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Uporedni prikaz metabolickih, endokrinih i reproduktivnih parametara

visokomleénih i autohtonih rasa krava

Kratak sadrzaj

Cilj ove doktorske disertacije bio je da se kod dve rase razli¢itog genetskog potencijala u
odnosu na proizvodnju mleka ispitaju adaptivne promene u metabolizmu koje su dovele do
visoke proizvodnje mleka, uz moguci negativan uticaj na reproduktivnu aktivnost.
Odabrano je 8 visokomle¢nih holstajn krava (drzanih na farmama komercijalno-
industrijskog tipa) i 8 niskomle¢nih busa krava (drzanih u ekstenzivnom uzgoju na pasi).
Sve krave su bile u poslednjoj fazi graviditeta. Uzorci krvi od svih krava uzimani su 14
dana pre, kao i 14., 30. i 50. dana nakon teljenja i u njima je odredena koncentracija
glukoze, BHBA, NEFA, ukupnih proteina, albumina, uree, ukupnog bilirubina, kalcijuma,
fosfora, magnezijuma, holesterola, triglicerida, aktivnosti AST i GGT, koncentracije
hormona (insulina, T3, T4, estradiola i IGF I) i relativna zastupljenost IGF vezujucih
proteina (IGFBP-2 i IGFBP-3). Testovi intravenskog opterec¢enja glukozom (IVGTT) su
vrSeni antepartalno (14 dana pre teljenja) 1 postpartalno (14 dana posle teljenja), odredeni
su parametri Kinetike glukoze i insulina i izracunati pokazatelji insulinske rezistencije:
RQUICKI, QUICKI i HOMA. Uzorci tkiva jetre, misi¢nog i masnog tkiva, u kojima je
odredena zastupljenost insulinskih receptora, uzeti su biopsijom 14. dana pre i 14. dana
nakon teljenja. U uzorcima miSiénog i masnog tkiva odredivana 1 zastupljenost GLUT-4.
Procena reproduktivne aktivnosti vrSena je observacijom spoljaSnjih genitalnih organa,
transrektalnom palpacijom i ultrasonografskim pregledom materice i jajnika 30. dana nakon
teljenja. Koncentracija BHBA je u krvi krava holstajn rase, u odnosu na buse, bila znacajno
visa 30., a znacajno niza 50. dana posle teljenja, dok je bilirubinemija bila znacajno niza 30.
i 50. dana posle teljenja, a znacajno visa 14. dana posle teljenja. Proteinemija kod krava
rase holStajn u odnosu na buSe je bila znaCajno visa 14. dana pre, 14. i 30. dana posle
teljenja, a znacajno niza 50. dana posle teljenja, dok je albuminemija bila znacajno niza 14.
dana pre, 14. i 30 dana posle teljenja. Uremija kod holstajn u odnosu na busa rasu krava
bila je znacajno visa 30. i 50. dana postpartalno. Kalcemija je kod holStajn u odnosu na

busa rasu bila znacajno niza 14. i 50. dana postpartalno, dok je fosfatemija bila visa 14.



dana prepartalno, kao i 30. i 50. dana postpartalno. Koncentracija holesterola bila je
znacajno niza u krvi holstajn rase krava, u odnosu na busu, 14. dana pre i 14. dana posle
teljenja, @ 50. dana nakon teljenja znacajno viSa, dok je koncentracija triglicerida bila
znacajno niza 30. dana posle teljenja. AKtivnost AST bila je znacajno visa u krvi krava rase
holstajn u odnosu na busu, 14. dana posle teljenja, a aktivnost GGT znacajno visa i
prepartalno i postpartalno. Koncentracija T3 je bila znacajno visa u krvi krava rase holstajn
u odnosu na busu 30. i 50. dana posle teljenja, dok je IGF-1 koncentracija bila znacajno visa
u svim ispitivanim terminima. Zastupljenost IGFBP-2 u svim ispitivanim terminima, a
IGFBP-3 jedino 14. dana pre, 30. i 50. dana posle teljenja su bile statisti¢ki znacajno vece
kod krava rase hol$tajn u odnosu na busu. Koncentracija estradiola u krvi krava holstajn
rase bila je znacajno viSa u odnosu na busu 30. dana posle teljenja. Rezultati IVGTT
izvedenog antepartalno su pokazali da je koncentracija glukoze bila znacajno niza u krvi
krava rase holstajn nego u krvi krava rase busa 30., 60., 90., 120. i 180. minuta testa, da je
koncentracija insulina bila znacajno visa 0., 15., 30., 90., 120. i 180. minuta testa i da je
koncentracija NEFA bila zna¢ajno niza 15. minuta testa i znac¢ajno visa 180. minuta testa.
Rezultati IVGTT izvedenog postpartalno su pokazali da je tokom testa koncentracija
glukoze bila znacajno niza u krvi krava rase holsStajn nego u krvi krava rase busa 15. 30.,
60., 90., 120. 1 180. minuta testa, koncentracija insulina znacajno visa 0., 15., 60., 90., 120.
I 180. minuta testa, a koncentracija NEFA znacajno niza 0., 15., 30. i 90. minuta testa.
Postpartalno, k vrednost je bila znacajno veca, a T12 i AUCgjycosa znacajno niza kod krava
rase holstajn u odnosu na buse. AMaxins je bila znacajno veca kod krava rase holstajn u
odnosu na busu kako u testu izvedenom prepartalno i postpartalno, a AUCinsulina Znacajno
nizi jedino u testu izvedenom postpartalno. AUCnera je bila znacajno niza u testu
izvedenom postpartalno kod krava rase holStajn u odnosu na krave rase busa. HOMA
indeks je bio znacajno nizi kod krava holstajn nego busa rase prepartalno i postpartalno,
dok je RQUICKI bio znacajno visi jedino prepartalno. QUICKI je bio znacajno visi kod
krava hol$tajn rase u odnosu na krave buSa rase prepartalno i postpartalno. Zastupljenost
insulinskih receptora, kao i GLUT 4 u misSi¢nom tkivu krava holstajn rase bila je znacajno

niza nego kod krava rase busa. Reproduktivni pokazatelji su pokazali da je kod krava rase



holstajn u odnosu na krave rase busa bila statisti¢ki znacajno visa aktivnost jajnika, kao i

zbirna vrednost aktivnosti i veli¢ine jajnika.
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Summary

The aim of this PhD thesis was to compare two breeds of cows with different genetic
potential in relation to the milk production and to investigate adaptive changes in
metabolism that lead to high milk production, with a possible negative impact on
reproductive activity. 8 high yielding Holstein cows (kept on commercial and industrial
type farms) and 8 low milk production Busa cows (kept in extensive farming, grazing) was
selected. All cows were in the final stages of pregnancy. Blood samples from all cows were
taken 14 days prior to, and 14, 30 and 50 days after parturition, and in all samples were
determined glucose, BHBA, NEFA, total protein, albumin, urea, total bilirubin, calcium,
phosphorus, magnesium, cholesterol and triglycerides concentration, AST and GGT
activity, the concentration of hormones (insulin, T3, T4, estradiol and IGF ) and the
relative presence of IGF binding proteins (IGFBP-2 and IGFBP-3). Intravenous glucose
tolerance tests (IVGTT) were carried out ante partum (14 days before calving) and post
partum (14 days after calving), glucose and insulin kinetics parameters were determined
and indicators of insulin resistance were calculated : RQUICKI, QUICKI and HOMA.
Tissue samples of liver, muscle and adipose tissue, in which the presence of insulin
receptors was determined, biopsies were taken 14 days before and 14 days after calving.In
muscle and fat tissue samples the presence of GLUT-4 were determined. Evaluation of
reproductive activity was carried out by observation of external genital organs, transrectal
palpation and ultrasound examination of the uterus and ovaries 30 days after calving.
BHBA concentration in the blood of Holstein cows, in relation to the BuSa cows, was
significantly higher 30, and significantly lower 50 days after calving, while the
bilirubinaemia were substantially lower 30 and 50 days after calving, and significantly
higher on day 14 after calving. Proteinaemia of the Holstein breed in relation to the Busa
cows was significantly higher 14 days before, 14 and 30 days after calving, a significantly
lower 50 days after calving, while albuminemia was significantly lower at 14 days before,
14 and 30 days after calving. Uremia in Holstein when compared to the Busa cows was
significantly higher 30 and 50 days post partum. Calcemia in Holstein when compared to

the Busa cows was significantly lower 14 and 50 days post partum, while phosphoremia



was higher 14 days ante partum, and 30 and 50 days post partum. Cholesterol
concentration was significantly lower in the blood of Holstein in relation to the Busa cows,
14 days before and 14 days after calving and significantly higher 50 days after calving,
while the concentration of triglycerides was significantly lower 30 days after calving.
AST activity was significantly higher in the blood of the Holstein cows in relation to the
Busa cows, 14 days after calving, while GGT activity was significantly higher both before
and after parturition. T3 concentration was significantly higher in the blood of Holstein
cows in relation to the Busa cows 30 and 50 days after calving, while IGF-1 concentrations
were significantly higher in all investigated periods. Representation of IGFBP-2 in all
investigated periods, and IGFBP-3 14 days before, 30 and 50 days after calving were
statistically significantly higher in the Holstein cows in relation to the BuSa cows. The
concentration of estradiol in the blood of Holstein cows was significantly higher than in the
Busa cows 30 days after calving. The results of antepartal IVGTT showed that the glucose
concentration was significantly lower in the blood of Holstein cows than in the blood of
Busa cows at 30., 60., 90., 120. and 180 minute of the test, and that the insulin
concentration was significantly higher 0., 15., 30., 90., 120. and 180. minute of the test
and that the concentration of NEFA were substantially lower in 15. minute of the test and
significantly higher at 180. minute of the test. Postpartum IVGTT results showed that
during the test, the glucose concentration was significantly lower in the blood of the
Holstein cows than in Busa cows at 15., 30., 60., 90., 120. and 180. minute of test,
significantly higher insulin levels at 0 ., 15., 60., 90., 120. and 180. minute of the test, and
significantly lower concentration of NEFA at. 0., 15, 30. and 90. minute of the test. = Post
partum, the k value was significantly higher and T1,, and AUCglucosa significantly lower
in Holstein cows in relation to the Busa cows. A MAXins was significantly higher in the
Holstein cows in relation to the BuSa both ante and post partum, and AUCinsulin
significantly lower only in the test carried out post partum. AUCnera Was significantly
lower in the test carried out postpartum in Holstein cows in relation to the Busa cows.
HOMA index was significantly lower in Holstein cows than in Busa both ante and post
partum, while RQUCKI was significantly higher only ante partum. QUICKI was

significantly higher in Holstein cows compared to Busa cows both ante and post partum.



Representation of insulin receptors and GLUT 4 in muscle tissue of Holstein cows was
significantly lower than that of Busa cows. Reproductive health indicators have shown that
the Holstein compared to BuSa cows had significantly higher activity and the size of the

ovaries.
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1. UvOD

Selekcija krava na visoku proizvodnju mleka podrazumeva promene u genotipu,
metabolizmu i hormonalnom statusu koje se odrazavaju na reproduktivne karakteristike
ovih jedinki. HolStajn rasa goveda je dominatna visokomle¢na rasa goveda kako u svetu,
tako i u Srbiji. Tokom poslednjih decenija prose¢na proizvodnja mleka kod krava ove rase
se znacajno povecala. Medutim, ovaj porast proizvodnje doveo je istovremeno do porasta
ucestalosti metabolickih, endokrinih, a posledi¢no i reproduktivnih oboljenja. Postoji niz
hipoteza kojima se objasnjava smanjena reproduktivna sposobnost visokomle¢nih krava.
Negativan uticaj visoke mlecnosti na fertilitet Cesto se precenjuje, ali i potcenjuje.
Medutim, potpuno jasan odgovor na pitanja koja povezuju produktivnu sposobnost
visokomle¢nih krava i eventualne reperkusije na njihovu plodnost i dalje ne postoji. Danas
preovladuje misljenje da su osnovni razlozi za lo$iju plodnost visokomle¢nih krava blisko
povezani sa problemom anestrije, anovulacije i cisticne degeneracije jajnika. U poslednje
vreme sve vefa paZznja se pridaje vecoj ucestalosti ranog embrionalnog mortaliteta.
Svakako da prethodno navedeni problemi izazivaju velike probleme u modernom
stoCarstvu, ali treba imati na umu i da je vreme koje se odvaja po kravi u cilju detekcije
estrusa mnogo manje u velikim zapatima visokomle¢nih krava nego ranijih godina. Taj
podatak treba uzeti u obzir pre no $to se procene razlozi za loSije rezultate kada je re¢ o
fertilitetu zapata. Povezanost visoke mlecnosti i povecane ucestalosti pojave puerperalnih
poremecaja poput zaostajanja posteljice, mastitisa, ketoze, puerperalne pareze, dislokacije
siriSta , najverovatnije postoji, iako mnogi autori ovu tezu preispituju i isti¢u da je direktna
veza visoke mlecnosti 1 metabolickih i1 infektivnih poremecaja prisutna samo kada je rec o
povecanoj ucestalosti pojave mastitisa u okviru zapata visokomle¢nih krava. U svakom
slu¢aju, problemi postoje i najces¢e se kod visokomle¢nih krava javljaju u periodu 3

nedelje pre i 3 nedelje nakon teljenja. Ovaj period se u literaturi naziva jos i ,,tranzicioni



period®. Pocetak laktacije je zbog znatnog poveéanja energetskih potreba za proizvodnjom
mleka i istovremenog smanjenog unosa suve materije (USM) u peripartalnom periodu, kod
vec¢ine visokomle¢nih grla naj¢esc¢e propracen negativnim bilansom energije (NEB).
Peripartalni period obuhvata kasni graviditet i ranu laktaciju. U Sirem smislu on obuhvata i
celokupan period zasusenja koji pocinje sa prestankom laktacije i traje 2 meseca. Za dobar
fertilitet zapata je vrlo znacajno vreme kada se krave zasuSuju jer prerano, kao i prekasno
zasuSenje, mogu imati negativan uticaj na metabolicke, a posledi¢no i1 reproduktivne
parametre kod krava. Prerano zasuSene krave se u uslovima ishrane energetski bogatim
hranivima previse ugoje ¢ime je kod njih porodaj znacajno otezan, a apetit posle teljenja im
je izrazito smanjen. Prekasno zasuSene jedinke ne stignu da obnove rezerve hranljivih
materija za predstojeci porodaj i laktaciju. Takode, u slucaju prekasnog zasuSenja posledice
snosi 1 sam plod koji trpi u toj fazi najintenzivnijeg razvoja. Ipak, najveéi metabolicki
problemi nastaju neposredno pre teljenja kao i tokom perioda rane laktacije i ispoljavaju se
kroz energetski deficit. Upravo je intenzivna selekcija na visoku proizvodnju mleka
uzrokovala disbalans izmedu energetskih potreba 1 unosa energije, i dovela do razvoja
specifi¢énog odgovora organizma visokomleénih krava na NEB u tranzicionom periodu koji
se ogleda u intenzivnoj razgradnji tkiva. Ovom intenzivnom razgradnjom u slucaju
energetskog deficita mobiliSu se masti 1 proteini iz telesnih depoa, a sve u cilju o¢uvanja
prizvodnje mleka. Konstantno povisene koncentracije neesterifikovanih masnih kiselina
(NEFA) i ketonskih tela u krvi negativno utiu na vise organskih sistema ukljucujuci
imunski sistem, reproduktivne organe i jetru. Na ovaj nadin su hroni¢no poviSene
koncentracije NEFA 1 ketonskih tela u krvi tokom energetskog deficita kod visokomle¢nih
krava blisko povezane sa metabolickim, a posledi¢no i reproduktivnim statusom ovih
jedinki.

eventualne greSke u odgoju i ishrani. Krave holstajn rase su genetski selekcionisane tako da
u cilju odrZavanja visoke mlecnosti Cesto podlezu perzistentnom katabolickom stanju koje
predstavlja uvod u poremecaje poput ketoze, levostrane dislokacije siriSta, masne jetre, dok

krave kombinovanih ili autohonih rasa smanjenjem potreba za energijom, kroz smanjenu



proizvodnju mleka preveniraju stanje intenzivnog katabolizma, a samim tim i prethodno

spomenute poremecaje.

Nasuprot kravama holStajn rase, autohtone rase od kojih je buSa jedna od
najzastupljenijin na Balkanskom poluostrvu, a time i Srbiji, se karakteriSsu niskom
proizvodnjom mleka dovoljnom najc¢esc¢e samo za odgoj mladuncadi. 1z ovog razloga buse
se Cesto i gaje po sistemu drzanja “majka-tele” i pretpostavka je da kod njih proizvodnja
mleka ne opterecuje osnovne fizioloske mehanizme na isti nacin kao kod visokoproizvodne

holstajn rase.

Medutim, uprkos poznatom efektu koji energetski bilans krava ima na reproduktivni
potencijal kod visokomle¢nih krava, osnovni bioloSki mehanizmi koji povezuju
metaboli¢ki i reproduktivni status kod niskoproizvodnih rasa krava jo§ uvek nisu dovoljno
ispitani. U tom smislu je ispitivanje sprovedeno u ovom radu od znadaja za razumevanje
povezanosti fiziologije reprodukcije i parametara metabolickog statusa kod krava koje nisu
opterecene uslovima visoke proizvodnje. Poredenjem metabolickog i reproduktivnog
statusa krava predisponiranih za visoku i onih sa niskom proizvodnjom mleka mogli bi
bolje da se razumeju molekularni mehanizmi koji su tokom selekcije uslovili visoku

proizvodnju mleka ali i oslabili reproduktivnu efikasnost visokomle¢nih krava.

U ovom radu bice izlozeni rezultati metabolickih, endokrinoloskih i reproduktivnih

ispitivanja ove dve rase krava, kao i uporedni prikaz istih.



2. PREGLED LITERATURE

2.1. METABOLICKI STATUS KRAVA

Poslednjih decenija je intenzivna selekcija na visoku proizvodnju mleka dovela do
znacajnog opterecenja metabolizma Krava u peripartalnom periodu, odnosno periodu 3
nedelje pre do 3 nedelje posle teljenja (Puppel i Kuczynska, 2016). Ovo optereCenje se
ogleda pre svega u naglom prelazu, u momentu teljenja, iz stanja visokog graviditeta u
stanje laktacije. Laktacija kod visokomle¢nih krava podrazumeva gubitak znacajne koli¢ine
organskih i neorganskih komponenti putem mleka, koje je neophodno obezbediti putem
hrane. Da bi se to obezbedilo dolazi, u cilju postizanja visoke proizvodnje mleka, do
metabolickog prestrojavanja jedinke za koju je zivotinja genetski predisponirana. TO
prestrojavanje se ogleda prevashodno u tome §to se periferna tkiva (misi¢no i masno) uvode
u stanje ,,Stednje” glukoze, uz istovremeno intenziviranje lipomobilizacije i katabolizma
proteina u njima (Van Knegsel i sar. 2007). Istovremeno dolazi do poja¢ane mobilizacije
kalcijuma iz kostiju. (Goff, 2004).

