga i stepen resorpcije proizvoda razlaganja
hrane (Nocek, 1997).

NajceSc¢e zajedno sa acidozom buraga pojavljuje se i laminitis kao jedna od
vrlo ¢estih komplikacija kisele indigestije krava u laktaciji (Nocek, 1997). Histamin
i endotoksini, koji se stvaraju u toku stanja acidoze ili bakteriolize i raspadanja ¢e-
lijskih membrana, predstavljaju vazoaktivhe supstance. Njihov uticaj se pre svega
ispoljava na vaskularnom sistemu korijuma papaka, prouzrokujuci ozbiljne mikro-
cirkulacione poremecaje koje prate ishemija, hipoksija i transudacija. Na taj nacin,
naglo se remeti ishrana tkiva korijuma i naruSava se morfolo$ki integritet lamina.
Ako proces traje duze, moze doci i do promene polozaja falangealne kosti i defor-
macije rozine papka (hroni¢ni pododermatitis) (Vujanac, 2010).

Imajuéi u vidu da je kod krava sa subakutnom acidozom buraga smanjen
apetit, koji se svakako javlja i samo pod uticajem toplotnog stresa, onda je sasvim
razumljivo $to je krajnji rezultat ovih udruzenih poremecaja smanjena proizvod-
nja mleka. Podaci iz literature pokazuju da tokom toplih i sparnih letnjih dana pro-
izvodnja mleka na pojedinim farmama moZze opasti i do 50 % (West, 2003).

Medutim, pad proizvodnje mleka samo se delimiéno smatra posledicom
smanjenog unosa hrane. Veruje se da smanjen unos suve materije objasnjava
samo 35-50% od znacajnog pada prinosa mleka dok se ostatak pripisuje posle-
dicama nastalih promena u hormonskoj regulaciji metabolickih procesa (Vujanac
i sar., 2012). Pojedini autori smatraju da kao posledica prilagodavanja toplotnom
stresu, visokomlecne krave kao izvor energije koriste glukozu a mnogo manje ma-
sne kiseline mobilisane iz telesnih depoa zbog ¢injenice da se oksidacijom glu-
koze, u organizmu stvara znatno manje toplotne energije. Ovakve metabolicke
adaptacije nastale kao posledica izloZenosti krava toplotnom stresu bile su pred-
met istraZivanja velikog broja studija, a narocito kod krava u laktaciji preko 100
dana, jer se tada nalaze u stanju energetske ravnoteZe kada homeoretski meha-
nizmi viSe nisu toliko aktivni (Elvinger i sar., 1992; Vujanac i sar., 2012). Medutim,

50



Stojkovic Milica i sar.: BioloSki markeri toplotnog stresa i mogucnost njihove upotrebe u
predikciji proizvodno-reproduktivnih parametara kod visokomleénih krava

postavlja se pitanje da li postoje izvesne razlike u prestrojavanju metabolizma kod
krava u ranoj i drugim fazama laktacije kada se one obi¢no nalaze u stanju nega-
tivnog energetskog bilansa. Pored toga, stvaranjem i oslobadanjem vece koli¢ine
toplotne energije u uslovima kada zivotinje inate konzumiraju manje koli¢ine hra-
ne, jo$ vise se produbljuje negativan bilans energije u kome se krave nalaze na
pocetku laktacije. To jasno pokazuje zasto su visokomle¢ne krave daleko osetljivi-
je na delovanje visoke spoljasnje temperature u poredenju sa kravama koje imaju
maniji genetski potencijal za proizvodnju mleka (Vujanac i sar., 2012).

