Uusia tuloksia koirien arkuuteen liittyen
Arkojen koirien aineenvaihdunta eroaa verrokkikoirista

Helsingin yliopistossa ja Folkhdlsanin
tutkimuskeskuksessa toimivan professori Hannes
Lohen koirien geenitutkimusryhmd on tutkinut
arkojen koirien metabolomiikkaa eli
aineenvaihdunnallisia eroja verrokkikoiriin
verrattuna. Kyseinen  pilottitutkimus  osoitti
menetelmdn toimivuuden myds koirilla, ja paljasti
merkittévid eroja muun muassa lipidien ja tdrkedn
aminohapon, tryptofaanin, aineenvaihdunnassa.
Eroja havaittiin myés oksidatiiviseen stressiin, eli soluille haitallisten reaktiivisten happiyhdisteiden
lisddntyneeseen tuottoon, liittyvissd aineenvaihduntatuotteissa. Tulokset ovat mielenkiintoisia, ja
kannustavat jatkotutkimuksiin. Menetelmdn ja tulosten luotettavuuden parantamiseksi koiria tarvitaan
kuitenkin huomattavasti enemmdn jatkotutkimuksiin. Tutkimus julkaistiin Behavioral and Brain Functions -
lehdessd 12.2.2016.

Pelokkuuteen liittyvat kaytoshairiot, kuten yleinen pelokkuus ja daniarkuus ovat erittdin yleisia ongelmia
koirilla vaikuttaen sekd koiran omaan ettd omistajan elamanlaatuun ja hyvinvointiin. Kaytoshairididen
yleisyydesta huolimatta ymparisto- ja perintotekijat ongelmien taustalla ovat huonosti tunnettuja. Nykyiset
tutkimusmenetelmat ovat usein myo6s varsin tehottomia kaytoshairididen kaltaisten moniulotteisten
ongelmien tutkimuksessa. Innovatiivista ja tehokkaampaa menetelmaa edustaa metabolomiikka, elimiston
aineenvaihduntatuotteiden eli metaboliittien ja niiden vaikutusten tutkiminen. Tutkimuksen tarkoituksena
oli pilotoida kohdentamattoman metabolomiikan kaytto koirien persoonallisuuden ja kdytoshéirididen
tutkimuksessa arkojen ja verrokkikoirien valisten aineenvaihdunnallisten erojen selvittdmiseksi. Eroavat
metaboliitit voivat toimia arkuuden biomarkkereina, antaen uutta tietoa arkuuden syntyyn vaikuttavista
tekijoista, ja ndin hyodyttaa tulevia tutkimuksia.

Eroja lipidiaineenvaihdunnassa ja oksidatiivisen stressin merkkiaineissa

Tutkimuksessa selvitettiin 10 yleisestd arkuudesta ja/tai &aniarkuudesta kéarsivin ja 10 verrokki
tanskandoggin veren metaboliittikoostumus massaspektrometriaan pohjautuvan analyyttisen menetelméan
avulla. Koirat valittiin tutkimukseen validoidun kayttaytymiskyselyn ja kayttaytymistestien pohjalta.

Erads tutkimuksen selkeimmista |6ydoksista oli alhaisempi fosfolipidien pitoisuus aroilla koirilla verrokkeihin
verrattuna. Fosfolipideilla on merkittava rooli useissa eri elimiston tapahtumissa, silla ne muodostavat suuren
osan solukalvoista ja toimivat tarkeina viestinviejamolekyyleina. Taten ne ovat tarkeitd komponentteja myds
normaalin persoonallisuuden ja kayttdaytymisen kehittymisessa. Fosfolipidien pitoisuuksien muutoksia ja
toimintahairioita onkin jo aiemmin liitetty ahdistuneisuushairidihin ja skitsofreniaan niin ihmisilla kuin
hiirimalleissakin.