Sve ove metabolicke i hormonalne promene koje prate porast proizvodnje mleka su
deo homeoretskog mehanizma adaptacije na pocetak laktacije. Naime, zahvaljujuc¢i
homeorezi, obezbeduje se dovoljna koli¢ina nutritivnih materija za intenzivan rast ploda
tokom kasnog graviditeta, kao i dovoljna koli¢ina energije i mineralnih materija za
proizvodnju mleka nakon teljenja. Ukoliko se, posebno u periodu rane laktacije, javi
poremeéaj u homeoretskim mehanizmima procesi proizvodnje mleka i ponovnog
uspostavljanja normalne reproduktivne funkcije kod krava mogu postati neusaglaseni (Lucy
I sar., 2014). Bolje razumevanje homeoretskin mehanizama koji znacajno uti¢u na
postpartalno zdravlje materice, estrusni ciklus i ponovnu koncepciju moze omoguéiti razvoj
metoda za unapredenje fertiliteta visokomle¢nih krava u postpartalnom periodu (Lucy i
sar., 2014):



Za uspostavljanje energetske i mineralne ravnoteze neophodno je uspostavljanje
balansa izmedu koli¢ine unete hrane i koli¢ine proizvedenog mleka (Jorritsma i sar., 2003).
Uzimajuéi u obzir da apetit krava u peripartalnom periodu opada, krave najée$¢e ne mogu
da zadovolje svoje potrebe unosom hrane i ulaze u stanje negativhog bilansa energije
(Grummer i sar.2010; Castro i sar. 2012; Kawashima i sar.2012), proteina (Piccione i sar.,
2011) i mineralnih materija, pre svega kalcijuma (Goff, 2004). Dnevne potrebe u energiji za
kravu holStajn rase teSke oko 700kg na pocetku zasuSenja (priblizno 220-0g dana gestacije)
iznose 11,5MCal, i povecavaju se do, priblizno 13MCal 270-og dana gestacije. Na pocetku
laktacije potrebe za energijom se drasti¢no povecavaju zbog intenzivnog porasta mle¢nosti
(Goff i Horst,1997). Samo nekoliko dana nakon teljenja, ista jedinka ima potrebe od
25MCal/dnevno za proizvodnju 20kg mleka, odnosno 45MCal/dnevno u piku laktacije
kada je dnevna proizvodnja 45kg mleka. Zahvaljujuci mikroflori predzeludaca prezivari, za
razliku od monogastri¢nih Zivotinja, mogu da koriste strukturne ugljene hidrate (pre svega
celulozu) kao izvor energije. Ugljeni hidrati se se u procesu varenja u predzeludcima
razgraduju do nizih masnih kiselina (siréetne, propionske i buterne). Imajuci u vidu veliku
koli¢inu energije koju sadrze nize masne kiseline, one su kod krava, i prezivara uopste,
koriste kao glavni i neposredan izvor energije. Tokom perioda srednje i kasne laktacije
unos suve materije (USM), a samim tim i celuloze, kao i adaptiranost mikroflore buraga su
znacajno bolji nego u periodu rane laktacije. Tada USM ¢ak i prevazilazi potrebe u energiji
Sto kravama omoguéava deponovanje energije u vidu telesnih depoa masti i proteina
(Grummer, 2008), a narocito tokom kasnog graviditeta. Najnizi USM je u periodu oko
samog porodaja, najverovatnije zbog uticaja vise faktora kao Sto su: promene u sastavu
obroka, uslovi drzanja (kompeticija izmedu jedinki), povecanje zapremine uterusa i
aktiviranje hipotalamo-hipofizno-adrenokortikalne osovine pre i u toku samog porodaja
koja inhibitorno deluje na unos hrane.

Smanjeni unos hrane u periodu oko teljenja, pracen negativnim bilansom energije 1
pojedinih minerala na pocetku laktacije se Cesto negativno odrazava i na reproduktivni
status kod krava (Cardoso i sar.2013; Drackley i Cardoso 2014). Tako su Hammon i
saradnici (2006) utvrdili da se kod krava koje smanjeno uzimaju suvu materiju nedelju dana

pre teljenja CeSce razvijaju postpartalna oboljenja materice. Do sli¢nih rezultata dosli su 1



Huzzey 1 saradnici (2007) koji su uocili da krave kod kojih se postpartalno dijagnostikuje
akutni metritis imaju slabiji USM ve¢ 2 nedelje pre porodaja. Roche (2006) tvrdi da je
visoka proizvodnja mleka dovela do multifaktorijalnog sindroma subfertiliteta
visokomlec¢nih krava tokom laktacije.

Iako je poslednjih godina paznja istrazivaca uglavnom usmerena na energetski i
proteinski status u tranzicionom periodu i njegov uticaj na plodnost kod krava, uloga
minerala tokom ovog perioda na posledi¢ni fertilitet kod krava nije najjasnija (Wilde,
2006). Minerali 1 vitamini imaju vaznu ulogu u prevenciji peripartalnih oboljenja kao S§to su
hipokalcemija, mastitis, laminitis, retencija posteljice, a koje negativno uti¢u na kasniji
fertilitet krava (Wilde, 2006). Izrazen disbalans u koncetracijama kalcijuma (Ca),
magnezijuma (Mg), fosfora (P), i1 kalijuma (K) moZe izazvati sindrom "lezece krave” posto
su ovi minerali neophodni za nervnu i miSi¢nu funkciju, dok disbalans izrazen u manjoj
meri dovodi do smanjenog uzimanja hrane, slabljenja peristaltike buraga i creva, slabije
plodnosti i1 ucestalije pojave metabolickih i infektivnih oboljenja u peripartalnom periodu
(Goff, 2004).

Pored negativnog uticaja na reprodukciju, negativan bilans energije i minerala

kompromituje i funkcije imunskog sistema (LeBlanc, 2012; Esposito i sar., 2014).

2.2. POKAZATELJI METABOLICKOG STATUSA KRAVA

Brojni hormonski i metabolicki signali iz jetre, pankreasa, miSi¢nog i masnog tkiva
uticu na viSe centre u mozgu, i tokom postpartalnog perioda regulisu unos hrane, bilans
energije i metabolizam. Medu ovim signalima su: glukoza, neesterifikovane masne kiseline
(NEFA), betahidroksibuterna kiselina (BHB), triacilglicerol (TAG), urea, insulin, insulinu
slican faktor rasta I (IGF-I), somatotropni hormon (STH) i leptin. Neadekvatna ishrana
tokom zasusenja i ranog postpartalnog perioda dovodi do smanjenja koncentracija glukoze,
insulina, IGF-1, §to udruzeno sa povisenim koncentracijama BHB, NEFA i TAG dovodi do

¢esce pojave postpartalnih metabolickih i reproduktivnih oboljenja (Roche, 2006).



2.2.1. Glukoza

Glukoza se ¢esto smatra znacajnim pokazeteljem NEB pa se ponekad definise da je
NEB zapravo negativan bilans glukoze. Koncentracija glukoze u krvi preZivara niza je nego
kod monogastri¢nih Zivotinja i iznosi 2,2-3,3 mmol/l (Sladojevi¢ , 2012). S obzirom na
ogranicenu koli¢inu glukoze koja se dobija resorpcijom iz digestivnog trakta, kao izvori
glukoze izuzetno su bitni i procesi glukoneogeneze i glikogenolize. Kod zdravih krava
glikemija je u peripartalnom periodu u fizioloskim granicama i pokazatelj je uravnotezenog
energetskog metabolizma. Tokom teljenja dolazi do naglog porasta glikemije,
najverovatnije usled stresa koji nastaje zbog hormonalnih promena u tom periodu, a koji
podsti¢u glukoneogenezu i glikogenolizu (Vazduezanon i sar., 1994). Prose¢na glikemija u
kasnom graviditetu visokomleénih krava iznosi 2,81mmol/l, a posle teljenja iznosi
proseéno 2,41mmol/l (Samanc i sar., 1993). Vrednosti glikemije ispod 2,77mmol/I u
poslednjoj nedelji graviditeta kod visokomle¢nih krava siguran su nagovestaj postpartalnih
metaboli¢kih oboljenja (Samanc i sar., 2011). Smatra se da je mleéna Zlezda najvazniji
¢inilac od koga zavisi stabilnost metabolizma i vrednost glikemije, kao i da je

hipoglikemija na pocetku laktacije pouzdan pokazatelj NEB kod krava (Sladojevi¢ , 2012).

2.2.2 Neesterifikovane masne kiseline (NEFA)

NEFA su jedan od najznacajnijih izvora energije za organizam sisara (Emery i sar.,
1992). Smatra se da su NEFA najbolji pokazatelj energetskog bilansa, posto nastaju kao
posledica lipomobilizacije ¢iji intenzitet direktno zavisi od stepena izraZenosti NEB.
NEFA koje se oslobadaju iz depoa masti lipomobilizacijom dospevaju u jetru, gde u
procesu oksidacije nastaje ugljendioksid i obezbeduje se energija. Ukoliko je
lipomobilizacija pojacana, §to se deSava u stanjima izrazenijeg NEB, hepatociti ne mogu da
se izbore sa velikim koli¢inama acetil Co-A, koji nastaje oksidacijom masnih kiselina, pa
dolazi do konverzije acetil Co-A u ketonska tela, pre svega BHB. Proces stvaranja
ketonskih tela je narocito intenziviran kod jedinki kod kojih je hipoglikemija udruzena sa

povisenim koncentracijama NEFA u krvi. Alternativno, NEFA mogu biti esterifikovane do

TAG, koji se akumuliraju u jetri, dostizu svoju maksimalnu koncentraciju u krvi 7-13 dana



postpartalno, a zatim im koncentracija postepeno opada. Jetra moze da prihvati ~15-20%
NEFA iz krvi uz posledi¢cnu kompletnu oksidaciju i stvaranje energije za rad jetre,
parcijalnu oksidaciju uz produkciju ketonskih tela ili konverziju u TAG (Drackley i
Andersen, 2006). Pozitivna korelacija izmedu koncentracije NEFA i TAG u krvi ukazuje na
pravilan proces metabolicke adaptacije (Guretzky i sar., 2006). Pad koncentracije TAG
udruzen sa visokom koncentracijom NEFA u krvi znak je intenzivnog metabolizma masnih
kiselina koji dovodi do posledi¢nog zama$c¢enja jetre. Nakupljanje TAG, ukoliko se radi o
intenzivnom zamascéenju, u jetri ometa pa cak i potpuno blokira rad hepatocita. Ucestalost
oboljenja jajnika kod krava sa intenzivnim zamasc¢enjem jetre (zastupljenost ukupnih masti
u hepatocitima >60%) znatno je visa u odnosu na krave sa blagim (zastupljenost ukupnih
masti u hepatocitima od 10 do 30%) ili umerenim stepenom zamascéenja (zastupljenost
ukupnih masti u hepatocitima od 30 do 60%) (Tanemura i sar., 2016). Porast koncentracije
NEFA u krvi krava takode negativno utiCe na reproduktivne sposobnosti krava jer
inhibiraju sazrevanje oocita (Snijders 2000, Leroy 2004, Leroy 2011). Takode, porast nivoa
NEFA u krvi inhibitorno uti¢e na unos hrane i time dodatno produbljuje stanje NEB
(Gumen i sar., 2011).

Kao $to je napomenuto, u slu¢aju pojacanog katabolizma masti uz nedostatak
dovoljnih koli¢ina glikogena koje su potrebne za dalju razgradnju NEFA u hepatocitima,
dolazi do stvaranja ketonskih tela.

2.2.3. Betahidroksibuterna kiselina (BHB)

BHB je dominantna forma ketonskih tela, i njegova koncentracija u krvi predstavlja
indeks oksidacije masnih Kkiselina (Puppel i sar., 2016). Obi¢no je udruZena sa
hipoglikemijom (Urdl i sar., 2015). Koncetracija BHB od 0,6 -1 mmol/l u krvi krava na
pocetku laktacije je fizioloSki prihvatljiva 1 pokazatelj je umerene lipomobilizacije. Kod
krava u poslednjem mesecu graviditeta koncetracija BHB moze biti fizioloski i niza od
0,6mmol/1, posto se u ovom periodu rezerve masti kod krava odrzavaju ili ¢ak i povecavaju
(Ospina i sar., 2010). Povisene koncetracije BHB u krvi ponekad su rezultat ishrane

silazom slabijeg kvaliteta koja sadrzi visok procenat buterne Kkiseline koja se u



predzelucima transformise u BHB, ali tada porast koncentracije BHB nije udruzen sa
znacajnijom hipoglikemijom (Dhiman i sar., 1991).

Ketonska tela su alternativni izvor energije za organe kao $to su mozak i srce (Herdt, 2000;
Drackley i Anderson 2006), tako da blagi porast koncentracije BHB u krvi predstavlja
normalan mehanizam adaptacije na NEB u ranoj laktaciji (McArt i sar., 2013). Medutim,
izraziti porast koncentracije BHB koje se desava kada je NEB produbljen, ima izuzetno
negativan uticaj na funkcije imunskog sistema (Hammon i sar., 2006; Contreras i sar.,
2010; Ster i sar., 2012).

Kada koncentracija BHB prede granice u okviru kojih ih misi¢i i ostala tkiva koriste,
dolazi do njihove akumulacije i nastanka ketoze. Ketoza se moze ispoljiti u klini¢koj i
supklini¢koj formi i najcesce se javlja u ranom postpartalnom periodu, 3-16 dana nakon
teljenja. Visak ketonskih tela u cirkulaciji bez klinickih znakova je supklinicka ketoza
(Andersson, 1988). Pod supklinickom ketozom se podrazumeva stanje kada je
koncentracija BHB u rasponu 1,2-2,9 mmol/l, a ako je koncentracija BHB >3 mmol/l onda
je re€ o klini¢koj formi ketoze (Oetzel i sar., 2004). Negativan uticaj supklinicke ketoze na
zdravstveni, a posledi¢no i reproduktivni status krava je viSestruk: smanjen apetit, gubitak
telesne mase, smanjena produkcija mleka, povecan rizik od nastanka dislokacije sirista,
infekcije uterusa, mastitisa kao i imunosupresija. Vec¢ina krava u stanju hiperketonemije ne
pokazuje klinicke simptome oboljenja. U skladu sa ovim Duffield i saradnici (2009)
navode da je od 264 krave sa koncentracijom BHB u krvi > 1,2 mmol/L tokom prve
nedelje nakon teljenja samo 13 krava pokazalo simptome klinicke ketoze, dok istraZivanja
Ospina i saradnika (2010) i McArt i saradnika (2012) dodatno pokazuju da je manje od
20% krava sa hiperketonemijom (BHB u krvi> 1,2 mmol/L) imalo koncentraciju BHB u
krvi >3,0 mmol/L. lako je koncentracija NEFA u krvi pouzdaniji pokazatelj ketoznog
stanja, reproduktivnih performansi i produkcije mleka u odnosu na koncentracije BHB
(Ospina i sar., 2010, Chapinal i sar., 2011 Huzzey i sar., 2011), njeno odredivanje u
terenskim uslovima rada je znatno komplikovanije i skuplje od odredivanja koncentracije
BHB (Stokol i Nydam, 2006) pa se stoga i slabije primenjuje.

S obzirom da koncentracije NEFA i BHB u krvi ukazuju na zdravstveni status ispitivane

jedinke i stepen izrazenosti ili dubine NEB, mogu posluziti u proceni reproduktivnog


http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1090023313003869#b0055
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1090023313003869#b0235
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1090023313003869#b0425

stanja jedinke i mogu ukazati na eventualne probleme Kkoji se ocekuju u kasnom

postpartalnom periodu.

2.2.4. Urea
Koncetracija uree u krvi znacajno varira kod krava u peripartalnom periodu.
Nedostatak glukoze u ovom periodu proizvodno-reproduktivnog ciklusa krava moze biti
suplementiran pojacanim katabolizmom ne samo masti ve¢ 1 amino kiselina deponovanih u
skeletnoj muskulaturi, ili drugim tkivnim proteinima, $to dovodi do povisenja koncetracija
uree. Koncetracije razgradljivih i nerazgradljivih proteina u buragu, odnos energije i
proteina u obroku kao i uticaj ovih nutritivnih elemenata na sintezu proteina od strane
mikroorganizama rumena, su bitni faktori koji uti¢u na sintezu uree u jetri. Degradacijom u
rumenu rastvorljivih proteina (RRP) dolazi do porasta koncetracije amonijaka u krvi, koji
se neutraliSe suintezom uree u jetri. Produkcija uree u jetri je energetski zahtevan proces
koji, stoga, moze da produbi energetski deficit (Arriola i sar., 2014). Poremeéena funkcija
jetre, koja se Cesto deSava u stanju metabolicke preopterecenosti posle teljenja, smanjuje
metabolicki klirens uree i izaziva posledicno visoke koncetracije ovog jedinjenja u krvi.
Unos sirovih proteina u visku (16-17%), iako podrzava visoku proizvodnju mleka je u
reproduktivnom smislu Stetan poSto dolazi do znacajnog povecanja koncetracije uree u krvi
(Butler i sar., 2001; Tamminga 2006). Negativan efekat uree na oocite spominju i Sinclair
i saradnici (2000), koji su dokazali negativan uticaj hraniva sa visokim koncetracijama
amonijaka na in vitro produkciju blastocita.
Promene u metabolickim parametrima nakon teljenja direktno uti€u na aktivnost
jajnika u smislu folikulogeneze, steroidogeneze, ovulacije 1 posledi¢nog stvaranja embriona

(Santos i sar., 2016).
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2.2.5. Telesna kondicija

Kao jedan od znacajnih pokazatelja metabolickog statusa krava koristi se ocena
telesne kondicije (OTK). Proporcionalno deficitu energije u ranoj laktaciji, visokomle¢ne
krave mobiliSu energetske prekurzore iz telesnih depoa, $to se vizuelno ispoljava gubitkom
u oceni telesne kondicije (OTK). Prosecno smanjenje OTK visokomle¢nih krava od
teljenja pa do kraja perioda NEB se krec¢e u rasponu od 0,5 do 1-0g poena, na skali gde se
OTK izrazava u rasponu od 1 do 5 (Waltner i sar., 1993). Kada se ocena telesne kondicije
smanji za 1 poen (u periodu od ranog puerperijuma do 10 odnosno 12. nedelje laktacije),
smatra se da je gubitak u telesnoj masi od 7 do 8 %, $to priblizno iznosi oko 417 MCal neto
energije (Oikawa 1 Oetzel, 2006). Naime, optimalna telesna kondicija kod
visokoproduktivnih rasa krava u momentu porodaja bi trebalo da iznosi 3,00-3,25. Jedinke
koje pre teljenja imaju OTK manju od 3 u postpartalnom periodu imaju smanjenu
proizvodnju, dok jedinke sa OTK jednakom ili veCom od 3,5 imaju vise koncetracije
leptina prepartalno, vise koncetracije NEFA i BHB postpartalno, produbljeniji NEB i
sklonije su smanjenom USM, zbog ¢ega ¢eS¢e podleZzu metaboli¢kim poremecajima (Pires
i sar., 2013). Krave koje izgube jednu ili vise jedinica na skali OTK tokom rane laktacije,
podloznije su sterilitetu sa procentom koncepcije od svega 17-38%. Skorije studije
pokazuju da krave sa gubitkom vise od 1,25 jedinica OTK u ranoj laktaciji imaju dvostruko
manje mogucénosti da koncipiraju nakon prvog osemenjavanja u odnosu na krave sa manje
izrazenim padom kondicije (Gillund i sar., 2001), kao i da se procenat koncepcije
osemenjenih krava povecava za 10% sa svakim bodom porasta u OTK (Stevenson i sar.,
1999). Jedinke ¢iji je OTK 3,0 u momentu osemenjavanja imaju najvise izgleda za zacece
(Loeffler i sar., 1999).
Krave koje imaju vec¢u OTK u trenutku teljenja podloznije su razvoju poremecaja zdravlja
u postpartalnom periodu. Pregojene krave (OTK> 4,0) imaju smanjen apetit u periodu oko
teljenja 1 predispoziciju da mobiliSu viSe prekursora iz telesnih depoa u odnosu na krave sa
optimalnom telesnom kondicijom (OTK < 3,75) (Garnsworthy i Topps, 1982;
Rukkwamsuk 1 sar., 1999). Pored toga, preobilna ishrana tokom perioda zasuSenja se
dovodi u vezi sa razvojem insulinske rezistencije, masne jetre, ketoze (Herdt 2000;

Holtenius i sar., 2003; Bobe i sar., 2004) i hipokalcemije (Horst i sar., 2002). Pregojene
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krave takode imaju vecu predispoziciju za teska teljenja, retenciju posteljice (Gearhart i

sar., 1990) i pad imuniteta (Lacetera i sar., 2005).

