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IMUNOPROFILAKSA BOVINIH MASTITISA®
IMMUNOPROPHYLAXIS OF BOVINE MASTITIS

V. Pavlovié, Slobodanka Vakanjac™

Mastitis predstavija veliki ekonomski i zdravstveni problem u za-
patima mle¢nih krava. Dugogodisnji razliGiti pristupi leCenja mastitisa
nisu dali adekvatno resenje, pa je problem mastitisa i dalje prisutan i
aktuelan. LeCenje mastitisa antibioticima daje zadovoljavajuce rezul-
tate, ali ono sa sobom nosi troskove u le¢enju i odbacivanju mleka.

Iz svih navedenih razloga, moguénost iznalaZenja novih resenja
stalno prisutnog problema mastitisa se ogleda u novoj oblasti nau¢nog
ispitivanja, a to je imunoprofilaksa. Dosadasnje vakcine protiv mastitisa
su jo$ uvek nedovoljno efikasne u Siroj praksi i na nivou su eksperimen-
talnih vakcina. Sve stajske vakcine na kojima se do sada radilo, poka-
zuju znacajan eksperimentalni uspeh. Taj uspeh se ogleda u znacaj-
nom povecéanju titra antitela u serumu (ali ne i u mleku), kao i u smanje-
nju pojave klini¢kih i supklini¢kih mastitisa medu oglednim i kontrolnim
Zivotinjama. Ipak se i dalje smatra da je imunoprofilaksa kao jedan od
metoda prevencije zapaljenja vimena i pojave mastitisa, jo§ uvek nedo-
voljno istraZeno polje nau¢nog rada.

Mnogi naucnici se bave problematikom pravljenja vakcina protiv
mastitisa, ali sloZzenost same mlec¢ne Zlezde, kao i specifi¢na pro-
pustljivost barijere krv-mleko, smanjuje uspesnost ovih napora.

Klju&ne reci: mastitisi, vakcina, imunoprofilaksa krava

Uvod / Introduction

Mastitisi predstavljaju jedan od najaktuelnijih problema u intenzivnoj

proizvodnji mleka, nanoseci velike ekonomske gubitke, koji ¢ak i u ekonomski
razvijenim zemljama iznose od 20 do 80 %. Dugogodisnji razli¢iti pristupi leGenju
mastitisa nisu dali odgovarajuce reSenje, pa je problem mastitisa i dalje prisutan i
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aktuelan. Spre€avanje prodora patogenih mikroorganizama u mle¢nu zlezdu, nji-
hovo naseljavanje i razmnoZavanje namecu stalnu potrebu za redovnim kontro-
lama mleka kao i preduzimanje preventivnih i terapijskih mera u cilju smanjenja
nastanka mastitisa. Smatra se da tri inioca imaju osnovnu ulogu u nastanku mas-
titisa, a to su nehigijensko drzanje i ishrana, nepravilna eksploatacija, a posebno
muza i infekcija kao neposredan uzrok pojave mastitisa.

Ispunjavanje osnovnih zoohijenskih i zootehnickih uslova u stadima
muznih krava podrazumeva svakodnevnu kontrolu vimena i prevenciju mastitisa,
a koje se postize svakodnevnim obeveznim pranjem vimena pre svake muze kao i
pravilna ru¢na ili masinska muza, uz sve ovo potrebno je i nezaobilazno je pota-
panje sisa u dezionficijens posle muze. Nepravilna ruéna muza kao i masinska
muza aparatima sa poremec¢enim pulzatorom ili loSim vakuumom otvora mo-
guénost infekcije mle¢ne Zlezde i nastanak mastitisa. Potapanje sisa u dezinfi-
cijens posle muze znacajno smanjuje broj bakterija u sisnom kanalu i na taj nacin
smanjuje mogucnost njihovog prodora u vime.

Kao preventivha mera podrazumeva se i terapija krava u zasusenju
koja podrazumeva lokalnu aplikaciju antibiotika posle poslednje muze. Terapija
krava u zasus$enju treba u narednoj laktaciji da obezbedi $to duZi period neinficira-
nosti vimena, a obavezna je kod dijagnostikovanih supklini¢kih mastitisa izazva-
nih mikroorganizmima kao $to su Staphylococcus aureus i Streptococcus agalac-
tiae. Ovi preparati su obelezeni da se koriste u periodu zasu$enja, a pokrivaju
kompletnu antibiotsku paletu lekova.

