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*

Kolostrum domacih Zivotinja sadrZzi mnogobrojne bioloski aktivhe
materije u koje se ubrajaju faktori rasta slicni insulinu I i Il (IGF-1ill), in-
sulin, faktor rasta epidermisa (EGF), imunoglobulini, laktoferin, trans-
ferin i drugi. Mnoga od ovih bioloski aktivnih jedinjenja imaju utvrdenu
ulogu i deluju kao faktori rasta, hormoni ili imaju druga regulatorna
dejstva. UnoSenjem kolostruma u organizmu novorodenih jedinki nas-
taju mnogobrojne metabolicke i endokrine promene, a rast i funkcion-
alno sazrevanje je najvise izraZeno u sluzokoZi digestivnog trata. Razvoj
ovog organskog sistema modifikovan je delovanjem veéeg broja bio-
aktivnih jedinjanja koji poti¢u iz kolostruma, ali njihovi efekti za sada
nisu sasvim ispitani. Resorpcija bioaktivnih jedinja iz kolostruma moZe
da bude specifi¢na (zavisna od receptora na endotelnim ¢elijama) i ne-
specificna, ali nisu dovoljno istraZeni mehanizmi resorpcije pojedinih
bioloski aktivnih jedinjenja. S druge strane, poznati su odredeni teh-
noloski postupci i supstancije kojima moZe da se pospesi transfer
bioaktvnih materija iz kolostruma u cirkulaciju novorodenih jedinki, i
time izazove porast njihove koncentracije u krvi mladunaca. Potpuni
znacaj ovih tehnoloskih postupaka i supstancija jos uvek nije potpuno
istraZen, kao i moguci sistemski efekti bioloski aktivnih materija posle
resorpcije iz kolostruma.
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Uvod / Introduction

Vreme neposredno posle partusa je mozda jedan od najkritiCnijih
perioda za opstanak i dalji normalan razvoj mladih jedinki sisara. Sve do partusa
opstanak mladunaca u potpunosti zavisi od snabdevanja kiseonikom i hranljivim
materijama preko placente, da bi posle partusa mlada jedinka zapocela samosta-
lan Zivot. Za viSe od trideset godina osnovnih i primenjenih istrazivanja u oblasti
razvojne biologije sisara, ispitani su mnogi stresni faktori koji utiCu na opstanak
jedinki u ranom postnatalnom periodu. | pored obilja informacija na ovu temu, vi-
sok stepen morbiditeta i mortaliteta jo§ uvek predstavlja znacajan problem u vet-
erinarskoj i medicinskoj praksi.

Ispitivanja o prisustvu, zna¢aju i nacinu resorpcije bioloski aktivnih
molekula u mleku zapoceta su pre mnogo godina i to je doprinelo da se od tada
znacajno poveca koli€ina informacija o ovom problemu. Medu najbolje ispitane
bioloski aktivne supstancije u mleku se ubrajaju mnogobrojni faktori rasta, ali i
supstancije kao $to su laktoferin, transferin i pojedini hormoni (insulin). Stimula-
torni efekat kolostruma i mleka na rast i razvoj gastrointestinalnog trakta (GT) za-
visi od prisutnih faktora rasta [1, 2, 3]. Ovi faktori rasta predstavljaju veci broj pro-
teina i peptida sposobnih da stimuliSu rast i/ili diferentovanje ¢éelija GT. U od-
redenom periodu reproduktivnog ciklusa (period rane involucije, prepartalni i
postpartalni period sekrecije kolostruma) koncentracija nekih bioloski aktivnin
supstancija znac¢ajno raste i moze da bude vi§a nego u krvi majke (slika 1). Efekat
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Slika 1. Relativne promene koncentracije bioloski aktivnih materija u kolostrumu i mleku u
toku prepartalnog i postpartalnog perioda, kao i laktacije (Blum & Baumrucker, 2002)
Figure 1. Relative changes in concentration of bioactive matter in colostrum and milk during

prepartal and postpartal periods and lactation
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bioloski aktivnih materija u kolostrumu na novorodene jedinke moze, kao $to je to
u slu¢aju GT, da bude lokalan, ali i opsti, sistemski, efekat. Najbolji primer za to su
imunoglobulini G (IgG): oni se nalaze u visokoj koncentraciji u sekretu mle¢ne
Zlezde krava neposredno pred partus, sisanjem kolostruma novorodena telad
unose veliku koli¢inu IgG u digestivni sistem, i posle apsorpcije se pojavljuju u vi-
sokoj koncentraciji u krvi teladi [13].