2.3. HORMONALNI STATUS KRAVA

Metabolicki status krava nalazi se pod kontrolom endokrinog sistema, odnosno
direktno je zavistan od koncentracije odredenih hormona u krvi. Hormoni odgovorni za
metaboli¢ki status su brojni ali poseban zna¢aj u metabolizmu visokomle¢nih krava imaju
tireoidni hormoni i insulinska osovina. Uzimaju¢i u obzir €injenicu da je za metaboli¢ku
funkciju znacajna ne samo koncentracija insulina u krvi ve¢ i reaktivnost B celija
pankreasa, prisustvo signalnih molekula odgovornih za delovanje insulina na nivou tkiva
kao 1 zastupljenost nosaca za glukozu (GLUT) u tkivima, poslednjih godina se sve vise
umesto znacaja insulinemije na funkciju organizma govori o znacaju insulinske osovine

(odnosno komponentama insulinskog sistema) u celosti (Gross i sar., 2011).

2.3. 1. Tireoidni hormoni

Za odrzavanje visokih energetskih potreba u ranoj laktaciji potrebno je
uspostavljanje 1 odrzavanje homeoretskih mehanizama koji ukljucuju brojne endokrine 1
neuroendokrine signale znacajne u energetskom metabolizmu (Aceves i sar., 1985). Znacaj
tireoidnih hormona u homeorezi je kod krava u laktaciji odavno zapazen (Pezzi i sar.,
2003). Medutim, tokom rane laktacije su koncetracije T4 i T3 u serumu krava nize (Kahl i
sar., 1991). Prose¢na vrednost koncetracije T3 je najniza kod krava 10 do 20 dana pre
teljenja (1,76nmol/l), dok je 15 do 20 dana nakon teljenja znatno visa (1,93nmol/l) (Sinka 1
sar., 2008). Koncetracija T4 najniza je 15 do 20 dana posle teljenja (36,9 nmol/l), i
znacajno se povecava u periodu maksimalne mleénosti (43,96 nmol/l ) i sve do kraja
laktacije (63,96 nmol/l). Maksimalnu vrednost T, postize u periodu kasnog graviditeta, 10
do 20 dana pre teljenja (74,64 nmol/l) (Sinka i sar., 2008). Stitna Zlezda uglavnom sintetise

Ta, dok se metabolicki aktivan T3 najve¢im delom stvara van Stitne zlezde dejodinacijom T4
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pomocu enzima dejodinaze-5' (Chopra i sar., 1978). Fizioloski efekat T4 1 T3 je isti, ali T3
ima Cetiri puta jace biolosko dejstvo (Granner, 1989). Nivo tireoidnih hormona u
organizmu je od vitalnog znacaja u regulaciji metabolizma ugljenih hidrata, masti i proteina
(Genje, 1987). Isti autor (1987) istice da je hipofunkcija Stitne zlezde udruzena sa porastom
koncetracije ketonskih tela u organizmu. Kod krava u NEB dolazi do pada koncetracije T i
T, (McGuire i sar.,, 1991). Kod visokomle¢nih krava niske koncetracije T3 i T4 Su
zabelezene u prva tri meseca laktacije (Petches i sar., 1985), cak i posle vra¢anja BHB i
NEFA na fizioloski nivo (Eppinga i sar., 1999). Promene koncetracije T4 koje su u vezi sa
energetskim bilansom i metabolizmom ukazuju na stepen promena u sekreciji titne Zlezde
pod uticajem tireostimuliraju¢eg hormona (TSH) (Riis i Madsen, 1985). Direktan efekat T,
na funkciju jajnika dokazan je kod krmaca osamdesetih godina proslog veka (Channing i
sar., 1976), ali uticaj tireoidnih hormona na funkciju jajnika kod krava jo§ uvek nije
dovoljno ispitan (Spicer i sar., 2001). Medutim, rezultati ispitivanja do kojih su dosli
Spicer 1 saradnici (2011), podrzavaju hipotezu da tireoidni hormoni imaju direktan
stimulatorni efekat na funkciju jajnika kod krava koji ostvaruju delujuéi na nivou tekalnih i

granuloznih ¢elija folikula.

2.3. 2. Insulinska osovina kod krava

Senzitivnost perifernih tkiva (miSi¢nog i masnog) na insulin se posle teljenja
znacajno smanjuje i na taj nacin se energija preusmerava na proizvodnju mleka. Naime,
potreba za energijom je izrazito visoka kod krava na pocetku laktacije jer se tada prakti¢éno
sva glukoza preusmerava ka mlec¢noj Zlezdi (Eger i sar., 2016). Da bi se ovo ostvarilo,
dolazi do znacajnih promena u preraspodeli i kori§¢enju izvora energije, zahvaljujuci ne
samo promeni u senzitivnosti pojedinih tkiva na insulin, ve¢ i promeni u koncentraciji
pojedinih hormona. Tako, neposredno posle teljenja dolazi do porasta koncentracije
somatotropnog hormona (STH) koji izaziva rezistenciju perifernih tkiva na insulin,
stimuli$e lipolizu i sintezu glukoze u jetri obezbedujué¢i dodatnu energiju za sintezu laktoze
u mlecnoj zlezdi (Kim 2015). Nakon porodaja dolazi do smanjene produkcije insulina u

pankreasu (Drackley i sar., 2001), §to ima za posledicu smanjeno iskori§¢avanje glukoze u
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insulin zavisnim tkivima (masno i misi¢no tkivo) (McArt i sar., 2013). Stanje insulinske
rezistencije udruzeno sa pojacanom osetljivos¢u masnog tkiva na kateholamine kao I
izrazen lipoliticki odgovor masnog tkiva (Herdt 2000; Holtenius i sar., 2003) osnovni su
mehanizmi koji omogucéavaju mlecnoj zlezdi vecu dostupnost glukoze za proizvodnju
mleka (Komatsu i sar., 2005).

Koncentracija insulina u krvi kod krava je kao i kod drugih zivotinja u uskoj vezi sa
ishranom. Tokom gladovanja koncentracija insulina opada, a kod normalnog hranjenja raste
i to najranije jedan, a najkasnije 4-6 sati posle obroka (Sutton i sar., 1980). Insulin
stimuliSe deponovanje masti i glikogena, kao energetskih jedinjenja, u perifernim tkivima
odnosno jetri, i stimulie sintezu proteina. Kada glikemija padne ispod odredenih vrednosti
organizam pocinje da koristi deponovanu glukozu iz telesnih rezervi kroz proces
gikogenolize. Na ovaj nacin se glikogen deponovan u jetri i mi$i¢ima konvertuje u glukozu
koja se potom Koristi kao izvor energije. Intracelularni unos glukoze odvija se olakSanom
difuzijom pomocu membranski vezanih transportnih molekula (GLUT). Do sada je
identifikovano 12 tipova GLUT molekula. Ekspresija razli¢itih tkivno specifi¢cnih GLUT
molekula omogucava insulinu da kontrolise preraspodelu glukoze u celom organizmu
(Zhao i Keating, 2007). U skeletnim misi¢ima i masnom tkivu prisutni su uglavnom insulin
zavisni GLUT 4 molekuli, dok je prisustvo insulin nezavisnih GLUT 1 molekula, za
bazalno snabdevanje ¢elija glukozom, utvrdeno samo u tragovima. Nasuprot tome, mle¢na
Zlezda, fetalna tkiva 1 jetra uglavnom poseduju insulin nezavisne GLUT molekule tipa 1, 2,
i 3 (Duehlmeier i sar., 2005; Nishimoto i sar., 2006; Zhao i sar., 2006; Zhao i Keating,
2007). Peripartalni period se karakteriSe veoma niskom bazalnom koncentracijom insulina i
glukozo - zavisnom sekrecijom insulina u B ¢elijama endokrinog pankreasa (Lomax, 1979;
Sartin i sar., 1985; Bell, 1995; Herzog, 2001; Holtenius, 2003). lako nema direktan uticaj
na proizvodnju mleka, niska koncentracija insulina ima za posledicu izrazito smanjenu
ekspresiju GLUT 4 molekula, a time i njeno koriS¢enje za potrebe miSi¢nog 1 masnog tkiva,
Sto povecava raspolozivost glukoze za insulin - nezavisna tkiva. Ehrhardt i Bell (1997), su
ustanovili da se na membranama Ccelija posteljice kod ovaca progresivno povecava
ekspresija GLUT 1 i1 3 molekula, pocevsi od sredine pa do kraja graviditeta, ¢ime se

povecava koriS¢enje glukoze od strane fetalnih tkiva nezavisno od energetskog statusa
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majki. Intenziviranje potrosnje glukoze od strane mle¢ne zZlezde odvija se putem slicnih
mehanizama: ekspresija svih transportnih molekula za glukozu u mle¢noj Zlezdi, pogotovo
insulin nezavisnih GLUT 1, se povecava za 5 do viSe od 100 puta na pocetku laktacije
(Zhao i Keating, 2007). Kao rezultat toga, priliv glukoze u mle¢nu Zlezdu je konstantan,
dok se koncentracija glukoze krec¢e u rasponu od 4,4 do 10 mmol/L (Kaneko, 2008), pri
¢emu mlecna zlezda moze da koristi 97 % energije dobijene iz konzumirane hrane (Bell,
1995; Drackley, 1999) i 85 % raspolozive glukoze iz krvi (Knight i sar., 1994; Zhao i sar.,
1996; Etherton i Bauman, 1998).

Dugotrajno smanjenje insulinskog odgovora moze predisponirati visokomle¢ne Krave za
kontinuiranu lipolizu i povecati rizik za razvoj peripartalnih poremecaja zdravlja. Bolje
razumevanje mehanizama ukljucenih u insulinsku rezistenciju i inflamatornu regulaciju u
jetri i masnom tkivu mogu doprineti reproduktivnom zdravlju kod krava (LeBlanc 2014).
Tokom laktacije jasno je uocena povezanost insulinske rezistencije i pojave mnogobrojnih
poremecaja zdravlja kao $to su: dislokacija siriSta (van Meirhage i sar., 1988; Holtenius i
Traven, 1990; Kraft, 2004), masna jetra, ketoza (Herzog i sar., 2001; Ohtsuka i sar., 2001,
Kraft, 2004; Oikawa i Oetzel, 2006) i cisti¢na degeneracija jajnika (Opsomer i sar., 1999).
Holtenius i Holtenius (2007) su ustanovili manju vrednost Indeksa za kvantitativnu procenu
insulinske senzitivnosti (Quantitative Insulin Sensitivity Check Index - QUICKI), kod
gojaznih u odnosu na krave optimalne kondicije,. Pored toga, Holtenius i saradnici (2003)
su izneli hipotezu da je smanjeni klirens glukoze kod krava u laktaciji koje su hranjene
vec¢om koli¢inom koncentrovanih hraniva tokom perioda zasusenja imale za posledicu:
poviSene koncentracije NEFA u krvi (obimna lipomobilizacija), koja nastaje zbog izrazitog
smanjenja koli¢ine konzumirane hrane u peripartalnom periodu 1 dugotrajne
hiperinsulinemije koja tokom perioda zasuSenja mehanizmom negativne povratne sprege
reguliSe ekspresiju insulinskih receptora. Inflamatorni procesi u organizmu mogu da uticu
na insulinski odgovor, na §ta ukazuju rezultati istrazivanja Ohtsuka i saradnika (2001) koji
su ustanovili negativnu korelaciju izmedu insulin zavisnog prometa glukoze i koncentracije
tumor nekroticnog faktora o (TNF- o) kod krava koje su imale masnu jetru.

Kod prezivara jo$ uvek se ne zna kojim putevima NEFA indukuju insulinsku rezistenciju,

mada neki istrazivaci, na osnovu rezultata istrazivanja, pretpostavljaju da promene nastaju
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pre na post-receptorskom nego na receptorskom nivou (Debras i sar., 1989; Vernon i sar.,

tolerancije na glukozu se pojavljuju kod zdrave mlade i mrSave dece ¢iji roditelji boluju od
dijabetesa, mnogo ranije nego Sto se ispolje klinicki znaci bolesti. To pokazuje da je ucesce
genetskih ili epigenetskih ¢inilaca, nezavisno od nacina zivota i metabolizma, imaju
znacajnu ulogu u razvoju smanjene tolerancije na glukozu (Petersen and Shulman, 2006).
Imaju¢i u vidu ¢injenicu da kod ljudi postoji genetska predispozicija za razvoj insulinske
rezistencije, namece se mogucénost da je genetska sklonost krava prema insulinskoj
rezistenciji sekundarna pojava jednostrane viSedecenijske selekcije visokomle¢nih rasa
goveda za visoku proizvodnju mleka, kao i da je vecéa sklonost visokomle¢nih krava ka

nastanku oboljenja posledica ove selekcije.

2.4. REPRODUKTIVNI STATUS KRAVA
2.4.1. Polni ciklus —sezonalnost i pocetak puberteta

U prirodi, gde su uslovi opstanka Zivotinja mnogo tezi, sezonski vid parenja i dalje je
najzastupljeniji. Sezonski vid parenja kao evolutivno dostignuce, divljim ali i nekim
domacdim zivotinjama, omogucava optimalnu koordinaciju fizioloskih funkcija tokom cele
godine (Dardente i sar., 2016). Domestifikacijom divljih zivotinja, kao i obezbedivanjem
mnogo boljih uslova drzanja i pre svega ishrane, sezonalnost pri parenju se kod mnogih
Zivotinja izgubila ili se sezona parenja produzila. Medutim, sve domestifikovane Zivotinje
pokazuju sklonost povratk prirodnom modelu seksualnog ponaSanja i1 parenja njihovih

predaka (Arthur i sar., 2001).

Krave kao vrsta pripadaju grupi nesezonski poliestri¢nih zivotinja. Ovaj podatak se
odnosi, pre svega, na jedinke u intenzivnom uzgoju, poput krava holstajn rase. Autohtone
rase krava koje se uglavnom gaje u ekstenzivno, mogu imati zavisno od vremenskih uslova
i sezonski model parenja (Broom i Fraser, 2015). Mlade jedinke ne pokazuju znake
seksualne aktivnosti 1 polnog zara do puberteta. Ulazak u pubertet predstavlja pocetak

cikli¢ne aktivnosti jajnika, i prethodi potpunom fizickom razvoju jedinke. Zenke koje su u
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pubertetu, iako reproduktivno sposobne za parenje, odnosno osemenjavanje, fizicki jo$
uvek nisu dovoljne zrele, a samim tim njihov reproduktivni kapacitet nije maksimalan.
Pocetak puberteta zavisi od vrste, rase, uslova drzanja, ishrane, individualnih razlika medu
zivotinjama, klimatskog podneblja, prisustva, odnosno odsustva bolesti (Ball i Peters,
2004). Kod vecine rasa krava pubertet se javlja u periodu od 7-18 meseca starosti. Buse su
kasnostasna rasa goveda koja polno sazreva sa 18 do 20 meseci. Promene koje se dogadaju
tokom puberteta direktno su zavisne od promena koje se odigravaju na jajnicima.
Dosadasnja istrazivanja pokazuju da jajnici, iako parni, funkcioni$u kao jedan organ cija
aktivnost primarno zavisi od endokrinih faktora koji uklju¢uju hormone poreklom iz
jajnika, materice, gonadotropne hormone i njihove receptore (Adams i sar. 2008). Stimulus
za razvoj folikula u ranoj zivotnoj dobi je intraovarijalni, odnosno na njihov rast i razvoj ne
uticu  gonadorilizing  hormoni  (GnRH), odnosno  gonadotropni  hormoni,
folikulostimuliraju¢i hormon (FSH) i luteiniziraju¢i hormon (LH), i sve dok junica ne
postigne pubertet, ovakvi folikuli podlezu atreziji. Kod Zivotinja u prepuberalnom periodu
takode dolazi do razvoja folikularnih talasa, ali bez ispoljavanja simptoma estrusa. Pojava
folikula na jajnicima dokazana je kod Zenske teladi mlade od 3 meseca koja nisu bila
podvrgnuta hormonskoj idukciji (Kauffold i sar., 2005) Slaba ekspresija znakova estrusa je
u modernim zapatima visokomle¢nih krava veliki problem poSto dovodi do loSije detekcije
estrusa i produzava servis period i medutelidbeno razdoblje u zapatu (Lyuimo i sar., 2000).
Rast antralnih folikula tokom ciklusa kod krava se odvija kroz folikularne talase, pri cemu
je pocetak svakog novog talasa stimulisan prolaznim povec¢anjem koncetracije FSH (Diskin
i sar. 2002). Poredenjem ovarijalne aktivnosti medu vrstama utvrdeno je da su folikularni
talasi zastupljeni kod vecéine vrsta kao osnovni model folikularnog razvoja (Driancourt
2001). Nemoguénost dovoljnog rasta i razvoja folikula, kao i posledi¢ne ovulacije
verovatno je u vezi sa ¢injenicom da je kod mladih jedinki poviSen prag za efekat pozitivne
povratne sprege estradiola na hipofizu, pa nema dovoljnog preovulatornog porasta
luteiniziraju¢eg hormona koji je odgovoran za sazrevanje folikula i njegovu ovulaciju
(Arthur i sar., 2001). Tokom puberteta prag osetljivosti hipofize se snizava, Sto omogucava
adekvatan odgovor na pozitivnu povratnu spregu estradiola i lucenje dovoljnih koli¢ina LH