Uticaj toplotnog stresa na fiziologiju reprodukcije

Negativan efekat toplotnog stresa na fiziologiju reprodukcije muzjaka (biko-
va) i Zzenki (krava i junica) opisan je u brojnim studijama izvornih i novijih referenci
(Bezdicek i sar., 2021). Uticaj toplotnog stresa na reprodukciju krava moze se pro-
ceniti kroz fizioloSke procese reproduktivnog sistema kao $to su aktivnost jajnika,
veli¢ina oocita, veli¢ina folikula i drugi. Objavljene studije pokazuju negativan efe-
kat toplotnog stresa na aktivnost jajnika i folikula, razvoj oocita i embriona kako u
in vivo tako i u in vitro uslovima (Bezdicek i sar., 2021). Kod junica zabelezeni su
i duzi periodi estrusa (Wilson i sar.1998). U fiziologiji reprodukcije muzjaka, kod
bikova, negativan uticaj toplotnog stresa se uglavnhom manifestuje pogor§anjem
kvaliteta sperme (Zubor i sar., 2020).

Kod praéenja nastanka i razvoja toplotnog stresa, primeéeno je da se sa
svakim povecanjem vrednosti THI veli€ina folikula smanjuje za 0,1 mm (Schuller
i sar., 2017). Takode, smanjuje se i sadrzaj folikularne te¢nosti u dominantnim fo-
likulima (Badinga i sar., 1993). U in vivo studijama uticaj toplotnog stresa na fizi-
ologiju reprodukcije zabelezen je pre, tokom i posle zatec¢a. Zabelezen je Stetni
efekat na aktivnost jajnika i razvoj embriona a koji se ogleda u zna¢ajnom sma-
njenju broja zutih tela i prenosivih embriona. U ovom pogledu vaznu ulogu ima-
ju genetski faktori, odnosno varijabilnost u toleranciji toplotnog stresa izmedu ra-
sa krava i gena specifi¢nih za toleranciju na toplotni stres. Embrioni u fazi morule
znacajno su otporniji od onih u ranoj fazi zahvaljuju¢i akumulaciji specifi¢nih pro-
teina u embrionu kao odgovor na Stetu izazvanu slobodnim radikalima (Sakatani
i sar., 2013). Sli¢ni zakljuCci doneti su i kasnije gde je pokazano da toplotni stres
smanjuje procenat in vitro proizvedenih blastocista razvijenih iz zigota koji su bi-
li izlozeni toplotnom stresu, a ovaj negativni efekat znacajno zavisi od genotipa,
posebno u genu HspA1L (Ortega i sar., 2016). Pojedini autori dokumentovali su
i ¢elijske promene na oocitama i embrionima nakon indukovanog toplotnog stre-
sa u uslovima in vitro. Zabelezene promene ne odnose se samo na pojedine or-
ganele i celijske strukture (endoplazmatski retikulum, mitohondrije, itd.) ve¢ i na
proizvodnju proteina koji imaju ulogu u zastiti od toplotnog stresa. Promene u
oocitama ogledaju se u izmenjenoj konfiguraciji hromatina i citoplazmatskih mi-
krotubula (Bezdicek i sar., 2021). Ju i Tseng (2004) objavili su sli¢ne rezultate na
jajnim celijama kod krmaca gde je uticaj toplotnog stresa na citoskelet oocita bio
nepovratan.
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Potencijalni biomarkeri toplotnog stresa

Kao posledica delovanja toplotnog stresa javljaju se veliki ekonomski gubici
u govedarstvu koji se se mogu objasniti kroz smanjenje produkcije mleka, pore-
mecaja reproduktivnih parametara i povecanje mortaliteta. Prose¢ni ekonomski
gubici govedarske proizvodnje na godiSnjem nivou u SAD mogu da iznose i do
369 miliona dolara (Pierre i sar., 2003).

U cilju smanjenja ovih gubitaka veliki znac¢aj se pridaje otkrivanju fizioloskih
mehanizama koji leZe u osnovi toplotnog stresa ali i pronalaZenju onih biomarke-
ra koji ¢e identifikovati Zivotinje koje pokazuju vecu toleranciju na toplotni stres.
Danas sve ¢eSce se pominje mogucénost primene proteina toplotnog stresa (eng.
Heat Stress Proteins; skr. Hsp) kao indikatora toplotnog stresa. To je grupa celu-
larnih proteina Cija se ekspresija u celiji poveéava prilikom izloZenosti Zivotinja to-
plotnom stresu. IzloZzenost ¢elija toplotnom stresu izaziva brojne anomalije u nje-
nom funkcionisanju koje dovode do promena u bioloskim molekulima, ometanja
¢elijske funkcije, modulisanja metaboli¢ke reakcije, oksidativhog ostec¢enja celija i
aktiviranja puteva apoptoze i nekroze, $to na kraju dovodi do prezivljavanja ¢elije,
aklimatizacije ili ¢elijske smrti (Belhad;j i sar., 2016).