Jasno je da bioloski aktivne supstancije u kolostrumu i mleku mogu
da deluju na razvoj digestivnog trakta ili organizma u celini. Trenutno se ispituje bi-
oloski efekat ovih materija, razlike u sastavu kolostruma kod pojedinih vrsta Zivot-
inja, placentarni transfer, kao i razli¢itost u ontogenezi odredenih tkiva i organa. S
druge strane, u pokus$aju da se opravda primena mnogih vrsta zamena za mleko,
koje ne sadrze vec¢inu bioaktivnih supstancija, u poslednjih 20 godina nagomilali
su se podaci koji ukazuju da nema razvojnih anomalija kod dece hranjene zame-
nom za mleko [14], a sli¢ni podaci postoje i kod teladi posle ishrane zamenom za
kolostrum [15]. U ovom radu ¢e biti navedeni podaci o vrstama i efektima veceg
broja biolo$ki aktivnih supstancija na gastrointestinalni trakt, metabolizam i en-
dokrini sistem kod novorodene teladi i prasadi, kao i metode koje povecavaju ste-
pen resorpcije bioloski aktivnih materija iz kolostruma. U daljem razmatranju ovih
faktora neka pitanja zasluzuju posebnu paznju: 1) koje su to vrste i priroda bi-
oloski aktivnih molekula, 2) koja je koncentracija optimalna za normalan razvoj
podmlatka, 3) kakvi su efekti pojedinih bioloski aktivnih suspstancija na organi-
zam novorodencadi, i 4) kakve su mogucénosti za povecanje stepena njihove re-
sorpcije iz kolostruma.

Bioloski aktivhe materije u kolostrumu /
Bioactive matter in colostrum

Mle¢na zlezda sintetiSe kolostrum pred kraj graviditeta i izluCuje ga u
prvih 48 ¢asova od partusa. Ovaj sekret mle¢ne Zlezde znacajno se razlikuje od
mleka, kako u pogledu koli¢ine proteina, tako i vrste sastojaka koji se u njemu na-
laze. U kolostrumu se u toku prva 24 ¢asa nalazi znatno veca koli¢ina proteina, od
¢ega % predstavljaju imunoglobulini i jedan deo albumina koji potiCe iz krvne
plazme (proteini mle€nog seruma). Ostatak proteina ¢ini kazein, ali se ve¢ nakon
48 ¢asova njihov odnos menja tako da 75 posto proteina predstavlja kazein, dok
udeo proteina mleénog seruma opada na 25 posto. To istovremeno predstavlja
pocetak sekrecije pravog mleka. Koncentracija razli¢itih faktora rasta i insulina u
kolostrumu i mleku prikazana je na tabeli 1.
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Tabela 1. Koncentracija pojedinih faktora rasta i insulina (ug/L) u kolostrumu i mleku kod
razlicitih vrsta domacih Zivotinja i Coveka (Donovan i sar., 1994) /
Table 1. Concentration of some growth factors and insulin (Wg/L) in colostrum and milk of

different species of domestic animals and humans

Vrsta / Species Kolostrum / Colostrum | Mleko / Milk Referenca / Reference
IGF-I
Goveda / Cattle 234+27 4.4+0.9 Vega i sar., 1991
226+38 24+2.0 Malven i sar., 1987
Ovce / Sheep 50-500 - Simmen i sar., 1988
Svinje / Swine 39+22 11.4x1.4 Donovan i sar., 1994
Koniji / Horses 259+10 11+1 Donovan i sar., 1994
IGF-II
Goveda / Cattle 217+20 2.9+1 Vega i sar., 1991
467+46 117+10 Malven i sar., 1987
Svinje / Swine 82.3+57.5 16.8+5.6 Donovan i sar., 1994
Koze / Goats — 106 Prosser i sar., 1991a

Insulin / Insulin

Goveda / Cattle 37+14 55+0.6 Malven i sar., 1987
21.2+14.4 - Ballard i sar., 1982
327+42 46+19 Aranada i sar., 1991
Ovce / Sheep 144+30 46+19 Falconer i sar., 1984
Svinje / Swine 12.3+3.3 1.6-3.3 Jeager i sar., 1987
Koniji / Horses 7.8+0.6 0.14+0.01 Donovan i sar., 1994
EGF
Goveda / Cattle 4-8 2 lacopettaisar., 1992
Ovce / Sheep 2+0.3 <0.8 Gow i sar., 1991
Svinje / Swine 1500 +525 160-240 Jaeger i sar., 1987
5+0.9 - Vaughan i sar., 1992
Ljudi / Humans 21.5%5 2.6x0.3 Read i sar., 1984

Kolostralni imunoglobulini / Colostrum immunoglobulins

Kod Zivotinja (goveda, svinje,ovce i koniji), kod kojih grada posteljice
ne dozvoljava transplacentalni prolazak imunoglobulina (Ig) mladunci se radaju
skoro bez Ig u krvnom serumu. U fizioloSkim uslovima pasivnu imunolosku zastitu
mlade jedinke stiCu resorpcijom intaktnih majcinih Ig iz kolostruma (IgG, IgA, IgM)
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[31, 32]. Gastrointestinalni trakt novorodencadi je propustljiv za intaktne molekule
Ig [33, 34]. Apsorpcija kolostralnih imunoglobulina odvija se procesom pinocitoze
epitelnih ¢elija sluzokoze tankih creva. Celi molekuli imunoglobulina prolaze kroz
ove ¢elije u limfni sistem, a zatim u cirkulaciju. Resorpcija intaktnih molekula Ig
vremenski je ogranitena, a najveca je u prvih 6 ¢asova posle rodenja [31, 35, 36].
Sposobnost apsorpcije svih klasa Ig opada vrlo brzo u toku 24 ¢asa od rodenja,
jer se epitelne ¢éelije creva zamenjuju zrelijom celijskom populacijom koja vise
nema tu sposobnost [37]. Najveci broj autora se slaze sa tim da 38 ¢asova posle
uzimanja kolostruma prestaje resorpcija Ig [38].