Cilj antibiotske terapije je da unisti patogene mikroorganizme, a da ne
izazove oStecenja na mle¢noj Zlezdi. Eliminacija mikroorganizama iz vimena za-
visi od koncentracije i vrste antibiotika kao i od nacgina primene i vremena aplika-
cije. Supklinicke mastitise izazvane Str. agalactiae i Staph. aureus-om neophodno
je da se le€e odmah po otkrivanju. Supklini¢ki mastitisi izazavni Str. agalactiae izu-
zetno uspesno se lee preparatima na bazi penicilina, ili eritromicina. Terapija se
primenjuje samo lokalno dva puta dnevno, u dobro izmuZenu obolelu Cetvrt.
Supklini¢ki mastitis izazvan Staph. aureus-om takode treba leciti samo lokalno,
preparatima na bazi amininoglikozida, tri dana, mada je uspesnost ove terapije
veoma mala i iznosi negde oko 40%. Terapiju klini¢kih mastitisa treba prvenstveno
usmeriti prema simptomima bolesti. Antibiotska terapija se kod klini¢kih mastitisa
provodi parenteralno i lokalno uz istovremenu intravensku primenu glikoze, rast-
vora elektrolita i vitamina.

Lokalna i parenteralna terapija antibiotika kao i primena odgovara-
juéih zoohigijenskih i zootehni¢kih mera, pravilna muza i ishrana smanjuju pojavu
mstitisa i daju adekvatne rezultate. Problem mastitisa je i dalje prisutan u intenziv-
noj proizvodnji mleka pa je bilo nepohodno da se re$enja traze u modernijim pris-
tupima, a to su imunoprofilaksa i imunoterapija koja je usmerena na pronalazenje
efikasnih vakcina protiv mastitisa.

Radovi iz oblasti vakcinacije protiv mastitisa prezivara ukazuju na
ograni¢en uspeh u dobijanju znac€ajnijih rezultata imunoprofilakse. Jo$ pre 80 go-
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dina je pokazano da supkutana injekcija zivog Str. aureus-a kod ovaca izaziva
znatnu otpornost na eksperimentalni stafilokokni mastitis. U blizoj proSlosti pot-
vrdeno je da ,zive” Staph. aureus vakcine daju znatnu zastitu protiv eksperimen-
talnih mastitisa ovaca, dok sa inaktivisanim uzro¢nicima vakcine nisu efikasne.
Imunoprofilaksa protiv mastitisa tokom sedamdesetih godina temeljena je na poli-
vakcinama koje su u svom sastavu imale imunogene sojeve stafilokoka, strep-
tokoka i koliformnih bakterija, egzotoksine i endotoksine. Polivalentne vakcine
nisu se u praksi pokazale kao uspesne, pa je napusten taj sistem pravljenja
vakcine i otpocCela je proizvodnja monovakcina koje daju mnogo bolje rezultate.

Imunoprofilaksa mastitisa prouzrokovanog Staphylococcus aureus-om /
Immunoprophylaxis of mastitis caused by Staphylococcus aureus