Osnovne funkcije proteina toplotnog stresa jesu da stabilizuju osnovne struk-
turne proteine, pomazu transfer proteina kroz membranu, pomazu ponovno savi-
janje i zauzimanje ispravne konformacije denaturisanih proteina i pomazu degra-
daciji aberantnih proteina. Poznate su mnoge funkcionalne uloge Hsp, ali meha-
nizmi koji se nalaze u osnovi ovih uloga jo$ uvek se istrazuju. Poznavanje ovih
mehanizama bi omogucilo da se bolje upoznaju intracelularni putevi odbrane ¢e-
lije protiv stresa izazvanog razli¢itim stresogenim ¢iniocima (Belhadj i sar., 2016).

Molekulska masa ovih proteina se kre¢e u rasponu od 15 kDa do 110 kDa
i prisutni su u citosolu, jedru, mitohondrijama i endoplazmatskom retikulumu. Na
osnovu molekulske tezine i funkcije, Hsp se dele na: Hsp110, Hsp100, Hsp90,
Hsp70, Hsp60, Hsp40 i Hsp10, pri ¢emu je Hsp 70 naj¢esce ispitivan a istovre-
tra najpodesnijim bioloSkim markerom za merenje toplotnog stresa kod farmskih
zivotinja (Srikanth i sar., 2017). Pored Hsp70, tolerancija na toplotni stres je naj-
CeS¢e udruzena sa ekspresijom gena za slede¢e molekule HSF1, HspB8, SOD1,
PRLH, ATP1A1, MTOR i EIF2AK4 (Zeng i sar., 2022).

Bioloski materijali za utvrdivanje i metode odredivanja
zastupljenosti proteina toplotnog stresa

Utvrdivanje zastupljenosti proteina toplotnog stresa (Hsp70) moze se izvrSiti
invazivnim tehnikama odnosno biopsijom iz parenhimatoznih organa (bubrezi, sr-
ce, jetra), miSiénog i masnog tkiva (Sun i sar., 2019). Da bi se izvrSila biopsija, zi-
votinja mora biti sedirana i pod lokalnom anestezijom, $to znac¢ajno otezava samu
metodologiju rada i uzimanje uzoraka. Misic¢no tkivo se uzima biospijom m. lon-
gissimus thoracis-a izmedu 12. i 13. rebra pod lokalnom anestezijom. Masno tki-
VO se uzima u predelu korena repa, koje je bilo prethodno pripremljeno SiSanjem,
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pranjem i dezinfekcijom. Veli¢ina uzetog i misi¢nog tkiva i masnog tkiva za labora-
torijske analize je oko 3 grama. Koncentracija Hsp moze se odrediti iz krvnog se-
ruma u uzorcima krvi koji se dobijaju venepunkcijom. Za razliku od ovih invazivnih
metoda, u cilju smanjenja izazivanja dodatnog stresa kod zivotinja, koncentraci-
ja Hsp70 se moze odrediti u uzorcima bioloSkih materijala kao $to je dlaka, mle-
ko, pljuvacka a koji se mogu dobiti neinvazivnim tehnikama uzorkovanja (Li i sar.,
2015; Kim i sar., 2020).

Metode koje se najCeSée koriste za analizu proteina toplotnog stresa su
odredivanje prisustva proteina koris¢enjem komercijalnih ELISA testova kao i
utvrdivanje ekspresije odgovaraju¢ih gena pomoc¢u PCR. Ekspresija gena se mo-
Ze odrediti izolacijom i amplifikacijom DNK, kao i ekstrakcijom ukupne RNK kori-
S¢enjem specifiCnih prajmera i sekvenci aminokiselina, pri Eemu se koriste razliciti
prajmeri u zavisnosti iz kog materijala se odreduju proteini toplotnog stresa (Sun
i sar., 2019; Kim i sar., 2020).