Kolostralni imunoglobulini su glavni nosilac humoralnog imuniteta
kod mladih novorodenih jedinki u prvih nekoliko nedelja zivota. Upravo iz ovih
razloga mnogi autori su se bavili istrazivanjem faktora koji uti€¢u na povecanje re-
sorpcije kolostralnih Ig. Kao vazni faktori pokazali su se : nacin uzimanja kolos-
truma, vreme prvog uzimanja kolostruma, koncentacija Ig u kolostrumu, duzina
apsorpcije iz digestivnog trakta [31, 39, 40, 41, 41a], uticaj tireoidnih hormona, kli-
matskih Cinilaca [42], efekat sredine i stresa [31a, 44], kao prisustvo mineralnih
adsorbera Stetnih produkata (klinoptilolit) [45, 71, 51].

Insulin / Insulin

Insulin i faktori rasta sli¢ni insulinu (IGF-I i IGF-Il) pripadaju jednoj fa-
miliji peptida u kojoj se takode nalazi i relaksin. Insulin, IGF-I i IGF-Il se nalaze u
statistiCki znaCajno vec¢oj koncentraciji u kolostrumu svinja i goveda u poredenju
sa kolostrumom ljudi ili pacova [3], ali ove razlike u koncentraciji nisu vise tako
znacajne kada zapocne sekrecija pravog mleka.

Insulin se nakuplja u mle¢noj zlezdi i nalazi se u visokoj koncentraciji u
kolostrumu krava, svinja i ljudi. Merec¢i arteriovensku razliku u koncentraciji insu-
lina u mle€noj Zlezdi kod goveda Malven i sar. [18] ustanovili su da se insulin
veoma efikasno koncentruje u sekretu mle¢ne Zlezde, koja ga preuzima iz krvo-
toka brzinom od 3.94 U/dan. Od toga se oko 62 % (2.46 U/dan) pojavljuje u mleku.
Insulin je jedan od prvih proteina za koji je dokazano da se nepromenjen resor-
buje iz digestivnog trakta novorodenih jedinki. Ukoliko se insulin aplikuje per os
novorodenim teladima [5] ili prasadima [6] nastaje hipoglikemija, $to jasno uka-
zuje da se nesmetano resporbuje i utiCe na povecéanje potrosnje glikoze. Novija is-
pitivanja su, medutim, dala kontradiktorne rezultate u vezi resorpcije insulina.
Pra¢enjem koncentracije insulina kod novorodene prasadi i teladi hranjenih
kolostrumom ili obi¢nim mlekom pokazalo se da je nivo insulina u krvi dva do
Cetiri puta vedi pri ishrani kolostrumom [7, 8]. Ovi rezultati su podrzali prvobitnu
tezu o resorpciji insulina iz digestivnog trakta novorodenc¢adi. No, ova ispitivanja
nisu se bavila pitanjem da li je povecana koncentracija insulina posledica
povecane resorpcije ili stimulacije endogene sekrecije insulina. S druge strane,
izgleda da je endogena sekrecija insulina u periodu od 24 do 48 ¢asova posle par-
tusa minimalna [9].
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Faktori rasta sli¢ni insulinu (IGF-1i Il) /
Insulin - like growth factors IGF-I; I1

Faktori rasta sli¢ni insulinu (IGF-I i IGF-Il) su polipeptidi molekulske
mase oko 7.5 kDa koji se podudaraju oko 70 posto u amino-kiselinskom sastavu,
dok je slicnost u odnosu na molekul proinsulina oko 50 posto [10]. Svoje bioloSke
efekte ostvaruju u prvom redu preko IGF receptora tipa |, koji su strukturno sli¢ni
insulinskim receptorima. Oni se sastoje od dve ekstracelularne a-subjedinice
povezane disulfidnim mostovima sa dve p-subjedinice, koje poseduju transmem-
branski domen i intracelularni deo sa aktivnoS¢u tirozin kinaze. Pored toga IGF-II
se vezuju za receptore tipa Il, koji su monomeri, mase 250 kDa [10].