Koirien verindytteistda tunnistettiin yhteensd kahdeksan erilaista fosfolipidid, joista ainoastaan
plasmalogeenin PE(P-18:1/20:4) pitoisuus oli aroilla tanskandoggeilla korkeampi kuin verrokkikoirilla.
Plasmalogeenit ovat hermoston toiminnalle tarkeita viestinviejalipideja, ja lisdksi ne toimivat elimistén omina
antioksidantteina. Tutkimuksessa havaittu arkojen koirien korkeampi plasmalogeenipitoisuus voikin olla
sekundaarireaktio, jolla elimistdé pyrkii kompensoimaan lisdantyneen oksidatiiviseen stressin maaraa.
Tutkimuksen tulokset antoivatkin viitteita lisddntyneesta oksidatiivisesta stressista aroilla koirilla, silla niiden
veressa havaittiin  kohonneet pitoisuudet oksidatiivisen stressin merkkiaineita, hypoksantiinia ja
indoksylsulfaattia. Ihmis- ja jyrsijatutkimukset ovat paljastaneet oksidatiivisen stressin roolin useissa



neuropsykiatrisissa sairauksissa, kuten ahdistuneisuushairiossa, skitsofreniassa ja ADHD:ssa, mutta
jatkotutkimuksia tarvitaan oksidatiivisen stressin ja arkuuden vélisen syy-seuraussuhteen selvittdmiseksi
koirilla.

Muutoksia myos tryptofaanin aineenvaihdunnassa

Tutkimus paljasti mielenkiintoisia |6ydoksia myos elimistolle valttamattdoman aminohapon, tryptofaanin,
aineenvaihdunnassa. Tryptofaanilla on tarkea rooli kayttdaytymisen ja mielialan saatelyssa, silla siita
valmistetaan elimistdssa serotoniinia, muun muassa mielialaa ja unta saatelevaa valittdjaainetta. Arkojen
koirien veren tryptofaanipitoisuus oli tutkimuksessamme verrokkikoiria alhaisempi, kun taas tryptofaanin
aineenvaihduntatuotteiden pitoisuudet olivat korkeammat. Havaitut muutokset voivat olla oleellisia
normaalin kdyttaytymisen ja kdytésongelmien kehittymisen kannalta.

Pilottitutkimuksen tulokset ovat lupaavia ja osoittavat metabolomiikan kadyttokelpoisuuden myos koirilla.
Jatkotutkimus onkin jo aloitettu, ja tulosten luotettavuuden parantamiseksi tutkimukseen osallistuvien
koirien maaraa on kasvatettu. Lisaksi ruokavalion mahdollinen vaikutus tuloksiin on kontrolloitu sy6ttamalla
koirille samaa ruokaa kahden viikon ajan ennen naytteenottoa. Myds jatkotutkimuksen alustavat tulokset
vaikuttavat lupaaville, mutta lisdtutkimuksia tarvitaan vahvistamaan |6ydettyjen metaboliittien asema
arkuuden mahdollisina biomarkkereina. Lisdksi koiria tarvitaan edelleen tulevaisuudessa huomattavasti
nykyista enemman mukaan tulosten luotettavuuden varmistamiseksi. Luotettavat, suuremmalla otoskoolla
tehdyt jatkotutkimukset voivat lisdtd ymmarrystimme kaytosongelmien syntyyn johtavista tekijoista niin
koirilla kuin ihmisilldkin, ja antaa uusia tyokaluja ongelmien parempaa tunnistamista ja hoitoa varten.

Tutkimus on osa laajempaa koirien kayttaytymiseen ja kdytoshairioihin liittyvaa hanketta professori Hannes
Lohen tutkimusryhmassa, missd pyritaan selvittdamaan erilaisten ahdistuneisuushairididen taustoja ja
yhtalaisyyksia ihmisten vastaaviin sairauksiin.

Professori Hannes Lohen johtama tutkimusryhmd toimii Helsingin yliopiston eldinléddketieteellisessd ja
lddketieteellisessd tiedekunnassa sekd Folkhdélsanin tutkimuskeskuksessa. Professori Lohen tutkimusta ovat
rahoittaneet muun muassa Helsingin yliopisto, Suomen Akatemia, Sigrid Juseliuksen sdciti6, Jane ja Aatos
Erkon Sdditié, Biocentrum Helsinki, Orion-Farmos Tutkimussdcdtié ja Koirien terveystutkimusrahasto.
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