Znacaj Hsp70 u zastiti jajnika i embriona od
negativnog uticaja toplotnog stresa

Toplotni stres ima uticaja na sazrevanje jajnih ¢elija dovodeci do mitohon-
drijalne disfunkcije, akumulacije reaktivnih vrsta kiseonika i poveé¢ane apoptoze
koja inhibira zavrSetak mejoze i na kraju smanjuje razvojnu kompetenciju ooci-
ta. Ekspresija proteina toplotnog Soka je jedan od glavnih mehanizama kojima se
¢elija, u okviru procesa homeostaze, titi od Stetnog uticaja tokom izlozenosti vi-
sokim ambijetalnim temperaturama. Dokazano je da Hsp70 $titi oocite od Stetnih
efekata toplotnog stresa. Pored toga, postoje dokazi da Hsp70 ima uticaja i to-
kom oplodnje na rani razvoj embriona (Stamperna i sar., 2021). Hsp70 se nalazi
u svim celijskim strukturama, kao $to je citoplazma, mitohondrije, jedro, endoplaz-
matski retikulum, dok je za vreme i posle toplotnog stresa najvec¢a koncentraci-
ja Hsp70 u jedru. U literaturi se navodi da je Hsp70 takode uklju¢en u oplodnju i
rani razvoj embriona. Ovaj protein utiCe na mikrotubule doprinoseci stabilizaci-
ji formiranja mejotickog vretena u oocitama. U toku toplotnog stresa, Hsp70 ima
klju¢nu ulogu u oCuvaniju stabilnosti citoskeleta, regulaciji ¢elijskog ciklusa i imu-
nog odgovora, zatim sprecava ¢elijsku apoptozu i doprinosi termotoleranciji ¢elija.
Apoptoza je blokirana prekidom mehanizma aktivnosti kaspaze 3 kao i smanjen-
jem fosforilacije elF-2a, sustinskog faktora za pokretanje translacije proteina, ka-
da je potrebna smanjena sinteza proteina tokom toplotnog stresa. U radu Stam-
perna i sar. (2021), navedeno je da povecanje temperature tokom IVM (eng. In
vitro maturation) smanjuje stopu formiranja blastocista. Dodatkom Hsp70 u me-
dijum prilikom IVM obnovljen je broj blastocista, $to dokazuje zastitnu ulogu ovog
proteina u toku izlaganja visokim temperaturama. Prisustvo Hsp70 u medijumu je
aktivirao ekspresiju proteina toplotnog stresa (HSP90AA1, HSPB11) u jajnim ¢e-
lijama. HSP90AA1 ukljucen je u pravilno savijanje, transport i stabilnost specifi¢-
nih ciljnih proteina kao i u ¢elijsku signalizaciju, transkripciju, regulaciju kinaze i
DNK replikaciju, dok HSPB11 spreCava apoptoticku smrt ¢elije. Stamperna i sar.,
(2021) kao zakljuak svog rada izneli su da dodavanje Hsp70 moze spreciti Stet-
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ne efekte toplotnog stresa tokom sazrevanja embriona. Prisustvo dodatog Hsp70,
imalo je zastitnu ulogu na oocite, kumulusne celije kao i formiranje blastocista,
spre€avanjem apoptoze, omogucavajuci transdukciju signala i poveéavanje anti-
oksidativne zastite embriona.

ZAKLJUCAK

Na osnovu svega izloZzenog moze se zakljuciti da su istraZivanja vezana za
toplotni stres, odnosno potencijalne biomarkere toplotnog stresa, od izuzetnog
znacaja za uzgoj goveda, narocito u intenzivnoj proizvodniji, jer mogu da pomognu
u prevenciji, smanjenju/predvidanju negativnog uticaja toplotnog stresa na proi-
zvodna i reproduktivna svojstva visokomle€nih krava, a sve u pravcu globalnog
zagrevanija i klimatskih promena.
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