Ispitujuci endokrini profil i koncentraciju IGF faktora u serumu teladi
holStajn-frizijske rase, Nikoli¢ i sar. [1996], potvrduju ranije nalaze da nivo IGF-l u
krvnom serumu predstavlja pokazatelj prirasta kod teladi, mada nije ustanovljena
korelacija izmedu nivoa IGF-l i telesne mase teladi pri rodenju. U novijim ispitivan-
jima Nikoli¢ i sar. [12] ukazali su da je koncentracija IGF-Il kod novorodene teladi
holStajn-frizijske rase dvostruko vi§a od koncentracije IGF-I faktora. Koncentracija
IGF-I kod teladi zenskog pola holsStajn-frizijske rase neposredno posle partusa
bila je 8.8 nmol/l, dok je koncentracija IGF-II bila skoro dvostruko viSa, 23.5 nmol/I.
Pored toga, u kolostrumu goveda se nalazi jedan oblik ,skracenog” molekula IGF-
| (des-IGF-I) kome na N-terminalnom kraju nedostaje tripeptid Gly-Pro-Glu [Fran-
cis i sar., 1986]. Ovaj oblik IGF-I €ini oko 50 posto ukupnog IGF-I u kolostrumu
goveda, ali se u pravom mleku nalazi svega oko 3% des-IGF-I.

Za razliku od insulina i relaksina, IGF-I i IGF-Il u krvi se nalaze gotovo
iskljuCivo (95-99%) u kompleksu sa nekoliko vrsta insulin-vezujucih proteina
(IGFBP). Kod Coveka i pacova je odredena struktura Sest posebnih vrsta IGFBP
[46]. U serumu se nalazi najviSe IGFBP-3 koji se dodatno veze za jednu kiselu
komponentu u serumu i nastaje kompleks molekulske mase od 150 kDa, koji ne
prolazi kroz endotel krvnih sudova. Time se opstanak IGF u serumu produzava na
10 do 15 Casova [47].

Vedi broj autora je izu¢avao mehanizam resorpcije IGF iz digestivnhog
trakta novorodene teladi [48, 49] i prasadi [50]. Tako su Baumrucker i sar. [48] is-
pitivali vreme i stepen apsorpcije radioaktivno obelezenog ['2°I]IGF-I kod teladi i
ustanovili da se resorbuje svega oko 12 posto aplikovanog obelezenog IGF-I. Sta
viSe, ispitivanja kod prasadi sa aplikovanjem radioaktivno obelezenog IGF-I su
pokazala jo§ maniji stepen resorpcije (svega 5%) [50]. Stoji¢ i sar. [51] nalaze da
je koncentracija IGF-I u krvnom serumu novorodene prasadi posle uzimanja
kolostruma 13.7+4,9 nmol/l, pri Eemu se na taj stepen resorpcije moze aktivno da
uti¢e dodavanjem mineralnog adsorbera na bazi klinoptillita.

U pokusaju da se utvrdi efekat IGF-I i IGF-Il na organizam novorodene
prasadi i teladi veci broj istrazivaca je potvrdio ¢injenicu o vrlo malom stepenu niji-
hove intestinalne resorpcije, i nije otkrio neke znacajne sistemske efekte ovih bi-
oloski aktivnih materija [52, 53]. Medutim, ustanovljen je znacajan uticaj na porast
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mase tkiva digestivnog trakta, visinu vilusa, kao i povecanje aktivnosti enzima u di-
gestivnim sekretima. Tkivo koje je najosetljivije na delovanje IGF je sluzokoza ile-
uma, a zanimljivo je da se tu ostvaruje i najveci efekat kod oralne aplikacije insu-
lina [54]. Ovi nalazi ukazuju da se efekti insulina preko insulinskih receptora, kao i
IGF-I te IGF-II preko tipa | IGF receptora, verovatno ostvaruju sli€cnim mehaniz-
mom.

Epidermalni faktor rasta (EGF) / Epidermal growth factors (EGF)

Epidermalni faktor rasta (EGF, urogastron kod ljudi) je polipeptid mo-
lekulske mase oko 6 kDa koji se sastoji od 53 amino-kiseline i pripada familiji fak-
tora rasta u kojoj su jo$ transformirajuci faktor rasta o (TGF-or), amfiregulin, kao i
vecdi broj virusnih regulatornih faktora. Zajedno sa TGF-o, EGF je jedan od glavnih
peptida koji reguliSu rast i razvoj kod sisara [55]. Mada je strukturna sli¢nost
izmedu molekula EGF kod razli¢itih vrsta oko 50 posto, to omogucava postizanje
istog efekta nezavisno od porekla EGF. Da bi se postigao efekat potrebno je vezi-
vanje EGF za receptore u membrani ciljne ¢elije, a dalje preno$enje signala u unu-
tradnjost Celije se ostvaruje preko citoplazmatskog domena koji ima aktivnost ti-
rozin kinaze. Posledice dejstva EGF su proliferacija i diferentovanje ciljnih ¢elija, i
moze da se ostvari i posle dejstva TGF-a na isti tip receptora.