Veliki broj radova u svetskoj literaturi posvecen je pravljenju eksperi-
mentalne vakcine protiv mastitisa prouzrokovanog Staph. aureus-om. Staphylo-
cocus aureus je mikroorganizam koji izaziva teSke akutne mastitise veoma Cesto
sa promenom opsteg stanja kao i supklinicke forme mastitisa. Terapija ovih masti-
tisa ne daje uvek zadovoljavajuce rezultate i to je jo$ jedan razlog zbog kojeg se
reSenje problema ovog mastitisa trazi u kvalitetnoj vakcini.Vakcina protiv mastitisa
izazvanog Staph. aureus sadrzi inaktivisane ¢elije Staph. aureus. Veliki broj radova
ukazuje da se pored inaktivisane ¢elije Staph. aureus vakcini mogu dodati, u cilju
povecanja efikasnosti i alfa i beta toksoidi, kao i delovi kapsule. Predhodno nabro-
jane vakcine imale su kao adjuvans aluminijum hidroksid ili mineralno ulje. Noviji
pristup pravljenju vakcine daje Wotson [33] tako Sto je upotrebio inaktivisani
¢elijski toksoid Staph. aureus, a kao adjuvans koristio je dekstran sulfat. Isti autor
navodi da dekstran sulfat dovodi do povecanja nivoa IgG, i da u kombinaciji sa
mineralnim uljem daje obecavajuce rezultate. Noviji literaturni podaci ukazuju da
vakcina koja je sastavljena od alfa toksoida, kapsularnog polisaharida (CPS) i
fibronectin-binding proteina (FNBP) znacajno podize nivo imunoglobulina i uka-
zuje na mogucnost stvaranja subjedini¢nih vakcina u buduénosti. Ova vakcina je
za sada ispitana samo na pacovima, ali ukazuje na nove mogucnosti pravljenja
subjedini¢nih vakcina. Jedan sasvim nov pristup imunizaciji mle¢ne Zlezde dao je
O'Brien [17] koji je lisat Staph. aureusa inkorporisao u biodegrabilne mikrosfere
koje imaju funkciju stimulacije produkcije i opsonizacije antitela.

Vakcina mozZe da se aplikuje intramamarno, parenteralno (supkutano)
u regiju vrata i direktno u supramamarni limfni ¢vor. Aplikacija vakcine direktno u
mle€nu Zlezdu je uglavnom napustena, zbog velikog otoka i reakcije same
mle¢ne Zlezde na vakcinu. Autori su za sada podeljeni u misljenju oko efikasnosti
davanja vakcine u sam supramamarni limfni ¢vor ili supkutano u regiju vrata.
Aplikacija vakcine u limfni &vor daje nesto visi titar antitela u mleku, nego aplika-
cija vakcine parenteralno u regiju vrata. Ali takav nacin alplikacje vakcine dovodi
do jakog lokalnog zapaljena limfnog ¢€vora, koji je otekao i veoma bolan. Zbog
toga se sve viSe nau€nika opredeljuje za noviji pristup davanja vakcine paren-
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teralno-supkutano u regiju vrata, jer takav nacin aplikacije je jednostavan za
rukovanje, a izbegnute su i lokalne reakcije tkiva na vakcinu.

Literaturni podaci ukazuju da je period pred telenje najpogodniji ter-
min za aplikaciju vakcine. Mada se u literaturi nalaze podaci da je vakcina davana
kravama posle teljenja kao i neposedno pred samo teljenje, ali visina titra antitela
u krvi i mleku nije zadovoljavaju¢a pa se sve ¢eSce radi vakcinisanje u periodu
zasu$enja. Podaci u literaturi o vremenu davanja revakcine su jako razli€iti, tako
da neki autori piSu da je vreme za revakcinaciju najbolje u periodu mesec dana
od vakcinisanja, a neki autori predlazu da to bude i pet meseci kasnije od davanja
vakcine.

DosSadas$nji rezultati vakcinacije protiv Staph. aureus-a dovode do
smanjenja broja klini¢kih i supklini¢kih mastitisa kod vakcinisanih grla od 20% do
40%, kao i do povecanja nivoa IgG u serumu vakcinisanih jedinki. Dobijaju se
oprecni rezultati o broju SCC u mleku.U nekim radovima opisuje se znacajno
povecanje broja SCC, za razliku od drugih radova gde statisticki nema znacaj-
nijeg povecanja broja SCC vakcinisanih grupa krava u odnosu na kontrolne
grupe.