(Wolfe i sar., 1991). Smatra se da ovulacija izostaje kod mladih jedinki i zbog poviSene
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koncetracije endogenih opioida, koji deluju inhibitorno na GnRH koji je kontrolor Iuc¢enja
LH, uti¢u¢i na njegovo pulzatilno oslobadanje iz adenohipofize. Inhibitorni efekat opiodnih
peptida na GnRH/LH smanjuje se tokom polnog sazrevanja jedinke, $to omogucéava
povratak senzitivnosti hipofize na estradiolom indukovanu povratnu spregu u pubertetu
(Wolfe i sar., 1992; Honaramooz i sar., 2000). Prva ovulacija u pubertetu obi¢no nije
propra¢ena simptomima estrusa. Razlog “tihog”, prvog estrusa najverovatnije je taj $to
centralni nervni sistem nije senzibilisan od strane progesterona pa izostaju bihejvioralni

znaci polnog zZara (Arthur 1 sar.,2001).
2.4.2. Rast i razvoj folikula kod krava- folikularni talasi

Ultrazvuénim pracenjem rasta i razvoja folikula kao i merenjem koncetracije polnih
hormona doslo se do zakljucka da se razvoj folikula odvija u tri glavne faze  : regrutacija
(veli¢ina folikula~ 4mm), selekcija (veli¢ina folikula~ 9mm), dominacija (veli¢ina folikula
10-20mm) (Witbank i sar., 2002). U fazi regrutacije poc¢inje razvoj pula primarnih folikula.
Tokom faze selekcije odredeni broj folikula je selektovan za nastavak rasta, dok u fazi
dominacije jedan ili viSe folikula (u zavisnosti od vrste, i specifi¢nosti pojedina¢nog
ciklusa), nastavlja sa rastom i postaje dominantan, zreo folikul koji ¢e posledi¢no da
ovulira. Dominantan folikul (kod monoovulatornih vrsta), sprecava rast ostalih folikula,
koji posledi¢no atreziraju. Za visokoproduktivne krave holStajn rase pocetak normalne
cikli¢ne aktivnosti jajnika izuzetno je vaZan u cilju postizanja maksimalnog reproduktivnog
potencijala nakon porodaja (Opsomer 1 sar., 2000). Poremecaji aktivnosti jajnika razliCite
etiologije su ucestaliji tokom postpartalnog perioda kod visokoproduktivnih krava
(Opsomer i sar.,1998) Rast folikula se odvija u talasima. Porast koncetracije FSH dovodi
do ispoljavanja folikularnih talasa, dok faze selekcije i dominacije jednog folikula
nastupaju nakon smanjenja koncetracije FSH u Kkrvi i uspostavljanja reakivnosti rastuéeg
folikula na LH. Ne proizvedu svi folikularni talasi dominantan, maturiran odnosno
ovulatorni folikul. Razlike u odgovoru na povratnu spregu u okviru hipotalamo-hipofizno-
gonadne osovine dovode do razlike u broju ovulatornih folikula, kao i broja antralnih
folikula u pulu pri nastanku folikularnog talasa iz kojih se kasnije razvijaju preovulatorni,

dominantni folikuli (Hunter i sar., 2004). Periodi¢ni anovulatorni talasi se javljaju sve do
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pojave odgovarajuée koncetracije, odnosno preovulatornog porasta LH u Kkrvi.
Anovulatorni talasi se fizioloski javljaju i tokom prepuberalnog perioda, graviditeta i van
sezone parenja. Postoji pozitivna korelacija izmedu duzine trajanja ciklusa i1 broja
folikularnih talasa. Kod krava se javlja dva do tri folikularna talasa tokom ciklusa (Fortune
isar., 1991, Garcia i sar., 1999). U slucajevima gde se javljaju dva folikularna talasa, prvi
talas je 3-4 dana, a drugi 12-14 dana ciklusa. U prvom talasu se folikul, pre nego Sto
postane atreti¢an, najceS¢e razvije do veli¢ine 9-13mm. U drugom talasu se razvija
ovulatorni folikul. On takode, izmedu 15-20 dana ciklusa dostigne veli¢inu 9-13mm, ali
ne podleze atreziji kao folikuli iz prvog talasa, ve¢ 3-4 dana pred ovulaciju, u fazi kasnog
diestrusa i ranog proestrusa, postaje dominantan preovulatorni folikul. U slu¢aju pojave tri
folikularna talasa prvi talas krec¢e ve¢ 2-5 dana ciklusa, drugi 9-12 dana, a tre¢i 16-21 dana
ciklusa (Adams i sar., 2008). Tokom proestrusa i estrusa (folikularne faze ciklusa)
dominantni folikul dostize veli¢inu veéu ili jednaku od >1, 9cm. Sudbina dominantnog,
preovulatornog folikula moze biti razliita u zavisnosti od energetskog bilansa, kao i
metaboli¢kog i endokrinog statusa krave. Isto vazi i za pojavu kao i broj folikularnih talasa,
kao i njihov potencijal, u smislu da li mogu da proizvedu maturiran, ovulatorni folikul. Kod
veéine krava dominantni folikul se razvije 2 nedelje nakon porodaja, ali bez obzira na
morfoloski normalan izgled i rast pri ultrazvu¢nom pregledu jajnika, samo oko 40%
ovakvih folikula proizvodi koli€ine estradiola dovoljne za stimulaciju ovulacije (Cheong i
sar., 2016). Dodatno, krave kod kojih nije doslo do razvoja ovulatornog folikula
postpartalno su imale izrazeniji NEB i insulinsku rezistenciju, kao i manju frekvencu
pulseva LH, 1 manju koli¢inu androstenediona 1 estradiola u folikularnoj te¢nosti u odnosu
na krave koje su ovulirale normalno (Cheong i sar., 2016). Pored uticaja gonadotropina, u
celom procesu folikulogeneze i selekcije dominantnog folikula znacajnu ulogu igraju
intrafolikularni IGF molekuli (Fortune i sar., 2001), kao i njihovi vezujuéi proteini, ¢ija je
koncetracija u postpartalnom periodu kod krava u visokoj korelaciji sa ranije spomenutim
energetskim i metaboli¢kim statusom jedinke. Folikularni talasi nakon porodaja pojavljuju
se bez obzira na energetski status, ali je razvoj folikula do preovulatorne veliine i
verovatnoca ovulacije smanjena ukoliko je OTK losa (Beam i Butler 1999). Koncetracija

IGF-1 u folikularnoj te¢nosti kod krava reflektuje sistemske koncetracije IGF-I1, dok se IGF-
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Il stvara lokalno u teka ¢elijama folikula. I IGF-1 i IGF-1I pojacavaju odgovor jajnika na
gonadotropine i stimuliSu proliferaciju folikularnih ¢elija i steroidogenezu. Koncetracije
IGF-1 dramati¢no opadaju prve nedelje nakon teljenja $§to utice na interval do prve
postpartalne ovulacije kao i na procenat koncepcije (Beam i Butler 1999; Taylor 2004;
Wathes, 2007). Insulin takode deluje direktno na antralne folikule kod krava, ali je njegov
efekat manje potentan od IGF-I, ali ekvipotentan sa IGF-1 kada je re¢ o uticaju na
produkciju estradiola (Wathes, 2003). Razli¢iti su podaci kada je re¢ o uticaju koncetracija
insulina u cirkulaciji na ponovo uspostavljanje cikli¢ne aktivnosti na jajnicima nakon
porodaja. Pothranjenost i loSa OTK moze izazvati pad insulina ispod fizioloSkih granica,
dok se kod pregojenih porodilja moze javiti hiperinsulinemija udruzena sa insulinskom

rezistencijom. Svaki ekstrem moze imati negativan uticaj na fertlitet kod krava.
2.5. NEUROHORMONALNA REGULACIJA POLNOG CIKLUSA

Regulacija polnog ciklusa je kompleksan proces. Cikli¢na aktivnost kod Zenki sisara
pod kontrolom je hipotalamo-hipofizno-ovarijalne osovine. Epifiza (glandula pinealis) ima
veoma bitnu ulogu, pre svega kod sezonalnih vrsta kod kojih u zavisnosti od duZine
fotoperioda uti¢e na oslobadanje gonadotropnih hormona iz hipofize i odreduje pocetak
polne aktivnosti. Posto, sa izuzetkom nekih rasa, nemaju striktno sezonalni model parenja,
kod krava je uticaj fotoperioda na reprodukciju, imunski sistem i laktaciju manje izu¢avan
nego kod ostalih sisara (Dahl i sar., 2002). Medutim, oslobadanje melatonina pod uticajem
produzenog fotoperioda dovodi do povecanja koncetracije prolaktina i IGF-I §to pozitivno
uti¢e na laktaciju, telesnu kondiciju kao i reprodukciju kod krava (Dahl i sar., 2002).
Hipotalamus je odgovoran za sintezu i oslobadanje GnRH, ali i za sintezu gonadotropina
FSH i LH. FSH i LH se nakon sinteze u hipotalamusu preko hipotalamo-hipofiznog
portalnog krvotoka transportuju do mesta lagerovanja, adenohipofize. Pretpostavlja se da je
sekrecija FSH 1 LH kod domacih zivotinja pod uticajem dva funkcionalno odvojena sistema
u hipotalamusu. Prvi je “epizodi¢no/toni¢ni® sistem koji je odgovoran za kontinuiranu
bazalnu sekreciju gonadotropnih hormona, a drugi je tzv. “surge” sistem koji kontrolise
kratkotrajne, ali masivne sekrecije gonadotropina, pre svega LH (Arthur i sar., 2001).U

regulaciji oslobadanja hormona iz hipofize ucestvuju tri specificna neurotransmitera:
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serotonin, dopamin, noradrenalin. Noradrenalin stimulise oslobadanje FSH i LH. Inhibicija
konverzije dopamina u noradrenalin blokira estrogenom indukovanu pozitivnu povratnu
spregu za oslobadanje LH koji je odgovoran za sazrevanje i ovulaciju folikula. Serotonin
inhibira bazalnu sekreciju LH 1 na taj nacin spreCava ulazak jedinke u estrus. Funkcija
serotonina znacajnija je kod sezonalnih zivotinja. Medutim, Barile i saradnici (2015) ovu
tvrdnju dovode u pitanje posSto su tokom istrazivanja efekata razlic¢itih protokola
sinhronizacije kod Zenki bufala zaklju¢ili da je procenat jedinki koje su imale porast LH i
ovulirale bio znacajno vec¢i (P <0,05) u grupi sinhronizovanoj progesteron intravaginalnom
spiralom (PRID) ili Ovsynch protokolom od februara do marta (95,8% i 83,3%
pojedina¢no) u odnosu na grupu sinhronizovanu od maja do juna (75,0% i 54,1%
pojedina¢no), $to ukazuje na smanjenu hipotalamo-hipofiznu osetljivost na protokole
sinhronizacije u uslovima produzenog fotoperioda. Estrusni ciklus kod krava traje 18-24
dana i ¢ine ga dve faze, lutealna (14-18dana) i folikularna (4-6 dana) (Forde i sar.2011).
Adenohipofiza ima direktan uticaj na funkciju jajnika u smislu folikulogeneze, sazrevanja
folikula, ovulacije i formiranja Zutog tela, ali isto tako i jajnici imaju uticaj, preko
mehanizama pozitivne i negativne povratne sprege na hipotalamus i na hipofizu. Odgovor
adenohipofize na porast GnRH zavisi od nivoa steroidnih hormona poreklom iz jajnika.
Uticaj jajnika na viSe centre u mozgu posredovan je uglavnom preko estradiola 17f 1
progesterona (Forde i sar., 2011). Na ovaj na¢in ¢im koncetracija progesterona opadne, a
estradiola poraste senzitivnost adenohipofize na GnRH raste (Adams i sar., 2008).
Estradiol izaziva efekat pozitivne povratne sprege kod krava i proizveden od strane
dominantnog folikula, svojim poviSenim koncetracijama stimuliSe znaCajan preovulatorni
porast koncetracije LH, koji posledi¢no izaziva ovulaciju i1 formiranje funkcionalnog Zutog
tela (Aerts i sar., 2010). Progesteron najverovatnije zauzima centralno mesto kada je re¢ o
inhibiciji toni¢nog modusa sekrecije LH (Stevenson i Pulley, 2016). U skladu sa ovim je i
podatak da do oslobadanja LH iz adenohipofize dolazi kada dode do regresije zutog tela
koja je udruZena sa opadanjem koncetracija progesterona u krvi. Porast LH dovodi do
naglog rasta estradiola, a ovaj nagli porast dovodi do prethodno spomenutog porasta LH
koji konacno izaziva ovulaciju maturiranog folikula. Inhibin je hormon koji se proizvodi u

granuloza ¢elijama velikih antralnih folikula, moze se izdvojiti iz folikularne tecnosti i
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deluje negativnom povratnom spregom na oslobadanje FSH (Kaneko i sar., 1997, Bleach i
sar., 2001; Donadeu i Ginther 2004). Estradiol proizveden od strane dominantnog folikula
takode deluje inhibitorno na lu¢enje FSH (Ireland i sar., 1984; Ginther i sar., 2000). Aktivin
1 folistatin su jo§ dva peptidna hormona izolovana iz folikularne te¢nosti. Aktivin utice na
pojacano lucenje, dok folistatin deluje inhibitorno na oslobadanje FSH. Intrafolikularne
izoforme folistatina imaju razli¢it potencijal vezivanja i neutralisanja aktivina, u tom smislu
povecana produkcija folistatina moze biti bitan faktor inhibicije, bilo direktne ili
inhibicijom pozitivne povratne sprege, pozitivnih efekata aktivina na rast i razvoj folikula
tokom folikularnih talasa (Glister i sar., 2015). Dodatno, Stangaferro i saradnici (2014)
nalaze povecane koncetracije BA subjedinice aktivina, a subjedinice inhibina i folistatina u
granuloza Celijama folikularnih cisti, odnosno smanjene koncetracije inhibina B u
folikularnoj te¢nosti folikularnih cisti, §to verovatno uti¢e na endokrine pokazatelje kod

krava sa cisticnom degeneracijom jajnika.

2.6. POVEZANOST REPRODUKTIVNOG I METABOLICKOG STATUSA
KRAVA

Negativni bilans energije blisko je povezan sa sa postpartalnim anovulatornim
periodima (Butler i sar., 2003). Fizioloski, najvise koncetracije estradiola se nalaze u
zdravim, dominantnim folikulima, 1 povecavaju se tokom rasta folikula (Comin 1 sar.,
2002). Znacajno smanjenje koncentracije estrogena u aktivnom folikulu kao i nepovoljan
odnos estrogena i progesterona mogu biti znak prerane luteinizacije zida dominantnog
folikula zbog nemoguénosti male koli¢ine estradiola da indukuje pozitivhu povratnu spregu
na nivou hipotalamusa. Mackey i saradnici (2000) su kod jedinki tovnih rasa goveda,
izloZenih dijetarnim restrikcijama, tj. jedinki u negativnom energetskom bilansu utvrdili
anovulaciju pra¢enu odsustvom preovulatornog pika LH, kao i uveéanjem koncetracije
FSH.

Duze izrazeni periodi NEB postpartalno imaju prolongiran negativan uticaj na

fertilitet jedinki tako Sto izazivaju oSte¢enja oocita u razvoju i samim tim smanjuju indeks
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koncepcije (Britt 1994). Mnoge studije ukazuju na probleme u aktivnosti jajnika kod krava
koje su izlozene produbljenim fazama NEB (Beam i Butler 1999; Leroy 2004), poput
zakasnele prve postpartalne ovulacije, produzenih ciklusa, duzih intervala izmedu lutealnih
faza §to ukazuje na produzenu lutealnu fazu na jajnicima i dovodi do kasnjenja druge
postpartalne ovulacije (Leroy 2008). Druga postpartalna ovulacija moze kasniti i ukoliko je
krava pod stresom, bolesna i/ili je smanjen unos hrane neposredno pre oc¢ekivanog termina
ovulacije koji sledi luteolizu. Medutim, duze prisustvo luteinske mase na jajnicima u
fazama NEB, bilo u formi perzistenog zutog tela ili folikul luteinskih cisti dovodi se u vezu
sa oboljenjima materice. Cisti¢na degeneracija jajnika jedan je od najéescih reproduktivnih
poremecaja u zapatima visokomle¢nih krava tokom postpartalnog perioda, kompleksne
etiologije, sa ucestalo$Cu pojavljivanja 6-29% (Vanholder i sar., 2002; Peter 2004;
Vanholder i sar., 2006). Prema vecini autora folikularnim cistama se mogu smatrati folikulu
sli¢ne strukture, ovulatorne veli€ine koje perzistiraju na jajnicima 6 i viSe dana bez naznaka
luteinizacije. Ovakve tvorevine ili spontano nestanu tokom prvih 50 dana nakon porodaja,
ili nastave da perzistiraju ili polako regresiraju, pri tom remeteci ovarijalnu dinamiku, da bi
na kraju bile zamenjene novom cistom na istom ili drugom jajniku (Silvia i sar., 2005;
Rizzo i sar., 2009; Rizzo i sar., 2011). Veliki broj faktora mozZe da uti¢e na pojavu cisti¢ne
degeneracije. Alteracije u hipotalamo-hipofizno-gonadnoj osovini usled promena u
mehanizmu povratne sprege 17 beta estradiola na hipotalamus ili desenzitizacije receptora
za GnRH u hipotalamusu odnosno LH receptora u jajnicima. LoSa sinhronizacija izmedu
LH pika 1 eksprimiranja receptora na folikularnom zidu takode predstavlja bitan kofaktor u
nastanku folikularnih cisti (Vanholder i sar., 2006). Promene u koncetraciji metabolita
prisutnih u krvi kao posledica NEB mogu uticati na sastav folikularne te¢nosti. Postpartalne
supklinicke 1 klinicke infekcije materice utiCu na aktivnost jajnika i ¢esto se javljaju kao
posledica NEB koji doprinosi slabljenju imunskog sistema (LeBlanc 2012). Pretpostavka je
da oboljenja uterusa suprimiraju oslobadanje GnRH iz hipotalamusa, a posledicno i LH iz
adenohipofize Sto lose uti¢e na folikulogenezu i remeti ovarijalnu funkciju. Kod krava u
patoloSkom puerperijumu dolazi do usporene involucije uterusa, a samim tim 1 sporijeg
uspostavljanja pravilne ovarijalne dinamike. Gotovo polovina mle¢nih krava pokaze