Koncentracija EGF u kolostrumu je razli¢ita i zavisi od vrste Zivotinja.
Tako su Jaeger i sar [24] ustanovili da je koncentracija EGF u kolostrumu svinja
oko 100 puta veca nego kod drugih vrsta. Kasnije su radovi ukazali na znatno nizu
koncentraciju EGF u kolostrumu svinja (oko 5 mg/l, Vaughan i sar, 1992) [27].
Sliéno kao i IGF-I, i EGF je stabilan posle unoSenja kolostruma i dospeva netaknut
do tankog creva. Read i sar [1987] nalaze da se posle intragastri¢ne infuzije ra-
dioaktivno obelezenog EGF novorodenoj jagnjadi 70 do 90 posto aplikovane
doze moze da nade u tankom crevu. Mali broj ispitivanja se bavio efektima EGF
kod prezivara, a viSe podataka ima o njegovom dejstvu kod prasadi. Ustanovljeno
je da EGF in vitro stimuliSe biosintezu proteina u ¢elijama mukoze jejunuma [56],
kao i da moze da podstakne oporavak crevne sluzokoze posle virusne infekcije
[571].

Laktoferin i transferin / Lactoferin i transferin

Ispitivanja Talukdera i sar. [58] su ukazala da postoji efikasna re-
sorpcija laktoferina (Lf) i transferina (Tf) iz kolostruma. Koncentracija Lf u krvnoj
plazmi pre uzimanja kolostruma iznosi 240+18.7 ng/ml. Posle uzimanja kolos-
truma dolazi do naglog porasta, pa je tako posle prvog ¢asa koncentracija Lf 2.4
puta viSa od pocetne vrednosti, posle tri Casa 4.8 puta, a posle Sest Casova 10.2
puta viSa u odnosu na koncentraciju Lf pre uzimanja kolostruma. Najvisa moguca
vrednost porasta koncentracije je zabelezena osam ¢asova posle uzimanja kolos-
truma, kada je koncentracija Lf u krvnoj plazmi bila 2412.5+331.1 ng/ml. Pos-
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tepeni pad koncentracije je zabelezen 10. Casa neonatalnog Zivota, kada je nivo Lf
u krvnoj plazmi bio 1790=+124.5 ng/ml. Na drugoj strani, nivo Lf u plazmi kontrolne
jedinke napajane fizioloSkim rastvorom bio je 245 do 320 ng/ml.

Koncentracija Tf u krvnoj plazmi pre uzimanja kolostruma bila je
100.9+6.3 mg/ml, da bi 2. ¢asa porasla tri puta, a 4. ¢asa pet puta u odnosu na
pocetnu vrednost. Najve¢a moguca koncentracija Tf u plazmi nalazi se 8. ¢asa, i
iznosi 819.9+12.8 mg/ml, da bi 12. ¢asa bio ustanovljen pad koncentracije na
657.3+14.4 mg/ml.

Transportovanje makromolekula iz kolostruma u krvnu plazmu odi-
grava se putem specifi¢ne (vezane za receptor) ili nespecifi¢ne transcitoze [59].

Laktoferin se, najverovatnije, resorbuje putem specificne transcitoze
koja zavisi od prisustva odredenih receptora na enterocitima. Postojanje ovih re-
ceptora je potvrdeno kod prasadi [60], miSeva [61] i fetusa ljudi [62]. Harada i sar.
[62] pokazali su da se kod novorodene prasadi napajane govedim kolostrumom
efikasno moze da resorbuje Lf. S druge strane, EGF se kod novorodenih pacova
resorbuje kako specificnom endocitozom, koja zavisi od postojanja receptora,
tako i nespecifiénim procesom difuzije hidrosolubilnih materija [63].

Mogucénost povecéanja resorpcije bioloski aktivnih materija iz
kolostruma / Possibilities for increasing resorption on biologically active
matter from colostrum

Prirodni zeolit | Natural zeolite

Zeolit je mineral sastavljen od silicijuma, aluminijuma, kiseonika i dru-
gih hemijskih elemenata. Prilikom zagrevanja izgleda kao da klju¢a, pa je po tome
i dobio naziv (od grékih reci zeo - vriti, kljucati i litos — kamen). Po definiciji zeoliti su
hidratisani alumosilikati alkalija i zemnoalkalnih katjona koji poseduju trodimenzi-
onalnu kristalnu strukturu.

Osnovnu strukturnu jedinicu zeolita ¢ini tetraedar ¢iji centar predstav-
lja atom silicijuma ili aluminijuma, a na uglovima se nalaze &etiri atoma kiseonika.
Zeolitska struktura je porozna i ima kanale napunjene vodom (precnici kanala su
od 2 do vie od 7 angstrema, mogu da predstavljaju 50 posto ukupne zapremine
minerala zeolita). Ako se Si ** u tetraedru zameni Al*® to omoguéava viak nega-
tivnog naelektrisanja koji se onda kompenzuje jednovalentnim ili dvovalentnim
katjonima (Na*, K*, Ca**, Ba**) koji se ugraduju zajedno sa molekulima vode u
kanale zeolitskog minerala. Osim silicijuma i aluminijuma iz strukture minerala koji
se izmenjuju u izuzetnim uslovima, ostali katjoni mogu lako da se zamene drugim
katjonima na ¢emu se zasniva osobina katjonske izmene. S obzirom da sadrze
kanale u kojima se nalaze joni i molekuli vode koji slobodno mogu da se kreéu,
zeoliti imaju sposobnost da primaju i gube vodu.