Imunoprofilaksa mastitisa prouzrokovanog mikroorganizmima iz roda

Streptococcus /| Immunoprophylaxis of mastitis caused by microorganisms

of the genus Streptococcus

Streptococcus agalactiae je najceSci izazivaC mastitisa iz ovog roda
mikroorganizama. Izaziva €esto akutne kataralne mastitise koji dovode do pre-
stanka luenja mleka, odnosno presus$enja vimena. Strptococcus agalactiae do-
minira kao izaziva¢ supklinickih mastitisa na vecini farmi mle¢nih krava.Terapija
antibioticima je zadovoljavajuca ali ipak infekcija sa streptokokama se odrzava u
visokom procentu na farmama krava, §to je jedan od razloga da se napravi ek-
sperimentalna vakcina koja ¢e smanijiti infekcije izazvane ovim mikroorganizmom.
Veliki broj radova ukazuje da vakcina koja je napravljena od inaktivisane bak-
terijske ¢elije smanjuje pojave klini¢kih i supklini¢kih mastitisa. Preliminarni ek-
sperimentalni uspeh postigla je vakcina protiv Streptococcus uberis bazirana na
plazminogen aktivatoru, PauA (total antigen) i Protein G agaroza (depleted anti-
gen), §to je znatno razli€it pristup izradi vakcina u odnosu na druge do sada ek-
sperimentalne ili komercijalne vakcine protiv mastitisa. Nacin aplikacije i period u
kojem se daje vakcina je sli¢an kao kod vakcine napravljene sa stafilokokama.

Imunoprofilaksa mastitisa prouzrokovanog sa koliformnim i drugim
mikroorganizmima / Immunoprophylaxis of mastitis caused by coliform and
other microorganisms

Esherihia coli izaziva akutne mastitise, esto sa promenom opSteg
stanja, toksemijom, parezom zadnjih ekstremiteta i visokom temperaturom. Ovaj
mastitis zaheva kompleksnu parenteralnu terapiju antibioticima, velikim kolici-
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nama infuzije i potpornom vitaminskom terapijom. E. coli je veoma dobar imuno-
gen za razliku od predhodnih mikroorganizama Sto olakSava i pojednostavljuje
pravljenje efikasne vakcine.Veoma dobre rezultate postigla je vakcina protiv koli-
formnih mikroorganizama, tj. E. coli, vakcina po imenu J5, koja je napravljena od
takozvanog Core-antigena ili J5 bakterina. U ovom trenutku je to jedina visoko efi-
kasna vakcina, koja daje zaStitu ne samo protiv razli€itih sojeva E. coli, ve¢ i protiv
drugih koliformnih bakterija. Krave se vakciniSu sa J5 vakcinom po preporuci ISU
Dairy-Ames u toku servis perioda i revakciniSu 6 do 8 nedelja pred porodaj.

Vakcina napravljena od zivih mikroorganizama Mycoplasme bovis po-
kazala je dobre rezultate, poveéavajuéi nivo specificnih antitela u serumu (IgG,
IgM) kao i smanjujuéi broj klini¢kih i supklini¢kih formi mastitisa izazvanih Myco-
plasmom.

Premda sve ove vakcine pokazuju znacajan eksperimentalan uspeh,
koji se ogleda u povecéaniju titra antitela u serumu, ali ne i u mleku, kao i u smanje-
nju pojave klini¢kih i supklini¢kih mastitisa medu oglednim kravamaili u tretiranim
zapatima, smatra se da je imunoprofilaksa u le€enju zapaljenja vimena jo$ uvek
nedovoljno istrazeno polje nau¢nog rada. Mnogi naucénici se bave problematikom
pravljenja vakcine protiv mastitisa, ali slozenost same mle¢ne Zlezde, kao i spe-
cificna propustljivost barijere krv-mleko smanjuje uspe$nost ovih napora. Dobre
rezultate pokazale su autohtone vakcine, napravljene ciljano za odredenu farmu
na osnovu poznavanja i procene ,kretanja” zdravstvenog stanja vimena.
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ENGLISH

IMMUNOPROPHYLAXIS OF BOVINE MASTITIS
V. Pavlovié, Slobodanka Vakanjac
Mastitis poses a major economic and health problem in herds of dairy cows.

The many years of taking different approaches to treating mastitis have not resulted in an
adequate solution, so that the problem of mastitis is still present and acute. The treatment
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of mastitis using antibiotics yields satisfactory results, but it implies substantial costs for
treatment and losses in rejecting milk.