simptome metritisa, endometritisa, cervicitisa ili purulentni vaginalni iscedak tokom
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postpartalnog perioda (LeBlanc 2014). PoviSene koncetracije cirkuliSu¢eg prostaglandina
Fau (PGF2,) usled supklinickih ili klinickih infekcija uterusa predstavljaju vrstu signala koji
prevenira prerano uspostavljanje ovarijalne aktivnosti, odnosno pojavu estralnog ciklusa
pre saniranja puerperalnih infekcija materice. 1z tog razloga prolongirana sekrecija PGF,,
iz materi¢ne sluzokoze u sluCajevima akutnih metritisa nakon porodaja ima ulogu u
produzavanju postpartalnih anestrusnih perioda. Kako bi servis period trajao ne duze od 85
dana neophodna je maksimalno dobra kooperacija mehanizama koji ukljucuju involuciju
uterusa, aktivaciju hipotalamo-hipofizno-gonadne osovine §to se na kraju manifestuje kroz
uspostavljanje fizioloske ovarijalne dinamike, pravilno ispoljavanje simptoma estrusa kao i
koncepciju nakon osemenjavanja/parenja. Krave u NEB ne usmeravaju hranljive materije
ka reproduktivnom traktu, $to umanjuje broj folikula po folikularnom talasu, negativno
utice na dalji rast i ekspresiju, dostizanje optimalne veli¢ine i sazrevanje dominantnog
folikula. Samim tim dolazi do odlaganja prve postpartalne ovulacije, slabo izrazenih
simptoma estrusa, lutealne insuficijencije i1 nizih koncetracija progesterona u krvi. Takode,
neizbalansirana ishrana, pre svega u smislu povecanog unosa hrane, narocito proteina,
pojacava perfuziju jetre i na taj nacin povecava klirens steroidnih hormona (estradiola 1
progesterona) Sto doprinosi pojavi anestrusa, anovulacije, ovulacije folikula ¢ija veli¢ina
prevazilazi optimalnu (14-18mm), poliovulacije, lutealne insuficijencije i vodi odloZenoj
lutealnoj regresiji, a sve to najverovatnije usled razvoja dominatnih folikula sa slabom
produkcijom estrogena(Sangsritavong i sar., 2002; Sartori i sar., 2004), $to posledi¢no
rezultira niskim koncetracijama enometrijalnog PGF,,. Anestrus je Sirok pojam koji se
najces¢e manifestuje kroz slabije izrazene simptome estrusa ( ili potpuno odsustvo znakova
estrusa), uprkos pravilnim metodama dijagnostike estrusa. Anestrusna stanja su najScesce
pracena niskom produkcijom progesterona u jajnicima. Visokomlecne rase goveda cesce
slabije ispoljavaju znake estrusnog ponasanja, naroCito u ranom postpartalnom periodu
(Harrison i sar., 1990 ), pa iz tog razloga prva postpartalna ovulacija Cesto ostane
neprimecena, a narocito ukoliko je menadZzment dijagnostike estrusa i reprodukcije uopste,
u zapatu lo§ (Harrison i sar., 1990). Tokom proteklih godina anestrus je kao pojam
obuhvatao fizioloske i patoloSke (klinicke) tipove koji su ukljucivali 4 slede¢e forme: tihi

estrus/tiha ovulacija, cisticnu degeneraciju jajnika, ovarijalnu hipofunkciju i perzistentno
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zuto telo (Mwaanga i sar., 2000). Medutim, u skladu sa ovarijalnom (folikularnom i
lutealnom) dinamikom podela anestrusa kod krava je neSto drugacija. Ultrasonografska
ispitivanja su uz pracenje koncetracije polnih hormona omoguc¢ila identifikaciju tri kriticne
tacke tokom razvoja folikula i to na osnovu njihove veli€ine: regrutacija (folikuli dijametra
oko 4mm), selekcija (folikuli dijametra oko 9mm), dominacija (preovulatorni folikuli,
dijametra 10 do 20mm). Klasifikacija anovulatornih stanja zasnovana na ove tri kriti¢ne
tacke tokom razvoja folikula ¢ini se klini¢ki najracionalnijom. Na ovaj nacin je anestrus
podeljen u Cetiri tipa (Peter 1 sar., 2009). U slucaju anestrusa tipa 1 folikuli prolaze samo
kroz fazu regrutaciju bez ulaska u fazu selekcije. Patofizioloski aspekt ovog stanja nije
najjasniji ali se smatra da je uzrok ovome ekstremna pothranjenost . U tom smislu
pothranjenost uz prisutan izrazen energetski deficit izaziva poremecaj folikularne dinamike
najverovatnije usled nedostatka LH neophodnog u fazi selekcije a naroCito dominacije
preovulatornih folikula (Jolly i sar., 1995). Jajnici na kojima se ispolji ovakav vid
poremecaja rasta folikula podlezu opisu ,,inaktivnih-afunkcionalnih-atrofi¢nih” jajnika. U
sluaju anestrusa tipa 1 dva ultrasonografska pregleda u razmaku od 7 dana ne pokazuju
nikakve promene u parenhimu jajnika (nema folikula, ni cisti¢nih formacija kao ni Zutog
tela). Zastupljenost anestrusa tip 1 u populaciji visokomle¢nih krava je ispod 10%.
Nazalost, kada je re¢ o buSama kao autohtonoj rasi krava nisu dostupni podaci o
zastupljenosti anestrusa tip 1. Pored direktnog uticaja na jajnike, NEB izaziva losije indekse
koncepcije kod krava kroz negativan uticaj i na druge delove reproduktivnog trakta
(Watches i sar., 2007). Postpartalno reproduktivno zdravlje kod krava umnogome zavisi od
pravilne involucije uterusa koja ukljucuje: obnovu endometrijuma, miometralne kontrakcije
1 dobar bakterijski klirens. Rezultati ispitivanja u poslednje vreme ukazuju na moguénost
negativnog uticaja NEB na involuciju uterusa. Negativan uticaj se ogleda pre svega u
loSijem klirensu puerperalnih patogena iz materice, a samim tim c¢eS¢om pojavom
postpartalnih endometritisa kao i sporijom involucijom uterusa (Wathes i sar.2007). Kod
krava koje imaju 1izrazeniji NEB u postpartalnom periodu se ceSce javljaju retencija
posteljice, endometritisi i metritisi §to negativno uti¢e na fertilitet jedinki. Postpartalni

endometritis produZava servis period za u proseku 15 dana i smanjuje Sansu zaceca za 31%
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(Fourchon i sar. 2000). Kod krava kod kojih je indeks koncepcije 1o8iji nakon teljenja
koncetracije IGF-I bile su nize i pre i posle teljenja (Taylor i sar.2004)
NEB takode direktno utice i na rani embrionalni razvoj posto dolazi do promene u

uslovima koji vladaju u jajovodima i materici (Wathes i sar., 2003).

2.7. METABOLICKI I ENDOKRINI BIOMARKERI METABOLIZMA KOJI
UTICU NA REPRODUKTIVNI STATUS KRAVA

Ishrana je jedan od najvaznijih faktora koji uticu na reproduktivnu efikasnost krava
(LeBlanc 2010). Promene u ishrani mogu dovesti do postepenog smanjenja rasta
dominantnog folikula, njegovog maksimalnog dijametra i otpornosti (Diskin i sar., 2003).
Upravo zbog toga je u poslednje vreme sve veca paznja istraziva¢a usmerena ka ishrani
krava u graviditetu 1 peripartalnom periodu koji predstavljaju kriti¢ne periode u pripremi
krave u kasnom graviditetu za porodaj i umnogome definiSu njen kasniji reproduktivni
status (Tienken i sar., 2015, Urdl i sar., 2015, Grossi i sar., 2013). 1z svega ovoga jasno
proizilazi zaklju¢ak da postoji tesna veza izmedu metabolickog i1 reproduktivnogs statusa
jedinke. Kao $to je napomenuto, hormoni koji su glavni kontrolori metabolizma kod

visokomlec¢nih krava su insulin i tireoidni hormoni.

2.7.1. Somatotropna osovina

Kod jedinki u NEB ovulacija kasni usled smanjenog pulsatilnog lucenja LH kao 1
smanjene koncetracije glukoze, insulina i IGF-I u krvi §to sve redukuje produkciju
estrogena od strane dominatnog folikula ( Butler 2007). Pored njih, IGF sistem kao deo
somatotropne osovine, je izuzetno odgovoran za metaboli¢ko stanje ali 1 reproduktivni
status krava predstavljaju¢i na taj nain glavni parametar koji povezuje metabolicki i
reproduktivni status krava (Beam i Butler, 1999). Koncentracije mnogih od metabolickih
parametara zavise od promena u somatotropnoj osovini koje nastaju kao podrSka izrazito
visokoj proizvodnji mleka. U uslovima energetskog deficita broj receptora za somatotropni
hormon (STH) na hepatocitima se smanjuje ¢ime se “dekupluje” STH/IGF osovina.

Dekuplovanje STH/IGF osovine proprac¢eno je smanjenjem koncetracija IGF-I, a sa druge
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strane rastom koncetracija STH u cirkulaciji. Stepen slabljenja, odnosno raskidanja STH -
IGF-1 osovine je tesno povezan sa energetskim statusom odredenim koncentracijom
insulina. Naime, obilna ishrana krmnim smeSama ili aplikovanje (s.c. ili i.v.) insulina
dovodi do povecanja ekspresije mMRNK receptora za STH i IGF-1 molekula u hepatocitima,
porasta koncentracije IGF-I u krvi, a pada koncentracije STH kod gravidnih i krava u
laktaciji (Ingvartsen i sar., 2001; Mashek i sar., 2001; Molento i sar., 2002; Butler i sar.,
2003; Rhoads i sar., 2004; Lucy, 2008). Sve ovo udruzeno sa smanjenjem koncetracije
insulina u krvi stvara takav endokrinoloski ambijent koji omogucava direktan uticaj STH na
lipolizu i glukoneogenezu tokom rane laktacije. Kako bi se metabolicki status krave
stabilizovao glavni hormoni u somatotropnoj osovini, STH, IGF-I i insulin moraju
koordinisano dejstvovati u cilju ocuvanja metabolicke homeostaze jedinke (Kim 2015).
Proizvodnja IGF-I u ranom postpartumu je kod vecine krava, pogotovo visokomle¢nih rasa,
smanjena. Ovo najverovatnije izaziva slabiji razvoj prvih postpartalnih folikula. Ponovno
uspostavljanje ovarijalne aktivnosti nakon porodaja je koordinisan proces koji ukljucuje
rekuplovanje STH/IGF-I osovine u jetri, razvoj folikularnih talasa, steroidogenezu i
prestanak efekta negative povratne sprege na hipotalamus od strane estradiola (Santos i sar.,
2016). Pad koncetracije insulina i glukoze u krvi nakon teljenja je udruzen sa padom
koncetracije IGF-I (Vicini i sar., 1991; Grummer i sar., 1995; Lucy 2000). Smatra se da je
IGF-I glavni medijator u uticaju STH na proizvodnju mleka. Koncetracije STH i IGF-I se
dinami¢no menjaju tokom peripartalnog perioda (Cohick 1998). U poredenju sa kravama u
laktaciji krave u antepartalnom periodu imaju niske koncetracije STH i visoke koncetracije
IGF-1 u krvi (Cohick 1998). . Kako dani u laktaciji prolaze koncetracija STH polako
opada, dok koncetracija IGF-I polako raste (Lucy 2000). Mehanizmi koji dovode do
promena u koncetracijama STH i IGF-I tokom rane laktacije nisu potpuno jasni. Veéina
IGF-I se stvara i oslobada iz jetre kao odgovor na delovanje STH na STH receptore u jetri.
IGF-I kasnije deluje negativnom povratnom spregom na hipotalamus i reguliSe oslobadanje
STH. Raskidanjem negativne povratne sprege izmedu IGF-1 i hipotalamusa dolazi do
povecanja koncentracije STH u krvi (Doepel i sar., 2002; Zulu i sar., 2002; Rhoads i sar.,
2004).
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Jedan od glavnih efekata STH na ekstra mamarna tkiva (periferna tkiva, masno i misi¢no)
je stimulativno delovanje na katabolicke procese u njima, a svoje delovanje ostvaruje tako
Sto menja odgovor ovih tkiva na insulin i1 kateholamine (Bell, 1995). U adipocitima STH
pojacava stimulativni efekat kateholamina na lipolizu (Sechen i sar., 1990) i povecava
rezistenciju masnog tkiva na insulin (Bauman i Vernon, 1993, Bell, 1995, McNamara,
1997), §to ima za rezultat intenziviranje procesa lipolize. U miSi¢nom i masnom tkivu U in
vitro uslovima, STH smanjuje ekspresiju i translokaciju GLUT 4 receptora (Zhao i Keating,
2007) i u skladu je sa delovanjem STH koji smanjuje oksidaciju glukoze u organizmu i,
tako obezbeduje adekvatan priliv glukoze u mle¢nu Zlezdu u iv vivo uslovima (Bauman
sar.,, 1988). U jetri, STH smanjuje inhibitorno delovanje insulina na enzime
glukoneogeneze i poveéava proizvodnju glukoze u jetri (Dunshae i sar., 1992; Bell i
Bauman, 1997). Dekuplovanje STH/IGF osovine zna¢i da je odnos izmedu IGF-I i
proizvodnje mleka u ranoj laktaciji negativan, dok u kasnijim fazama laktacije, sa
poveéanjem broja STH receptora u jetri dolazi do uspostavljanja pozitivne korelacije
izmedu koncetracija STH u krvi i proizvodnje mleka. Svi navedeni podaci podrzavaju
koncept da STH indukuje promene u senzitivnosti i odgovoru tkiva na insulin. To
doprinosi $tednji glukoze, intenzivira proces glukoneogeneze i lipolize kod krava na
pocetku laktacije. Anovulatorni periodi, karakteristicni za stanje NEB, se javljaju usled
smanjenog broja LH pulseva, nize glikemije, smanjene koncetracije insulina 1 IGF-I $to
zajedno dovodi do smanjene produkcije estrogena od strane dominantnog folikula. LH
pulsevi su izuzetno znacajni za za ovulaciju dominantnog folikula, ali samostalno nisu
dovoljni za ovulaciju, ukoliko je prisutan mali broj receptora za LH u jajniku (Rawan i sar.,
2015). Smatra se da IGF-I ima kljuénu ulogu u regulaciji ekspresije MRNK za LH
receptore 1 da na taj nacin ucestvuje u razvoju i ovulaciji dominatnog folikula (Rawan i sar.,
2015). Isti autor je utvrdio da se promenjena produkcija estradiola od strane dominantnog
folikula moZe se dovesti u vezu sa smanjenom produkcijom IGF-I. Koncetracije IGF-I i
IGFBP-3 vise su u plazmi kod krava kod kojih je prvi dominantni folikul ovulirao, u
odnosu na krave sa anovulatornim prvim postpartalnim dominantnim folikulom. Dakle,
IGF-I molekuli, zajedno sa svojim vezuju¢im proteinima (Insulin like growth factor

binding proteins - IGFBP) uti¢u na aktivnost jajnika. Njihov efekat je utvrden kako na
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granuloza i teka ¢elijama, tako i na lutealnim ¢éelijama. Ovaj efekat najverovatnije ostvaruju
delujuéi sinergisti¢ki sa gonadotropinima. Pored ovih molekula postoje pokazatelji da je
STH aktivno uklju¢en u deSavanja na jajnicima i to zbog njegovog uticaja na proizvodnju

IGF-1 u jetri (Lucy i sar., 1999).

2.7.2. Tireoidna osovina

Tireoidni hormoni, kao biomarkeri intenziteta metabolickih procesa, u velikoj meri
uticu na aktivnost reproduktivne osovine kod krava (Kafi i sar., 2012). U humanoj
medicini se disfunkcija Stitne Zlezde povezuje sa ovarijalnom hiperstimulacijom i/ili
sindromom policisti¢nih jajnika (POS-Polycystic ovarian syndrome) (Mutinati i sar., 2013).
Takode, metabolizam tiroidnih hormona ima bitnu ulogu u regulaciji homeoretskih
mehanizama ukljucenih u odrzavanju funkcija visokog prioriteta ( Aceves i sar., 1985).
Proces folikulogeneze u velikoj meri zavisi od koncentracije tireoidnih hormona, pre svega
trijodtironina (T3) aktivne forme koja nastaje iz tiroksina (T4) dejstvom dejodinaza. U
jajniku se T3, koji deluje tako $to pojacava efekte FSH na tkivo jajnika i stimuliSe
sekretornu aktivnost granuloza ¢elija i produkciju estrogena (Spicer i sar., 2001.; Ashkar i
sar., 2010.), stvara dejodinacijom T4 uz pomo¢ dejodinaza tipa 1 i 2, koje su najaktivnije
tokom rasta folikula. Ovo jasno ukazuje na znacaj tireodnih hormona u rastu i razvoju
folikula (Kirovski, Stoji¢ 2011). Koncentracije tireostimuliraju¢eg hormona (TSH) i T4
nize su kod krava sa cisticnom degeneracijom jajnika u odnosu na jedinke koje normalno
cikliraju, kada je re¢ o koncetraciji T3 kod cisti¢nih ili normalno ciklirajucih krava, ona se

ne razlikuje znacajno (Mutinati i sar.2013).
2.7.3. Insulinska rezistencija

Iako se poslednjih godina uglavnom poseban znacaj daje na vezi metabolickog i
reproduktivnog statusa koji se ostvaruje posredstom IGF osovine, ne treba zanemariti
¢injenicu da je insulin (glavni regulator metabolizma organskih materija) takode znacajan

za razvoj reproduktivne osovine. Tako su Opsomer i saradnici (1999) utvrdili da je
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insulinska rezistencija kod visokomle¢nih krava u periodu posle teljenja glavni uzrok

pojave ovarijalnih cista.

Ishrana krava moze u velikoj meri da utie na stepen insulinske rezistencije u
peripartalnom periodu (Prodanovi¢ i sar., 2014), koja posledicno dovodi do smanjenje
unosa suve materije, povecanje koncetracije NEFA u krvi i smanjenje telesne kondicije
tokom perioda rane laktacije. Dramati¢cne promene u metabolizmu u peripartalnom i
periodu rane laktacije se mogu delimi¢no izbe¢i adekvatnom ishranom jedinki u periodu
zasusSenja, odnosno u periodu pre teljenja. Tendencija istrazivaca u cilju smanjenja efekata
NEB bila je maksimalno povecanje unosa suve materije u poslednjoj fazi zasuSenja uz
postepeno uvodenje manjih koli¢ina smeSa u obrok istog sastava kao i hraniva koja se
koriste na pocetku laktacije (Overton i Waldron, 2004; Drackley i Dann, 2005). Ucestalost
pojave najvaznijih postpartalnih metaboli¢kih oboljenja je manja kod krava sa nizim
vrednostima NEFA u krvnoj plazmi tokom poslednje dve nedelje gestacionog perioda (Dik,
1995), dok je slabiji fertilitet kod krava sa izrazenijim NEB izmedu ostalog posledica
negativnog uticaja metabolickih signala na reproduktivni sistem (Pushpakumara i sar.,
2003.). Slabiji apetit u antepartalnom periodu 3 do 4 nedelje pre ocekivanog teljenja
rezultira ve¢im postpartalnim koncetracijama NEFA u krvi i triglicerida u jetri (Mashek i
Grummer 2003.). Sa druge strane Douglas i saradnici (2006) navode da su krave koje su
tokom celog perioda zasuSenja unosile 80% od svojih energetskih potreba, imale nizu
koncetraciju NEFA nakon teljenja, nizu glukozu i insulin pre teljenja kao 1 bolji unos suve
materije obroka postpartalno u odnosu na jedinke koje su konzumirale 160% od
predvidenih potreba u istom periodu. ViSe koncetracije NEFA i BHB, slabiji apetit i
energetski disbalans u prvih 10 dana laktacije, kao rezultat pojac¢ane insulinske rezistencije,
mogu biti uslovljene ishranom sa 150% od energetskih potreba tokom ranog perioda
zasuSenja (Dann i sar. 2006). Prethodno navedeni podaci idu u prilog ¢injenici da ishrana
energetski bogatom hranom u periodu zasuSenja dovodi do promena u metabolickom
statusu jedinki koje izazivaju vise koncetracije NEFA neposredno pre teljenja i smanjeno
uzimanje suve materije postpartalno, a sve to posledicno ima negativan uticaj na fertilitet

kod krava.
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3. CILJ ISTRAZIVANJA

Cilj istrazivanja je bio da se ispitivanjem mehanizama koji povezuju metabolicke
procese i reproduktivnu aktiovnost krava dv erase razli¢itog genetskog potencijala u odnosu
na proizvodnju mleka utvrde one adaptivne promene u metabolizmu koje su dovele do
visoke proizvosdnje mleka a mogle su imati negativni uticaj na reproduktivnu aktivnost

Zivotinja.