Ako se voda ukloni iz Supljina, onda molekuli koji imaju maniji preénik
od ulaza u kanal mogu da produ, tj. mineral ih adsorbuje na unutradnjoj povrsSini
dehidrovanih Supljina. Molekuli ve¢eg pre¢nika ne mogu da udu u Supljine miner-
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ala, pa to oponasa sistem ,molekulskog sita”. Pored sposobnosti zeolitskih min-
erala da razdvajaju molekule na bazi njihove veli€ine, molekuli sa stalnim dipo-
lima, takode, mogu da budu adsorbovani (polarni CO, se selektivno adsorbuje u
odnosu na nepolarni CH,). Azot (N,) se selektivno izdvaja iz vazduha, dok je ad-
sorpciona selektivnost prema vodi ve¢a od bilo kog gasa ili te€nosti.

S druge strane, izmenjivi katjoni u zeolitu relativno lako mogu da se
zamene ili uklone dejstvom aktivnijih katjona u rastvoru. Zeolitski minerali pose-
duju karakteristican model selektivne jono-izmene. U toku izmene, katjoni iz rast-
vora se umrezavaju u Cesticu zeolitskog minerala, nastaje izmena pozicije na kojoj
se nalazi drugi katjon i ako je katjon iz rastvora na viSem stepenu selektivnosti za
dati zeolitski mineral on zamenjuje postojeci katjon iz strukture koji sada prelazi u
rastvor. U prakti¢nim uslovima, na kapacitet izmene uti¢u mnogobrojni faktori: pH,
temperatura, konkurentnost katjona, izbor rastvaraca, vrste prisutnih katjona,
koncentracija rastvora i prisustvo agregata.

Do danas je pronadeno oko 50 razliCitih vrsta prirodnih zeolitskih min-
erala, dok je oko 100 vrsta sintetizovano. Prirodni zeolitski minerali su razli¢itog
hemijskog sastava, a time i kvaliteta. Najvazniji prirodni zeolitski minerali su: anal-
cim, Sabazid, klinoptilolit, erionit, fajazit, hejlandit, laumonit, mordenit i filipsit.
Najsiru primenu od svih zeolitskih minerala ima mineral klinoptilolit, ija je formula
jediniéne celije (N3Ks) (AlgSizp070) x 24H,0. Kod klinoptilolita prednost u zameni
imaju vedi katjoni. Njegova selektivnost prema amonijaku (NH, ") iskori$¢ena je za
razvoj procesa jono-izmene, za uklanjanje NH,*. Afinitet klinoptilolita prema NH,*
i K* je osnova za Siroku primenu zeolita u poljoprivredi i sto¢arstvu. Zeolita ima
posebno u izobilju u sedimentnim stenama vulkanskog porekla. Sedimentne
zeolitske stene (zeolitski tufovi) sadrze naj¢eSc¢e 50 do 90 posto Cistog minerala.
Sadrzaj zeolitskog materijala u tufu odreduje kvalitet sirovine i njenu dalju upo-
trebu. Srbija raspolaze lezistima zeolitskog tufa koji sadrzi u visokom procentu kli-
noptilolit kao osnovni zeolitski mineral. Najbogatija i najkvalitetnija leziSta nalaze
se u Vranjskoj regiji.

Primena zeolita u stocarstvu |/ Use of zeolite in cattle breeding

Danas se pouzdano zna da dodatak prirodnih zeolita u ishrani svinja,
zivine, prezivara i drugih zivotinja bitno uti¢e na rast Zivotinja i efikasnost ishrane.
Pored ovoga, pojavljivanje enteritisa, proliva i drugih intestinalnih oboljenja su
izrazito smanjeni kada se zeolit dodaje dnevnim obrocima Zivotinja. Zeolitom su
postignuti odli¢ni rezultati u korekciji ambijentnih uslova u objektima za odgoj Ziv-
otinja (smanjena je potroSnja energije za zagrevanje i ventiliranje objekta, a
ujedno su smanjena frekvencija i stepen oboljenja disajnih organa).

Bugner [64] utvrdio je pozitivan efekat dodatog zeolita u hranu na pro-
izvodne rezultate u tovu pili¢a i éuri¢a. U ogledima sa zeolitom, Petrovi¢eva [65]
ukazala je da se prirodni zeoliti sa velikim uspehom mogu da primene za po-
boljSanje ambijentnih uslova u objektima za tov piliéa. Zeolit, takode, utiCe na
povecanje proizvodnih rezultata kod pili¢a u tovu. Na kraju tova, pili¢i imaju vecu
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telesnu masu, morbiditet i mortalitet su smanjeni, a maniji je i utroSak hrane za
kilogram prirasta [Pali¢ i sar., 1989].

Wilson Pond [66] ustanovio je da zeolit, dodat u hranu kod prezivara,
poseduje sposobnost da veze viSak amonijaka u predzelucima ¢ime sprecava
njegovo nakupljanje do toksiénog nivoa, ali ujedno deluje i kao izvor amonijum
jona koje onda otpusta lagano i postepeno, Sto ima veliku vaznosti za mikrobi-
jalnu sintezu proteina u predzelucima prezivara.