Due to the above reasons, a new area of scientific research offers possibilities
for finding new solutions to the ever present problem of mastitis - immunoprophylaxis. Vac-
cines against mastitis available at this time are still not sufficiently effective in general prac-
tice, and they are at the level of experimental vaccines. All barn vaccines which have been
worked on so far have been significantly experimentally successful. The success is in a sig-
nificant increase in the antibody titer in serum (but not in milk), as well as in reducing the in-
cidence of clinical and subclinical mastitis cases among experimental and control animals.
Nevertheless, it is still believed thatimmunoprophylaxis, as a method for preventing inflam-
mation of the udder and the occurrence of mastitis, is still an insufficiently investigated field
of scientific research.

Many scientists are engaged on the problem of finding a vaccine against mas-
titis, but the coplexity of the mammary gland and the specific permeability of the blood-milk
barrier do not permit these efforts to be as successful as they might be if this were not the
case.

Key words: mastitis, vaccine, immunoprophylaxis, cows

PYCCKUA

MMMYHONPO®UITAKTUKA BOVINIH MACTUTOB
B. NaBnosu4, CnobopgaHka BakaHsy

MacTuTt npeactasnsieT cobon 60NbLLYI0 SKOHOMUYECKYHO U 34paBOOXPaHu-
TenbHY0 NPO6IeMyY B NIIEMEHHbIX NPUNI0AAaX MOSIOYHbLIX KPOB. MHOroneTHue pasnuyHble
NOACTYMNbl NIEHEHNS MacTUTa He Aanu afeKBaTHOe pelleHue, ga npobnema macTuta u
Aanblue NpucyTCTBYOWasa 1 akTyanbHas. JledeHne mactuta aHTM6MOTUKaMun JaéT yaoB-
neTBOPUTENbHbIE Pe3yrbTaTbl, HO OHO C CO60N HOCUT Pacxobl B le4eHUn n otépacbisa-
HVX MOJIOKa.

M3 Bcex Bbile NpuBEAEHHBIX MPUHMH BO3MOXXHOCTb HAXOXAEHWUS HOBbIX
peleHnii NOCTOAHHO MPUCYTCTBYIOWENn NpobnemMbl MacTuTa OCMaTpuBaeTcs B HOBOM
0611aCTN HAaY4YHOro MCMNbITaHWs, a 9TO UMMyHOoNpodunnakTmka. beislime Ao cux nop Bak-
LUMHbI NPOTUB MacTuTa BCE elé HeoCTaTOYHO ahheKTMBHbIE B 6OMee LMPOKOW npak-
TUKE 1 Ha YPOBHE 3KCMEePUMEHTarnbHbIX BakauuH. Bce xneBHble BaKLUMHbI HA KOTOPbIX A0
cuX nop paboTanoch, NOKasbIiBaOT 3HAYNTESbHBIN SKCNEPUMEHTASbHbIN ycnex. ATOT yc-
nex ocmaTpusaeTcs B 60fee 3HauNTeNbHOE yBENMYEeHNe TuTpa aHTuTen B cepyme (HO He
1 B MOJIOKE), CITIOBHO M B YMEHbLUEHUN SBIEHNS KITMHUYECKMX N MOAKIMHUYECKUX MacTu-
TOB MeXZy OMbITHLIMA N KOHTPOSbHbLIMM XXMBOTHbIMW. BCE& Takm n ganblie cyuTaetcs,
YTO UMMYHOMNPOUNAKTUKA KaK OAWH U3 METOAOB NPeBeHLUN BOCManeHus BbIMEHU U
ABMEHNA MacTuTa BCE elé HeJOCTaTOYHO MCCreoBaHHas 06nacTb Hay4Hou paboTbl.

MHorve y4éHble 3aHnmaloTca NpobemMaTMKon genaHnusa BakumH NpoTMB Mac-
TWUTa, HO CIOXKHOCTb CamOr MOMIOYHON XKene3bl CNOBHO 1 CNeuuuyHOCTb NPonycKaemMo-
CTb 6apbepa KpoBb - MOSIOKO, YMHbLUAET YCNELHOCTb 3TUX YCUIWAA.
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