Radi postizanja navedenog cilja postavljani su slede¢i istrazivacki zadaci:

1. Odredivanje koncentracije metaboli¢kih parametara u krvi dve rase goveda

2. Odredivanje koncentracije hormona znacajnih za kontrolu metabolickih i

reproduktivnih parametara
3. Utvrdivanje reproduktivnog statusa dve rase krava

4. Odredivanje stepena korelacije izmedu metabolickih, endokrinih i reproduktivnih

karakteristika krava dve rase.

5. Analiza razlika u metabolickom i reproduktivnom statusu kojima bi se mogli
objasniti adaptivni mehanitzmi koji dovode do visoke mle€nosti a imaju posledice

na reproduktivni status
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4. MATERIJAL | METODE RADA
4.1. Ogledne Zivotinje

Istrazivanje je sprovedeno na 16 krava, od toga 8 visokomle¢nih krava holstajn rase
i 8 krava autohtone rase busa. Krave rase holstajn bile su u vlasnistvu PKB korporacije,
drzane na farmama komercijalnog-industrijskog tipa, dok su krave rase buSa drzane u
ekstenzivnom uzgoju na pasi po sistemu majka-tele na teritoriji sela Gornji Krivodol na
Staroj Planini. Sve krave u ogledu su bile od 2 do 4 laktacije. Sastav i koli¢ina obroka
kojim su Zivotinje hranjene bio je uskladen sa potrebama za datu proizvodno reproduktivnu
fazu kod krava HolStajn rase, a kod krava rase BuSa u skladu sa moguénostima
ekstenzivnog drzanja u periodu zima — prolece kada je ogled vrsen.

Krave koje su izabrane za ogled bile su u poslednjoj fazi graviditeta, i zatim su

pracene do 50. dana pole teljenja.

4.2. Uzimanje uzoraka Krvi

Uzorci krvi su uzimani od svih zivotinja punkcijom v.jugularis 10 do 14 dana pre
teljenja, kao i 14., 30. i 50. dana posle teljenja. Uzorci su uzimani u sterilne epruvete bez
antikoagulansa. Nakon uzimanja, uzorci krvi su ostavljani tokom 30 minuta da bi se izvrSila
spontana koagulacija, a zatim centrifugirani na 3000 obrtaja u minuti tokom 10 minuta.

Izdvojeni uzorci krvnih seruma su zamrzavani na -20°C do izvodenja analiza.

4.2.1. Odredivanje koncentracije biohemijskih parametara krvi

U svim uzorcima krvnog seruma odredivana je koncetracija glukoze, beta-hidroksi
buterne kiseline (BHB), neesterifikovanih masnih kiselina (NEFA), ukupnih proteina,
albumina, uree, ukupnog bilirubina (UB), kalcijuma, fosfora, magnezijuma, holesterola,

triglicerida (TG), aktivnost aspartat aminotransferaze (AST), gama glutamil transferaze
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(GGT). Koncentracije glukoze i beta-hidroksi butirata takode su odredivane u punoj krvi
odmah nakon uzimanja, na aparatu Precision Xceed (Abbott, SAD) upotrebom

komercijalno dostupnih traka istog proizvodaca.

Koncetracije glukoze su odredene nakon enzimske oksidacije u prisustvu glukoza
oksidaze. Koncentracije BHB su odredene pomocu kineticko enzimske metode.
Koncentracije NEFA su odredene enzimsko-kolorimetrijskom metodom. Koncentracije UB
su odredene modifikovanim postupkom po Jendrassik-u koja se temelji na reakciji
bilirubina i sulfonske kiseline sa dve azotne grupe. Koncetracije ukupnih proteina odredene
su Biuret kolorimetrijskim postupkom. Koncentracija albumina je odredena
kolorimetrijskom metodom pomocu bromkrezol zelene. Koncentracija uree odredena je
enzimskim UV testom uz pomo¢ ureaze i glutamat dehidrogenaze. Koncentracija P
odredena je fosfomollibdat kolorimetrijskim postupkom. Koncentracije Mg odredena je
kolorimetrijskim metodom koja se bazira na reakciji ksilidil- plavog. Koncentracije
holesterola odredene su koriStenjem enzimsko- kolorimetrijske metode. Koncentracije TG
su odredene kolorimetrijskom glicerol-fosfat oksidaza metodom. Aktivnosti AST odredene
su pomocu kineticke UV metode koja se temelji na brzini oksidacije NADH u kuplovanoj

reakciji malat dehidrogenaze. Aktivnosti GGT odredene su kolorimetrijskim postupkom.

Koncentracije glukoze, BHB, NEFA, UB, uree i aktivnosti GGT su mereni pomocu
Randox kitova (UK). Ukupni proteini, albumini, koncentracije P i aktivnosti AST su
mereni pomoéu Spinreact kitova (Spanija). Koncentracije Ca su merene pomo¢u Clinichem
kitova (Madarska). Koncetracije Mg, TGa i holesterola merene su pomoc¢u Pointe scientific

kitova (SAD).

Svi biohemijski parametri krvnog seruma odredeni su polu-automatskim

biohemijskim analajzerom STAT FAX 3300 AWRENESS Technology Inc (SAD).
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4.2.2. Odredivanje koncentracije hormona u krvi

U uzorcima krvi odredivane su koncentracije insulina, trijodtironina, tiroksina, estradiola,
insulinu sli¢nog faktora rasta I (IGF I), i njegovih vezujucih proteina (IGFBP-2, IGFBP-3 i
IGFBP-4). Koncetracije insulina, trijodironina, tiroksina, IGF-1 i estradiola odredivana je
RIA metodom uz upotrebu komercijalnih kitova proizvodnje INEP Zemun.

4.3. Testovi intravenskog optereéenja glukozom

Kod svih krava u ogledu vrSeni su testovi intravenskog opterecenja glukozom
(IVGTT) i to antepartalno (10 do 14 dana pre teljenja) i postpartalno (14 dana posle
teljenja). Prilikom izvodenja testova optereCenja izbegavana je gruba manipulacija sa
Zivotinjama kako bi se umanjio efekat stresa. IVGTT su izvedeni aplikacijom 0,5g/kg 50%
rastvora glukoze u v.jugularis u trajanju 5-6 minuta. Neposredno pre davanja glukoze (0.
minut) uzimani su uzorci krvi punkcijom v.jugularis. Uzorci krvi uzimani su i 15., 30., 60.,
90., 120. i 180. minuta od davanja glukoze punkcijom suprotne v.jugularis u odnosu na onu

u koju je aplikovana glukoza

4.3.1. Matematicki izracunati pokazatelji insulinske rezistencije

Da bi se testovi intravenskog optereCenja glukozom iskoristili za ispitivanje insulinske
rezistencije perifernih tkiva, obracunati su slede¢i parametri: HOMA (Homeostasis Model
Assessment), RQUICKI (Revised Quantitative Insulin Sensitivity Check Index) i QUCKI
(Quantitative Insulin Sensitivity Check Index) kao i parametri vezani za promene
koncetracija glukoze (K, T2, Pikgiuk i AUCgu), insulina (AMaXins, Pikins i AUCins) i NEFA
(AUCngra).
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HOMA indeks sluzi za procenu insulinske rezistencije i funkcije B ¢elija pankreasa.
HOMA model je pouzdan metod za procenu promena u insulinskoj rezistenciji jer primarno
odreduje vrednost bazalne insulinske rezistencije. Izra¢unava se iz vrednosti insulina i
glukoze pomocu slede¢e formule: HOMA indeks=glukoza x insulin bazalni / 25

RQUICKI sluzi za procenu insulinske rezistencije u razliitim gestacijskim
periodima kori§¢enjem bazalnih vrednosti glukoze, insulina i NEFA, kao §to je opisano od
strane Holtenius i Holtenius (2007), a u skladu s formulom: RQUICKI = 1 / [ log
glukoza(mg / dl) + log insulin (uU / ml) + log NEFA (mmol/l)]. Niska vrednost indeksa

oznacava smanjenu osetljivost tkiva na insulin.

QUCKI sluzi za procenu insulinske senzitivnosti i prema Holtenius i Holtenius
(2007), ima bitnu ulogu u odredivanju stepena insulinske rezistencije. Odreduje se pomocu

slede¢e formule: QUICKI =1/ log glukoza(mg/ dl) + log insulin (uU / ml)

Kinetika glukoze tokom IVGTT utvrdena je pomocu slede¢ih parametara: bazalna
koncentracija glukoze (T0), stopa smanjenja (K), poluvreme eliminacije glukoze (Ty,) i
povrsina ispod krive (AUCygyjy).

Kinetika insulina tokom IVGTT utvrdena je pomocu slede¢ih parametara: bazalna
koncentracija insulina (TO0), najvec¢a koncentracija (INSpea), porast insulina (A MAXijps) |
povrsina ispod krive (AUCjps).

Bazalne koncentracije glukoze 1 insulina odredivane su pre aplikacije bolusa
glukoze. Stopa smanjenja glukoze (K-vrednost) odredena je iz koncentracije glukoze u
krvnom serumu odredene 15 i 60 minuta od davanja glukoze, pomoc¢u modifikovane
formule po Kaneku (2008),: K = [(InglucoseT15 - InglucoseT60) / (T60-T15 )] * 100 (%
min).

Poluvreme eliminacije (Ty1,) egzogeno unete glukoze je dobijeno u skladu s
formulom: (Ty,) = 0,693 / K * 100 (min). Porast insulina (A MAXips) je izracunat kao
razlika izmedu pika i bazalnih koncetracija insulina. AUC za insulin i glukozu su
procenjeni kao integrisano podrucje (linearni trapezoidni metod) ispod koncetracija insulina

i glukoze u serumu nakon aplikacije glukoze.
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4.4. Uzimanje uzoraka tkiva jetre, misicnog i masnog tkiva

Uzorci tkiva jetre uzimani su perkutanom biopsijom 14-10 dana pre kao i 14 dana nakon
teljenja. Perkutana biopsija je vrSena prema metodi koju su opisali Hojcova-Kacafirex
(1967), pomoc¢u modifikovanog biopsera za uzimanje tkiva jetre. Biopser se sastojao od
igle sa vthom u obliku bodeza duge 20,5 cm, umetnute u celi¢nu kanilu (spoljasnji promer
@ 6 mm, unutra$nji promer ¢ 4 mm). Pribor za izvodenje biopsije, pored opisanog biopsera,
sastojao se od brijaca, rastvora povidon-jodida, 2% rastvora prokain-hidrohlorida, skalpela i
plasti¢ne brizgalice sa klipom. Biopsija jetre vrSena je na stoje¢im Zivotinjama u 11.
Medurebarnom prostoru, 20 do 30 cm od dorzalne linije spinalnih nastavak torakalnih

prsljenova, odnosno u liniji sedne kvrge- tuber ischii.

+. mesto uboda bipserom

a. dijafragma b. desno pluéno krilo
¢ jetra d. desni bubreg

¢. 11. rebro £ 12, rebro

2. biopser

Slika 1. Sematski prikaz mesta vrSenja biopsije jetre

Operaciono polje 5x5cm je pre uzimanja uzoraka tkiva jetre obrijano i dezinfikovano 70%
alkoholom i rastvorom joda. Na mestu uzorkovanja aplikovana je i lokalna infiltrativna
anestezija, 5ml 2% rastvora lidokain-hidrohlorida. Anestezija je aplikovana u cilju

otklanjanja bola kod Zivotinje ali i smanjenja verovatnoce slucajne povrede nekog drugog
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organa koja bi se mogla desiti usled iznenadne reakcije krave na bol. VrSena je incizija
koze 1 potkoznog tkiva skalpelom sve do misSi¢a u dubini 1 do 1.5c¢m, paralelno sa rebarnim
lukom, kako bi olaksali uvodenje biopsera. Prilikom uvodenja biopser je usmeren (kranio-
ventralno), prema levom olekranonu. Nakon ulaska u tkivo jetre, igla biopsera je izvadena,
a na kanilu je postavljena plasti¢na brizgalica koja povlacenjem klipa stvara vakuum.
Uzorak tkiva jetre (dijametra 3-4 mm i duzine 3-5 cm) je uzet tako Sto je istovremeno sa
povlacenjem klipa, instrument potiskivan dublje u tkivo jetre uz rotaciju od 180°, ¢ime je
isecak tkiva uvucen u lumen kanile. Nakon vadenja kanile sa iseCkom tkiva jetre, rana na
kozi tretirana je antibiotskim sprejom. Western blot metodom odredena je zastupljenost

insulinskih receptora u uzorcima jetre prethodno ¢uvanim na -80°C.

Slika 2. Pribor za izvodenje biopsije jetre

Uzorci misi¢nog i masnog tkiva uzeti su perkutanom biopsijom prema metodi koju su

opisali Al-Trad i saradnici (2009).

4.5. Odredivanje relativne zastupljenosti IGF-vezujuéih proteina

Stepen relativne zastupljenosti IGF-vezujuéih proteina (IGFBP-2 i IGFBP -3)
odreden je imunoblot metodom u osam uzoraka krvnih seruma iz svake grupe krava uzetih

14. dana pre i 14. dana nakon teljenja.
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Tokom pripreme odredivanja stepena relativne zastupljenosti IGF-vezujucih proteina,
uzorci krvnih seruma podvrgnuti su elektroforezi (SDS-PAGE, 12,5% gel). Uzorci su prvo
razredeni sa 0,05M PBS puferom (pH=7,4) u odnosu 1:50, a zatim puferom za uzorke
(Tris-HCI pufer, pH=6,8 , 2% SDS i 10% glicerol) u odnosu 1:1. Zatim su uzorci inkubirani
u vodenom kupatilu (56°C), tokom 7 minuta, kako bi se vezujuéi proteini izdvojili iz
kompleksa sa molekulima IGF. Nakon toga sprovedena je elektroforeza (napon 60V, ja¢ina
struje 15mA).

Po zavrSetku procesa elektroforeze, izdvojeni proteini krvnog seruma su
elektrotransferom preneti na Imobilon-P membranu. Nakon blokiranja slobodnih mesta na
membrani pomoc¢u 3% deterdzenta Nonidet P40 u 0,01M Tris-HCI puferu (pH=7,4), koji je
sadrzavao 0,15 M NaCl kao osnovni pufer, sprovedeno je ispiranje membrane sa 0,1%
rastvorom Tween-20 u osnovnom puferu, tokom pola sata na sobnoj temperaturi. Nakon jo$
4 ispiranja u osnovnom puferu pod identi¢nim uslovima, u trajanju od po pet minuta,
membrane su ¢uvane na temperaturi od -20°C, u trajanju od najvise tri meseca.

Prisustvo 1 reaktivnost IGF vezuju¢ih proteina vrSeno je imunoblot (ligand blot)
metodom, pri ¢emu je kao ligand koristen *?°I-IGF-1. Prisustvo i relativna zastupljenost
razli¢itih frakcija IGF-vezuju¢ih proteina, procenjivani su na osnovi reakcije vezivanja sa
ligandom.

Nakon $to su pripremljene na opisani nacin, membrane su tokom 24 sata inkubirane
na temperaturi od 4°C u prisustvu liganda (***1-IGF-1) u 0,01 M Tris-HCI puferu (pH=7,4),
koji je sadrzavao 0,15 M NaCl kao osnovni pufer i 0,1% Tween-20 (5 X 10°
cpm/membrani). Nakon inkubacije, membrane su ispirane po pet puta sa osnovnim
puferom, pri ¢emu su prva dva ispiranja izvrSena uz dodatak Tween-20 rastvora. Membrane
su, nakon S§to su osuSene na vazduhu, stavljene u kontakt sa rendgenskim filmom, kako bi
se izvrSila autoradiografija. Nakon ekspozicije (Sest nedelja na temperaturi od -80°C),
izvrSeno je razvijanje i fiksiranje filma upotrebom komercijalnih reagenasa. Relativni
intenzitet zatamnjenja traka na oCekivanim pozicijama za IGF-vezujuce proteine izraZen je

u ADU (Arbitrary Densitometric Units).
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4.6. Procena reproduktivnih parametara

Procena reproduktivnih parametara izvrSena je observacijom spoljasnjih genitalnih
organa, transrektalnom palpacijom materice i transrektalnim ultrasonografskim pregledom

30. dana nakon teljenja.

Observacija spoljasnjih genitalnih organa je ukljucivala adspekciju labia vulvae,
pregled sluzokoza vestibuluma 1 vagina propriae vidljivih golim okim i pomodéu
vaginoskopa u cilju utvrdivanja prisustva eventualnih povreda nastalih kao posledica

teljenja, kao i prisustva vulvovaginalnog iscedka.

Transrektalna palpacija materice je sprovodena sa ciljem procene da li je stepen
involucije (duzina, debljina materi¢nih rogova, pozicioniranost —karli¢no, abdominalno,
prisustvo sadrzaja u lumenu) materice u skladu sa fazom puerperijuma u momentu

pregleda.

Transrektalni ultrasonografski pregled je izvoden portabl ultrazvu¢nim aparatom
marke Pie medical, sa multifrekventnom endorektalnom sondom frekvenci od 5-7MHz,
Ultrasonografskim pregledom je takode vrSena procena statusa materice kao i procena
statusa jajnika, odnosno ovarijalne dinamike (prisustvo i/ili odsustvo folikula, Zutog tela,

cisti, anovulatornih folikula sa luteiniziranim zidom).

Parametri reproduktivnog statusa krava u postpartalnom periodu su opisivani po

kriterijumima predlozenim od strane Sumioyshi i saradnika (2014), datim u tabeli 1.
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Tabela 1.: Skala bodovanja reproduktivnih parametara

Regioni
reproduktivnog Uoceni simptomi Bodovanje
trakta
Vulva i vagina Povrede 0- izrazeni simp., 1-blagi simp.,2-bez.simp.
Iscedak 0-prisutsvo, 1- odsustvo
Materica Duzina i debljina | 0-abnormalno, 1-blago wuvecani za tu fazu
materi¢nih rogova puerperijuma, 2- normalno
Kontraktilnost
Prisustvo  sadrzaja  u | 0-bez simptoma,l-blagi simp.,2-izrazeni simp.
lumenu O-prisustvo u veikim koli¢inama,l1- umereno
prisustvo, 2- odsustvo
Jajnici Veli¢ina 0- atrofi¢ni, 1- normalne veli¢ine
Aktivnost 0- bez aktivnosti, 1-slabo aktivni, 2- aktivni
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5. REZULTATI
5.1. KONCENTRACIJA BIOHEMIJSKIH PARAMETARA KRVI

Radi bolje preglednosti rezultati su prikazani odvojeno za pojedine biohemijske parametre

krvi, hormone krvi, testove opterecenja i reproduktivne pokazatelje.