Kod nas su radeni eksperimenti da se ispita efekat dodatog zeolita u
hranu zZivotinja sa aspekta mikotoksikoza. Raji¢ i sar. [67] ispitivali su uticaj prepa-
rata zeolita ,Mikozela” dodatog u hranu za suprasne krmace koja je bila kon-
taminisana ohratoksinom na rezultate praSenja. Dodatkom Mikozela u hranu
smanjuje se broj mrtvorodene i avitalne prasadi. Ispitivanja su jasno ukazala da
ovaj preparat zeolita ima visok stepen apsorpcije aflatoksina iz unete hrane, a is-
tovremeno ne apsorbuje vitamine i amino-kiseline.

Stankov i sar. [68] ispitivali su uticaj ,Mikozela” na zdravstveno stanje i
proizvodne rezultate zalu¢ene prasadi, dodavanjem 0.2% ,Mikozela” u hranu. Re-
zultati su pokazali da su morbiditet i mortalitet prasadi manji nego kod prasadi
kontrolne grupe i da su prose¢na telesna masa i prirast ogledne grupe prasadi bili
veci u poredenju sa kontrolnom grupom, dok je konverzija hrane smanjena.

Upotreba mineralnog adsorbera na bazi klinoptilolita (dobijenog teh-
noloSkom preparacijom zeolitskog tufa sa Zlatokopa) i njegov pozitivan efekat na
apsorpciju poceli su da se sve visSe koriste i primenjuju poslednjih godina kod
domacih zivotinja [69, 70, ??, 45, 71].

Stoji¢ i sar. [45, 71] ispitivali su uticaj prirodnog zeolita na bazi klinopti-
lolita pod komercijalnim nazivom ,Min-a-zel” (pripremljenog u suspenziji) na ste-
pen resorpcije kolostralnih imunoglobulina kod novorodenih zZivotinja, prvenstve-
no teladi i prasadi. Rezultati su pokazali da mineralni adsorber na bazi klinopti-
lolita, dodat u kolostrum u koncentraciji 5 g/, uzrokuje znacajno povecéanje ap-
sorpcije kolostralnih I1gG kod teladi. Stoji¢ i sar. [71] takode su dokazali da
prisustvo mineralnog adsorbenta u digestivnom traktu novorodene prasadi
znacajno povecava apsorpciju kolostralnih imunoglobulina. Preparat ,Minazel”
koji se koristio u ogledima je komercijalni preparat i predstavlja suspenziju miner-
alnog adsorbera baziranog na zeolitskom tufu (,Min-a-zel”, ITNMS, Patentni za-
vod, Beograd) koji sadrzi 90 posto aktivhe komponente zeolitskog minerala kli-
noptilolita. Najnovija istrazivanja su pokazala da primena preparata Min-a-zel S
kod novorodene prasadi moze da omogudi statisti¢ki zna¢ajno poveéanje kon-
centracije IGF-I u krvnom serumu u odnosu na ishranu iskljucivo kolostrumom
[51]. Takode je utvrdeno povecanje koncentracije insulina u krvnom serumu
prasadi tretirane Min-a-zelom, ali usled velikih individualnih varijacija, poveéanije
od 20 posto nije bilo statisti¢ki signifikantno.
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Zakljuéak / Conclusion

Kolostrum domacih Zivotinja sadrzi veliki broj biolo$ki aktivnih materija
u koje se ubrajaju faktori rasta | i Il sli¢ni insulinu (IGF-1il), insulin, faktor rasta epi-
dermisa (EGF), imunoglobulini, laktoferin, transferin i drugi. Mnoga od ovih bi-
oloski aktivnih jedinjenja imaju utvrdenu ulogu i deluju kao efektori humoralne
imunosti, faktori rasta, hormoni ili imaju druga regulatorna dejstva, dok su kom-
pleksne interakcije izmedu pojedinih faktora rasta nepoznate i predstavljaju novo
podrucje za istrazivanje. Faktori rasta prisutni u kolostrumu ili mleku, svoje dejstvo
ostvaruju na prvom mestu uticajem na sluzokozu digestivnog trakta, ali ne smeju
da se iskljuce sistemski efekti bioloski aktivnih materija, posle njihove resorpcije iz
digestivnog trakta. Procesi resorpcije bioloski aktivnih materija mogu da budu
specifi¢ni i nespecifiCni, i nalazi se pod uticajem velikog broja faktora. Mineralni
adsorber na bazi klinoptilolita ima stimulativni efekat na resorpciju bioloSki aktiv-
nih materija iz kolostruma, §to je dokazano kada su u pitanju molekuli lg, insulina i
IGF-I. Mehanizam na koji naéin mineralni adsorber, kada se nade u digestivhom
traktu, ispoljava ovaj efekat nije u potpunosti razjasnjen, ali ono $to je sigurno, nje-
govo prisustvo ima pozitivan efekat na poveéanje koncentracije ovih bioloSki ak-
tivnih jedinjenja u krvi novorodene teladi i prasadi koji se napajaju kolostrumom.
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ENGLISH