Od biohemijskih parametara u krvi su odredivani koncetracija BHBA, ukupnog bilirubina,
proteina, albumina, uree, kalcijuma, fosfora, magnezijuma, holesterola, triglicerida,

aktivnost gama glutamil transpeptidaze (GGT), aktivnost aspartat transferaze (AST).
5.1.1. Koncetracija BHBA

Rezultati za koncentracije BHBA za obe rase krava u ispitivanim periodima prikazane su u
tabeli 5.1.0.

Tabela 5.1.0. Koncentracija BHBA (g/L) u krvi krava i statisticka znacajnost razlika

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)

14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP 14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP

X 0,63 0,82 0,56 0,76 0,85"* 1,14"* 0,86* 0,52*
SD 0,19 0,24 0,11 0,21 0,26 0,42 0,30 0,14
SE 0,07 0,08 0,04 0,08 0,09 0,15 0,11 0,05
cv 29,76 29,23 19,99 27,99 30,23 36,78 34,98 27,33
v 0,31- 0,41- 0,36- 0,39- 0,56- 0,65- 0,47- 0,31-
0,90 1,10 0,76 1,07 1,26 1,65 1,47 0,73

"*p > 0,05, *p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog
dana ispitivanja

Iz tabele 5.1.0. se zapaza da je koncentracija BHBA u krvi krava holstajn rase bila
znacajno viSa nego u krvi krava rase busa 30. dana, dok je 50. dana posle teljenja
koncetracija BHBA bila znacajno visa u krvi krava rase busa (p < 0,05, pojedina¢no).14.
dana posle i 10. do 14. dana pre teljenja nije bilo znacajne razlike u koncentraciji BHBA

izmedu dve grupe, iako je kod holstajn krava koncentracija bila numericki veca.
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U tabelama 5.1.1 A i 5.1.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na promenu

koncentracije BHBA unutar rase tokom vremena.

A)

KRAVE RASE BUSA

DanAP/PP | 14 AP,

14 PP. n.z. 14 PP.

30 PP. n.z. p<0,05 30 PP.
50 PP. n.z n.z. p<0,05

B)

KRAVE RASE HOLSTAJN

Dan AP/PP 14 AP.

14 PP. n.z 14 PP.

30 PP. n.z n.z. 30 PP.
50 PP. p<0,01 p<0,01 p<0,05

Iz tabele 5.1.1. A se vidi da je kod krava rase busa koncentracija BHBA postpartalno bila

najniza 30. dana posle teljenja i to znacajno u odnosu na koncentraciju odredenu 14. dana

(p < 0,05) i 50. dana posle teljenja (p < 0,05). Nije bilo znacajne razlike u koncentraciji

BHBA izmedu 14. i 50. dana posle teljenja kod krava rase busa.

Iz tabele 5.1.1. B se zapaza da je kod krava rase holstajn koncentracija BHBA postpartalno

porasla u odnosu na vrednost odredenu prepartalno, ali ne znacajno. Nakon teljenja

koncentracija je opadala i bila je najniza 50. dana posle teljenja, kada je bila znacajno niza

u odnosu vrednosti odredene 14. i 30. dana postpartalno (p <0,05i p <0,01, pojedina¢no).

5.1.2. Koncentracija ukupnog bilirubina (UB)

Rezultati za koncentracije UB obe rase krava u ispitivanim periodima prikazane su u tabeli

5.2.0.
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Tabela 5.2.0. Koncentracija ukupnog bilirubina (umol/L) u krvi krava

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holStajn (n = 8)

14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP 14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP

X 5,16 5,81 9,58 8,34 5,18"* 6,87**  6,02%**  g,23%**
SD 0,52 0,19 2,11 0,61 0,56 0,74 1,15 1,21
SE 0,18 0,07 0,75 0,21 0,19 0,26 0,41 0,43
cv 10,11 3,22 22,07 7,25 10,82 10,77 19,13 19,46
\% 4,26- 5,56- 5,49- 7,41- 4,03- 5,51- 4,01- 4,01-
6,02 6,18 12,97 9,12 6,00 8,03 8,03 7,45

"p > 0,05, *p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog
dana ispitivanja

Iz tabele se zapaZa da je koncentracija ukupnog bilirubina u krvi krava rase busa bila
znacajno viSa nego u krvi krava rase holstajn 30. 1 50. dana posle teljenja (p < 0,001,
pojedina¢no), dok se 14. dana posle teljenja zapaza znacajno visa koncetracija ukupnog

bilirubina izmedu u krvi krava holstajn rase (p < 0,01).

U tabelama 5.2.1 A i 5.2.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na promenu

koncentracije ukupnog bilirubina unutar rase tokom vremena.

A) B)
KRAVE RASE BUSA KRAVE RASE HOLSTAJN
Dan APPP | 14 AP. Dan AP/PP 14 AP.
14 PP. | p<0,001 | 14 PP. 14 PP. p<0,001 14 PP.
30 PP. | p<0,001 | p<0,001 | 30 PP. 30 PP. n.z. n.z. 30 PP.
50 PP. p<0,001 | p<0,001 n.z. 50 PP. p<0,05 n.z. n.z.

Iz tabele 5.2.1. A se vidi da je kod krava rase busa koncentracija ukupnog bilirubina
postpartalno bila najniza 14. dana posle teljenja i to znacajno u odnosu na koncentraciju
odredenu 30. dana (p < 0,001) i 50. dana posle teljenja (p < 0,001). Nije bilo znacajne
razlike u koncentraciji ukupnog bilirubina izmedu 30. i 50. dana posle teljenja kod krava

rase busa.
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Iz tabele 5.2.1. B se vidi da je kod krava rase holstajn koncentracija ukupnog bilirubina
postpartalno porasla u odnosu na vrednost odredenu prepartalno, pogotovo 14. dana
postpartalno (p < 0,001) i 50. dana postpartalno (p < 0,05) . Nije bilo zna¢ajne razlike u

koncentraciji ukupnog bilirubina 14., 30. i 50. dana posle teljenja kod krava rase holstajn.

5.1.3. Koncentracija proteina

Koncentracija proteina prikazana je u tabeli 5.3.0.

Tabela 5.3.0. Koncentracija proteina (g/l) u krvi krava

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)
14-10 14 PP 30 PP 50 PP 14-10 14 PP 30 PP 50 PP
AP AP

X 75,12 79,24 80,65 93,70 80,92* 84,51*  92,43*** 83 g9***
SD 4,02 3,92 4,24 3,91 5,14 5,70 4,36 5,17
SE 1,42 1,39 1,49 1,38 1,82 2,02 1,54 1,83
cv 5,36 4,94 5,25 4,18 6,35 6,75 4,72 6,15
vV 70,23- 73,36- 77,28- 88,10- 70,56- 73,05- 86,85- 73,99-

82,96 87,32 88,45 98,76 88,20 93,43 98,92 89,82

*p < 0,05; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja

Iz tabele 5.3.0. se zapaza da je koncentracija proteina u krvi krava hol$tajn rase
bila znacajno visa nego u krvi krava rase busa 14-10 dana antepartalno, kao i 14., a narocito
30. dana postpartalno (p < 0,05, p < 0,05, p < 0,001 pojedinacno) dok je 50. dana posle
teljenja takode postojala znacajna razlika u koncentraciji proteina izmedu dve grupe gde je

koncetracija proteina bila znac¢ajno visa u krvi krava rase busa (p < 0,001).

U tabelama 5.3.1 A 1 5.3.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na promenu

koncentracije proteina unutar rase tokom vremena.

A) B)
KRAVE RASE BUSA KRAVE RASE HOLSTAJN
Dan AP/PP 14 AP. Dan AP/PP 14 AP.
14 PP. n.z. 14 PP. 14 PP. n.z. 14 PP.
30 PP. p<0,05 n.z. 30 PP. 30 PP. p<0,001 p<0,01 30 PP.
50 PP. 0<0,001 p<0,001 | p<0,001 50 PP. n.z. n.z. p<0,01
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Iz tabele 5.3.1. A se vidi da je kod krava rase busa koncentracija proteina postpartalno bila
najvisa 50. dana posle teljenja i to znacajno u odnosu na koncentraciju odredenu 14. dana
pre kao i 14. (p < 0,001) i 30. dana posle teljenja (p < 0,001). Nije bilo znacajne razlike u
koncentraciji proteina izmedu 14. dana pre i 14. dana posle teljenja, kao ni 14. i 30. dana

posle teljenja kod krava rase busa.

Iz tabele 5.3.1. B se vidi da je kod krava rase holstajn koncentracija proteina postpartalno
porasla u odnosu na vrednost odredenu perpartalno, pogotovo 30. dana postpartalno (p <
0,001). Nije bilo znac¢ajne razlike u koncetraciji proteina antepartalno i 14. i 50. dana nakon
teljenja. Takode nije bilo znacajne razlike u koncentraciji proteina izmedu 14. i 50.
postpartalno, najvisa koncetracija proteina je 30. dana postpartalno u odnosu na 14. i 50.

dana nakon teljenja (p < 0,01, p < 0,01 pojedina¢no).

5.1.4. Koncetracija albumina

Koncentracija albumina prikazana je u tabeli 5.4.0.

Tabela 5.4.0. Koncetracije albumina (g/l) u krvi krava

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)
14-10AP  14PP  30PP S0PP  14-10AP 14 PP 30 PP 50 PP
X 30,81 34,49 38,39 37,83 26,05** 29,17*** 30,17*** 35,52"*
SD 2,42 2,47 1,72 2,13 3,13 2,21 4,02 2,68
SE 0,86 0,87 0,61 0,75 1,11 0,78 1,42 0,95
cv 7,86 7,15 4,48 5,62 12,00 7,59 13,33 7,56
vV 26,56- 30,83- 36,52- 34,78- 20,12- 24,98- 23,94- 30,64-

34,12 38,84 41,23 40,35 29,62 31,56 36,76 38,55

"*p > 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana
ispitivanja

Iz tabele 5.4.0. se zapaza da je koncentracija albumina bila znacajno visa u krvi
krava rase busa nego u krvi krava holstajn rase 14-10 dana antepartalno, a narocito 14. i 30.
dana postpartalno (p < 0,01, p < 0,001, p < 0,001 pojedinacno), dok 50. dana nakon teljenja

nije bilo znacajne razlike u koncetraciji albumina izmedu dve rase.
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U tabelama 5.4.1 A i 5.4.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na promenu

koncentracije albumina unutar rase tokom vremena.

A) B)
KRAVE RASE BUSA KRAVE RASE HOLSTAJN
Dan AP/PP 14 AP. Dan AP/PP 14 AP.
14 PP. p<0,01 14 PP. 14 PP, p<0,05 14 PP.
30 PP. p<0,001 | p<0,01 30 PP. 30 PP. p<0,05 n.z. 30 PP.
50 PP. p<0,001 p<0,05 n.z 50 PP. p<0,001 p<0,001 p<0,01

Iz tabele 5.4.1. A se vidi da je kod krava rase busa koncentracija aloumina postpartalno bila
najvisa 30. i 50. dana postpartalno i to znacajno u odnosu na koncetraciju albumina 14.
dana antepartalno (p < 0,001 pojedinacno), takode znacajan porast koncetracije albumina
je primecen i 14. dana postpartalno (p < 0,01). Znacajna razlika u koncentraciji aloumina je
prisutna izmedu 14. i 30., kao i 14. i 50.dana postpartalno (p < 0,01 i p < 0,05 pojedinacno).

Ne postoji znacajna razlika u koncetraciji albumina 30. i 50. dana postpartalno.

Iz tabele 5.4.1. B se vidi da je kod krava holstajn rase najvisa koncentracija albumina
postpartalno bila 50. dana i to znac¢ajno u odnosu na koncentraciju albumina 14. dana
antepartalno (p < 0,001), takode je prisutna i znacajna razlika u koncetraciji albumina 14.
dana antepartalno u odnosu na 14. i 30. dana postpartalno (p<0,05 pojedina¢no). Znacéajno
viSa koncentracija albumina 50. dana postpartalno je i u odnosu na 14. i 30. dan
postpartalno (p < 0,001, p<0,01 pojedina¢no). Ne postoji znacajna razlika u koncentraciji

albumina 14. i 30. dana nakon teljenja.
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5.1.5. Koncetracija uree

Koncentracija uree prikazana je u tabeli 5.5.0.

Tabela 5.5.0. Koncetracije uree (mmol/l) u krvi krava

Krave rase busa (n = 8)

Krave rase holstajn (n = 8)

14-10 AP 14 pP 30 PP 50 PP 14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP

X 4,99 5,67 4,91 5,36 4,96"* 5,63 ™ 6,06* 7,06**
SD 1,56 1,00 0,89 0,60 1,28 1,55 0,99 1,31
SE 0,55 0,35 0,32 0,21 0,45 0,55 0,35 0,46
cv 31,60 17,66 18,19 11,22 25,75 27,56 16,48 18,53
v 2,45- 3,83- 3,85- 4,36- 3,02- 3,74- 4,29- 5,18-
6,97 7,42 6,84 6,38 7,06 9,05 7,86 9,06

"#p > 0,05; *p < 0,05; **p < 0,01; u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja

Iz tabele 5.5.0. se zapaza da je koncentracija uree u krvi bila znacajno visa kod

krava holstajn rase u odnosu na krave rase busa 30. i 50. dana nakon teljenja, dok 14. dana

antepartalno i 14. dana postpartalno nije prisutna statisticki znacajna razlika u koncetraciji

uree izmedu dve rase.

U tabelama 5.5.1 A 1 5.5.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na promenu

koncentracije uree unutar rase tokom vremena.

A)

KRAVE RASE BUSA

DanAP/PP | 14 AP.

14 PP. n.z 14 PP.

30 PP. n.z n.z 30 PP.
50 PP. n.z n.z. n.z.

B)

KRAVE RASE HOLSTAJN

Dan AP/PP 14 AP.

14 PP. n.z. 14 PP.

30 PP. n.z. n.z. 30 PP.
50 PP. p<0,01 n.z. n.z.

Iz tabele 5.5.1. A se vidi da ne postoji statisticki znacajna razlika u koncetraciji uree u krvi

krava rase busa izmedu uzoraka uzetih 14. dana antepartalno kao i uzoraka uzetih 14., 30. i

50. dana postpartalno.
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Iz tabele 5.5.1. B se vidi da je prisutna statisti¢ki znacajna razlika u koncetraciji uree u krvi
krava holstajn rase 14. dana antepartalno i 50. dana postpartalno (p<0,01). Nije prisutna

statisti¢i znacajna razlika kada je re¢ o uzorcima uzetim u preostalim vremenskim tackama.

5.1.6. Koncetracija
kalcijuma (Ca)

Koncentracija Ca prikazana je u tabeli 5.6.0.

Tabela 5.6.0. Koncentracija Ca (mmol/l) u krvi krava

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)

14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP 14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP

X 2,59 2,43 2,37 2,60 2,48™% 2,20* 2,26 ™% 2,30*
SD 2,21 0,18 0,19 0,31 0,18 0,05 0,09 0,07
SE 0,08 0,06 0,07 0,11 0,06 0,02 0,03 0,03
cV 8,31 7,21 7,93 11,87 7,14 2,50 4,13 3,20
\Y 2,23- 2,16- 2,10- 2,19- 2,23- 2,15- 2,09- 2,24-
2,50 2,75 2,75 3,23 2,76 2,33 2,36 2,47

"#p >0,05; *p <0,05; uodnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja

Iz tabele 5.6.0. se zapaza da je koncentracija kalcijuma u krvi bila zna¢ajno visa u
krvi krava rase busa u odnosu na koncetraciju u krvi krava holstajn rase i to 14. i 50. dana
nakon teljenja (p < 0,05 pojedinac¢no). Izmedu dve rase nije prisutna statisticki znacajna

razlika u koncetraciji kalcijuma u krvi 14. dana antepartalno i 30. dana postpartalno.

U tabelama 5.6.1 A i 5.6.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na promenu
koncentracije kalcijuma unutar rase tokom vremena.

A) B)
KRAVE RASE BUSA KRAVE RASE HOLSTAIN
Dan APPP | 14 AP. Dan AP/PP 14 AP.
14 PP. n.z. 14 PP. 14 PP. p<0,001 14 PP.
30 PP. p<0,05 n.z. 30 PP. 30 PP. p<0,01 n.z. 30 PP.
50 PP. n.z. n.z. n.z 50 PP. p<0,05 p<0,01 n.z.
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Iz tabele 5.6.1. A se zapaza da je koncentracija kalcijuma kod krava rase busa bila najniza
30. dana postpartalno i to statisticki znacajno u odnosu na koncentraciju kalcijuma 14. dana
pre teljenja (p<0,05). Nije prisutna statisti¢ki znacajna razlika u koncentraciji kalcijuma u
uzorcima uzetim u preostalim vremenskim tackama.

Iz tabele 5.6.1. B se zapaza da je koncentracija kalcijuma u krvi krava holstajn rase bila
najniza 14. dana nakon teljenja i to statisti¢i znacajno u odnosu na koncentraciju kalcijuma
u krvi 14. dana antepartalno (p<0,001). Takode prisutna je statisticki znacajna razlika u
koncentraciji kalcijuma i 14. dana pre teljenja u odnosu na 30. i 50. dan postpartalno i to
(p<0,01, p<0,05 pojedinacno), kao i 14. i 50. dana postpartalno (p<0,01). Ne postoji
statisti¢ki znacajna razlika u koncentraciji kalcijuma u krvi izmedu 14. i 30., kao i 30. i 50.

dana nakon teljenja.

5.1.7. Koncentracija fosfora (P)
Koncentracija P prikazana je u tabeli 5.7.0.

Tabela 5.7.0. Koncentracija P (mmol/l) u krvi krava

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)

14-10AP 14 PP 30 PP S50PP  14-10AP 14 PP 30 PP 50 PP

X 1,65 1,39 1,11 1,17 2,31%** 1,59™* 1,48* 1,74%**
SD 0,23 0,28 0,17 0,15 0,24 0,31 0,34 0,25
SE 0,08 0,09 0,06 0,05 0,08 0,11 0,12 0,09
cv 13,23 19,99 15,72 12,48 10,19 19,64 23,24 14,22
v 1,23- 0,89- 0,90- 0,94- 2,00- 1,15- 1,14- 1,34-
2,00 1,92 1,43 1,47 2,56 2,24 2,25 2,18

"*p > 0,05; *p < 0,05; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana
ispitivanja

Iz tabele 5.7.0. se zapaza da je koncentracija fosfora znacajno visa u krvi krava
holstajn rase odnosu na krave rase busa, a narocito 14. dana antepartalno, kao i 30. i 50.
dana postpartalno (p < 0,001, p < 0,05, p < 0,001 pojedinac¢no). Nije prisutna statisticki

znacajna razlika u koncentraciji fosfora u krvi izmedu dve rase 14. dana postpartalno.
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U tabelama 5.7.1 A i 5.7.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na promenu

koncentracije fosfora unutar rase tokom vremena.