BIOLOGICALY ACTIVE COMPOUNDS IN COLOSTRUM: SIGNIFICANCE AND POS-
SIBILITIES FOR INCREASING THEIR RESORPTION

D. Gvozdi¢, V. Stoji¢, H. Samanc, Natalija Fratri¢, I. Vujana

Colostrum in domestic animals contains numerous bioactive substances like
insulin and insulin-like growth factors (IGF-I and IGF-I1), epidermal growth factor (EGF), im-
munoglobulins (Ig), lactoferin (Lf), transferin (Tf) and others. Many of them have distinct
functions and stimulate growth and glucose utilization, or have some other, still unknown
regulatory function. Bioactive substances influence growth and development of the gastro-
intestinal tract (GT), and cause many metabolic and endocrine changes in the neonate. Re-
sorption of the bioactive substances from the GT of the neonate could be a specific, recep-
tor dependant, or nonspecific process, and in many cases the exact mechanism has not
been completly elucidated. On the other hand, there are technological procedures and su-
bstances that could effectively increase concentration of some bioactive compounds in the
systemic circulation of the neonate. We are still unaware of the full importance of these
technological procedures and products, partly because of the very complex additive
and/or synergic effects of the different bioactive substances from the colostrum on the
newborn animals.

Key words: colostrum, immunoglobulins, insulin, IGF-I, II, zeolite

PYCCKUU

BUOJNNIOMMYECKU AKTUBHbIE COEAUHEHUSA B KOJIOCTPYME:
SHAYEHUE 1 BOSMOXXHOCTU YBEJIMMEHUA UX PESOPBLIUA

O. N'Bo3guny, B. Ctouuy, X. WamaHy, Hatanua ®parpuy, U. BysHay

KonocTpyM AOMALLHUX XKUBOTHBIX COAEPXNUT YNCTEHHbIE BMONOTNMYECKN aK-
TMBHbIE BELECTBa B KOTOPbI BXOAAT B YMCIIO UHCYNMHY NogobHble hakTopbl pocta | n i
(IGF-I n 1l), nHcynuH, dakTop pocta anugepmuca (EGF), MMyHMOrno6ynuHbl, NakTo-
hepwviH, TpaHcdepyH 1 gpyrue. MHorne ns aTux 6MOIOrMHECKN aKTUBHBIX COeANHEHUIA
MMEYT YCTaHOBIIEHHYIO POSib U AENCTBYIOT Kak (DakTopbl pocTa, FOPMOHbI UM UMEOT
Opyrue perynaTopHble fAecTBusi. BHoweHWeM KonocTpyma B OpraHu3em HOBO-
POXAEHHBIX OTAENbHbIX )XMBOTHbLIX BO3HUKAIOT YUCIEHHble MeTabonmyeckne n SHA0KP-
WHHblE U3MEHEHUS, a POCT N DYHKLMOHANbHOE CO3peBaHne 60blue BCEro BbIpaXXeHo B
CN3MCTON 060M0YKE MULLEBAPUTENBHOrO TpakTa. PasBuTtne 3Ton OopraHMYeckon cuc-
Tembl MOAMULMPOBaH AencTBmeM 60MbLlIero yncna 6MoakTUBHBIX COeAUHEHWA Npo-
UCXOXAEHUM N3 KONMOCTPYMA, HO MX 3hpheKTbl MOKa He COBCEM UCMbITaHbl. Pe3opbuus
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6UOaKTUBHbBIX COEAVHEHMI U3 KONTOCTPYMa MOXe ThiTb cneumduryeckas (3aBucumas ot
peLenTopoB Ha SHAOTENbHbIX KNeTKax U Hecneynduryeckas, HO He OCTaTOYHO MUCCche-
[OBaHbl MexaHu3Mbl pe3opouun HEKOTOPbIX OMONOrMYECKN aKTUBHbIX coeanHeHun. C
OPYron CTOPOHbI, U3BECTHbI ONPeAeNéHHblIe TEXHOMOMMYECKMe NOCTYNKM 1 cybcTaHumu,
KOTOPbIMU MOXHO YCKOPUTb TpaHcdep 6MOaKTUBHbBIX BELWECTB U3 KOJNIOCTPYMa U LMPKY-
NALMI0 HOBOPOXKAEHHBIX OTAENbHBIX XXMBOTHbIX, U TEM BbI3BaTb POCT MX KOHLIEHTpaLun B
Kpou feTéHbiwen. [NonHoe 3aHYeHne 3TUX TEXHONOMMYECKUX NOCTYMNKOB U BELECTB BCE
eLé He BMosiHe UccrefoBaHo, CMIOBHO Y BO3MOXHbIE CUCTEMHbIE 3¢hdeKTbI bronornye-
CKM aKTUBHbIX BELECTB nocsie pe3opbuun n3 KonocTpyma.

KntoueBble cnosa: KONOCTPYM, UMMYHOT06YuHbI, UHCYNuUH, IGF-I, Il, 3eonuT
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