A) B)
KRAVE RASE BUSA KRAVE RASE HOLSTAJN
Dan AP/PP 14 AP. Dan AP/PP 14 AP.
14 PP. n.z. 14 PP. 14 PP. p<0,001 14 PP.
30 PP. p<0,001 p<0,05 30 PP. 30 PP. p<0,001 n.z. 30 PP.
50 PP. p<0,001 n.z. pn.z. 50 PP. p<0,001 n.z. n.z.

Iz tabele 5.7.1. A se vidi da je koncentracija fosfora u krvi kod krava rase busa bila
znacajno niza 30. i 50. dana postpartalno u odnosu na 14. dana antepartalno (p < 0,001), za
razliku od koncentracije 14. dana postpartalno gde nije primecena statistiCki znafajna
razlika. Takode, statisticki znacajna razlika u koncentraciji fosfora u krvi je izmedu 14. 1
30. dana postpartalno (p<0,05), dok izmedu 14. i 50., kao i 30. i 50. dana nakon teljenja nije
prisutna statisti¢ki znac¢ajna razlika u koncentracijama fosfora u krvi krava rase busa.

Iz tabele 5.7.1. B se vidi da je koncentracija fosfora u krvi krava holstajn rase bila statisticki
zanacajno niza 14., 30. i 50. dana postpartalno u odnosu na 14. dana antepartalno
(p<0,001). Nije prisutna statisticki znacajna razlika u koncentraciji fosfora u krvi krava

holstajn rase 14., 30. 1 50. dana postpartalno.

5.1.8. Koncentracija magnezijuma (Mg)
Koncentracija Mg prikazana je u tabeli 5.8.0.

Tabela 5.8.0. Koncentracija Mg (mmol/l) u krvi krava

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)

14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP 14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP

X 1,25 1,04 0,84 1,24 1,43 1,07™* 1,02%** 1,09**
SD 0,17 0,13 0,11 0,13 0,23 0,11 0,05 0,05
SE 0,06 0,05 0,04 0,04 0,08 0,04 0,02 0,02
cv 13,26 12,50 12,86 10,22 15,94 10,37 4,63 4,65
v 1,02- 0,89- 0,69- 1,00- 1,11- 0,96- 0,95- 0,99-
1,54 1,32 0,99 1,40 1,74 1,32 1,09 1,16
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"p > 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana
ispitivanja

Iz tabele 5.8.0. se zapaza da je koncentracija magnezijuma bila znacajno visa u
krvi krava holstajn rase u odnosu na krave rase busa 30. dana nakon teljenja (p < 0,001), ali
takode znacajno niza koncentracija magnezijuma kod krava holstajn rase u odnosu na krave
rase busa 50. dana postpartalno (p < 0,01). Izmedu dve rase nije bila prisutna znacajna
razlika u koncetraciji magnezijuma u krvi 14. dana antepartalno, kao ni 14. dana
postpartalno.

U tabelama 5.8.1 A 1 5.8.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na promenu

koncentracije magnezijuma unutar rase tokom vremena.

A) B)
KRAVE RASE BUSA KRAVE RASE HOLSTAJIN
Dan AP/PP | 14 AP. Dan AP/PP 14 AP.
14 PP. p<0,05 14 PP. 14 PP. p<0,01 14 PP.
30 PP. p<0,001 p<0,01 30 PP. 30 PP. p<0,001 n.z. 30 PP.
50 PP. n.z. p<0,01 p<0,001 50 PP. p<0,001 n.z. p<0,05

Iz tabele 5.8.1. A se zapaza da je koncentracija magnezijuma u krvi krava rase busa bila
najniza 30. dana postpartalno u odnosu na 14. dana antepartalno (p < 0,001). Prisutna je
takode statisti¢ki znacajna razlika u koncentraciji magnezijuma 14. dana antepartalno u
odnosu na 14. dana postpartalno (p<0,05). Znac¢ajna razlika u koncentraciji magnezijuma
postoji i izmedu 14. i 30., 14. i 50., kao i 30. i 50. dana postpartalno (p<0,01, p<0,01,
p<0,001 pojedinacno).

Iz tabele 5.8.1. B se zapaza da je koncentracija magnezijuma u krvi krava holstajn rase
statisti¢ki znacajno niza 14., 30. i 50. dana postpartalno u odnosu na 14. dan antepartalno
(p<0,01, p<0,001, p<0,001 pojedinacno). Statisticki znacajna razlika u koncentraciji

magnezijuma u Kkrvi krava holstajn rase je prisutna i izmedu 30. i 50. dana postpartalno
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(p<0,05), dok izmedu 14. i 30., kao i 14. i 50. dana postpartalno nije primecena statisticki

znacajna razlika u koncentraciji magnezijuma u Krvi.

5.1.9. Koncentracija holesterola
Koncentracija holesterola prikazana je u tabeli 5.9.0.

Tabela 5.9.0. Koncentracija holesterola (mmol/I) u krvi krava

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)

14-10 AP 14 pP 30 PP 50 PP 14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP

X 2,71 2,94 3,61 3,19 2,03** 2,20* 3,77™  4,32%%%
SD 0,42 0,47 0,51 0,37 0,42 0,65 0,79 0,56
SE 0,14 0,16 0,17 0,12 0,14 0,22 0,26 0,19
cv 15,48 15,95 14,01 11,45 20,51 29,73 20,84 13,06
IV 2,2-3,5 2,28- 3,02- 2,56- 1,60- 1,63- 2,69- 3,43-
3,70 4,67 3,69 2,96 3,81 5,35 5,40

"p > 0,05; *p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog
dana ispitivanja

Iz tabele 5.9.0. se zapaza da je koncentracija holesterola u krvi krava holstajn rase
bila znacajno visa u odnosu na krave rase busa 50. dana postpartalno (p < 0,001), dok je 14.
dana antepartalno i 14. dana postpartalno koncentracija holesterola znacajno visa u krvi
krava rase busa (p < 0,01, p < 0,05 pojedinacno). 30. dana postpartalno nije primeéena

znacajna razlika u koncentraciji holesterola u krvi izmedu dve rase.

U tabelama 5.9.1 A 1 5.9.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na promenu

koncentracije holesterola unutar rase tokom vremena.

KRAVE RASE HOLSTAJN

A) B)
KRAVE RASE BUSA
Dan AP/PP 14 AP.
14 PP. n.z. 14 PP.
30 PP. p<0,001 p<0,05 30 PP.
50 PP. p<0,05 n.z. n.z

Dan AP/PP 14 AP.

14 PP. n.z. 14 PP.

30 PP. p<0,001 p<0,001 | 30 PP.
50 PP. p<0,001 p<0,001 n.z




Iz tabele 5.9.1. A se zapaza da je koncentracija holesterola u krvi krava rase busa najvisa
30. dana postpartalno u poredenju sa 14. dana antepartalno (p < 0,001). 50. dana
postpartalno takode je prisutna statisticki znaCajna razlika u koncentraciji holesterola u
odnosu na 14. dan antepartalno (p<0,05). Ne postoji znaCajna razlika u koncentraciji
holesterola izmedu 14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno. Statisticki znacajna
razlika (p<0,05) je prisutna izmedu 14. i 30. dana postpartalno, dok izmedu 14. i 30., kao i
izmedu 30. i 50. dana nakon teljenja nije prisutna statisti¢ki znacajna razlika u koncentraciji
holesterola u Kkrvi.

Iz tabele 5.9.1. B se zapaza da je koncentracija holesterola u krvi krava holstajn rase
statisti¢ki znacajno visa 30. i 50. dana postpartalno u odnosu na 14. dana antepartalno (p <
0,001), dok 14. dana postpartalno nije utvrdena statisticka znacajnost. Takode, postoji
statisticki znacajna razlika u koncentraciji holesterola izmedu 14. i 30., kao i 14. i 50. dana
postpartalno (p < 0,001, p < 0,001 pojedinac¢no), dok izmedu 30. i 50. dana postpartalno

nije utvrdena statisticki znacajna razlika.

5.1.10. Koncentracija triglicerida
Koncentracija triglicerida prikazana je u tabeli 5.10.0.

Tabela 5.10.0. Koncentracija triglicerida (mmol/l) u krvi krava

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)
14-10AP 14 PP 30 PP S0PP  14-10AP 14 PP 30 PP 50 PP
X 0,36 0,22 0,42 0,28 036" 0,19 "* 0,19*** 0,19"*
SD 0,10 0,06 0,11 0,19 0,09 0,02 0,02 0,03
SE 0,04 0,02 0,04 0,07 0,03 0,01 0,01 0,01
cv 27,94 28,19 26,47 69,40 25,74 9,75 10,98 13,78
vV 0,23- 0,12- 0,28- 0,11- 0,22- 0,15- 0,15- 0,15-
0,53 0,32 0,61 0,72 0,52 0,21 0,22 0,24

"*p > 0,05; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja

Iz tabele 5.10.0. se zapaza da je koncentracija triglicerida znac¢ajno niza u krvi kod
krava holstajn rase u odnosu na krave rase busa i to 30. dana nakon teljenja (p < 0,001). U
preostalim vremenskim tackama nije utvrdena statisticka znacajnost izmedu dve rase u

koncentraciji triglicerida u krvi.
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U tabelama 5.10.1 A i 5.10.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na

promenu koncentracije triglicerida unutar rase tokom vremena.

A)

KRAVE RASE BUSA

DanAPPP | 14 AP.

14 PP. p<0,05 14 PP.

30 PP. n.z. p<0,001 30 PP.
50 PP. n.z n.z n.z

B)

KRAVE RASE HOLSTAJN

Dan AP/PP 14 AP.

14 PP. p<0,001 14 PP.

30 PP. p<0,001 n.z. 30 PP.
50 PP. p<0,001 n.z n.z

Iz tabele 5.10.1. A se zapaZa znacajna razlika u koncentraciji triglicerida u krvi kod krava

rase busa izmedu 14. dana pre teljenja i 14. dana nakon teljenja (p<0,05), kao i 14. i 30.

dana nakon teljenja (p < 0,001). U ostalim vremenskim tackama nije utvdena statisticki

znacajna razlika u koncentraciji triglicerida kod krava rase busa.

Iz tabele 5.10.1. B se zapaza znacajan pad u koncentraciji triglicerida u krvi kod krava

holstajn rase u sve tri vremenske tacke 14., 30. i 50. dana postpartalno u odnosu na 14. dan

prepartalno (p < 0,001). U ostalim vremenskim tatkama nije utvdena statisticki znacajna

razlika u koncentraciji triglicerida kod krava holstajn rase.

5.1.11. Aktivnost aspartat transferaze (AST)
Aktivnost AST prikazana je u tabeli 5.11.0.

Tabela 5.11.0. Aktivnost AST (1U/I) u krvi krava

Krave rase busa (n = 8)

Krave rase holstajn (n = 8)

14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP 14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP
X 78,38 91,09 80,12 79,01 88,97™ 105,31* 68,58"" 104,26*
SD 10,42 9,83 8,83 5,66 11,84 11,57 15,11 29,25
SE 3,68 3,47 3,12 2,00 4,19 4,09 5,34 10,34
cv 13,29 10,79 11,03 7,17 13,31 10,98 22,04 28,06
v 65,23- 75,13- 68,50- 68,96- 63,56- 85,23- 54,23- 68,27-
97,25 103,54 98,27 85,53 98,52 125,06 97,45 145,14

"#p > 0,05; *p < 0,05; u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja
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Iz tabele 5.11.0. se zapaza da je aktivnost AST znacajno veca u krvi kod krava
holstajn rase u odnosu na krave rase busa 14. i 50. dana postpartalno (p < 0,05).
Antepartalno, kao i 30. dana postpartalno nije utvrdena statisticki znacajna razlika u

aktivnosti AST u krvi izmedi dve rase.

U tabelama 5.11.1 A 1 5.11.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na

promenu aktivnosti AST unutar rase tokom vremena.

A) B)
KRAVE RASE BUSA KRAVE RASE HOLSTAJIN
DanAPPP | 14 AP. Dan AP/PP 14 AP.
14 PP. p<0,05 14 PP. 14 PP. p<0,05 14 PP.
30 PP. n.z p<0,05 30 PP. 30 PP. p<0,01 p<0,001 30 PP.
50 PP. n.z p<0,01 n.z. 50 PP. n.z n.z. p<0,01

Iz tabele 5.11.1. A se zapaza da se aktivnost AST u krvi kod krava rase busa znac¢ajno
razlikuje 14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno (p<0,05), kao i 14. i 30., i 14. i 50.
dana postpartalno (p<0,05, p<0,01 pojedina¢no). U ostalim vremenskim tackama nije
utvrdena statisticki znacajna razlika u aktivnosti AST u krvi kod krava rase busa.

Iz tabele 5.11.1. B se zapaza da je prisutna znacajna razlika u aktivnosti AST u krvi krava
holstajn rase izmedu 14. dana antepartalno i 14. i 30. dana postpartalno (p<0,05, p<0,01
pojedinac¢no), kao i izmedu 14. i 30., i 30. i 50. dana postpartalno (p<0,001, p<0,01
pojedina¢no). U ostalim vremenskim tackama nije utvrdena znacajna razlika u aktivnosti

AST u krvi kod krava holstajn rase.
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5.1.12. Aktivnost gama glutamil transpeptidaze (GGT)
Aktivnost GGT prikazana je u tabeli 5.12.0.

Tabela 5.12.0 Aktivnost GGT (1U/l) u krvi krava

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)
14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP 14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP
X 7,85 10,46 13,72 3,65 20,85%** 24 51***  36,18*  32,78***
SD 2,40 2,52 4,47 2,60 4,01 6,89 27,81 13,52
SE 0,85 0,89 1,58 0,92 1,42 2,44 9,83 4,78
cv 30,63 24,12 32,58 71,33 19,25 28,10 76,85 41,23
\ 5,00- 5,60- 7,35- 0,86- 16,52- 19,09- 4,22- 13,42-
12,00 13,00 20,75 9,60 30,20 39,27 98,62 57,09

*p < 0,05; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja

Iz tabele 5.12.0 se zapaza da je aktivnost GGT znacajno visa u krvi kod krava
holstajn rase u odnosu na krave rase busa, a naro¢ito 14. dana antepartalno, kao i 14. i 50.
dana postpartalno (p < 0,001), takode se zapaza statisticki znacajna razlika u aktivnosti

GGT izmedu dve rase i 30. dana postpartalno (p < 0,05).

U tabelama 5.12.1 A i 5.12.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na

promenu aktivnosti GGT unutar rase tokom vremena.

A) B)
KRAVE RASE BUSA KRAVE RASE HOLSTAJN
Dan AP/PP 14 AP. Dan AP/PP 14 AP.
14 PP. n.z. 14 PP. 14 PP. n.z. 14 PP.
30 PP. p<0,01 n.z. 30 PP. 30 PP. n.z. n.z. 30 PP.
50 PP. p<0,01 p<0,001 | p<0,001 50 PP. p<0,05 n.z. n.z.

Iz tabele 5.12.1. A se vidi da se aktivnost GGT u krvi kod krava rase busa znacajno
razlikuje 30. i 50. dana postpartalno, s tim §to je 30. dana postpartalno visa (p<0,01), a 50.
dana postpartalno niza (p<0,01) u odnosu na aktivnost GGT 14. dan prepartalno. Takode,

aktivnost GGT je znaCajno visa 14. i 30. dana postpartalno u odnosu na 50. dan
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postpartalno (p<0,001). nije utvrdena statisticki znacajna razlika u aktivnosti GGT u krvi

izmedu 14. i 30. dana postpartalno.

Iz tabele 5.12.1. B se vidi da se aktivnost GGT u krvi kod krava holstajn rase znacajno

razlikuje izmedu 14. dana antepartalno i 50. dana postpartalno ( p<0,05). U ostalim

vremenskim tackama nije utvrdena statisticki znac¢ajna razlika u aktivnosti GGT u krvi kod

krava holstajn rase.

5.2. KONCENTRACIJA TIREOIDNIH HORMONA

5.2.1. Koncentracija tiroksina (T)

Koncentracija tiroksina prikazana (T,) je u tabeli 5.13.0.

Tabela 5.13.0. Koncentracija tiroksina (nmol/L) u krvi krava

Krave rase busa (n = 8)

Krave rase holstajn (n = 8)

14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP

14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP

X 53,93 41,64 41,93 45,27
SD 17,15 4,67 3,10 4,65
SE 6,06 1,65 1,09 1,64
cv 31,80 11,22 7,41 10,29
v 35,97- 35,03- 37,85- 40,95-

87,89 49,17 46,23 52,12

55,14"* 42,79™  44,50" 48,97™
13,12 6,21 5,40 7,75
4,64 2,19 1,91 2,74
23,80 14,51 12,14 15,82
38,50- 35,56- 39,65- 39,56-
73,53 55,09 55,23 63,12

"*p > 0,05 uodnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja

Iz tabele 5.13.0. se zapaza da ne postoji statisti¢ki znacajna razlika u koncentraciji

tiroksina u krvi izmedu krava rase busa i krava holstajn rase.
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U tabelama 5.13.1. A i 5.13.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na

promenu koncentracije tiroksina unutar rase tokom vremena.

A)
KRAVE RASE BUSA
Dan AP/PP 14 AP.
14 PP. n.z 14 PP.
30 PP. n.z n.z 30 PP.
50 PP. n.z n.z n.z

B)
KRAVE RASE HOLSTAJN
Dan AP/PP 14 AP.
14 PP. p <0,05 14 PP.
30 PP. n.z n.z 30 PP.
50 PP. n.z n.z n.z

Iz tabele 5.13.1. A se ne zapaZza statisticki znacajna razlika u koncetraciji tiroksina u krvi

kod krava rase busa.

Iz tabele 5. 13.1. B se znacajna razlika u koncetraciji tiroksina u krvi kod krava holstajn

rase 1 to izmedu 14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno (p < 0,05). U ostalim

vremenskim tackama se ne uocava statisticki znacajna razlika u koncetraciji tiroksina u krvi

krava holstajn rase.
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5.2.2. Koncentracija trijodtironina (T3) prikazana je u tabeli 5.14.0.

Koncentracija trijodtironina (T3) prikazana je u tabeli 5.14.0.

Tabela 5.14.0. Koncentracija trijodtironina (nmol/L) u krvi krava

Krave rase busa (n = 8)

Krave rase holstajn (n = 8)

14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP 14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP
X 2,20 1,72 1,85 1,96 2,72 1,81 2,34* 2,42%
SD 0,90 0,52 0,49 0,49 0,83 0,28 0,39 0,27
SE 0,32 0,18 0,17 0,17 0,29 0,10 0,14 0,09
cv 41,08 30,32 26,79 24,80 30,62 15,72 17,10 11,40
v 0,8-3,0 1,0-2,4 1,2-2,5 1,3-2,6 1,4-3,4 1,5-2,4 1,9-3,0 2,1-2,7

*p < 0,05 u odnosu na vrednost kod krava rase Busa istog dana ispitivanja

Iz tabele 5.14.0. se zapaza znacajno visa koncentracija trijodtironina u krvi kod

krava holstajn rase u odnosu na krave rase busa, a narocito 30. i 50. dana nakon teljenja (p

< 0,05 pojedinacno).

U tabelama 5.14.1. A 1 5.14.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na

promenu koncentracije trijodtironina unutar rase tokom vremena.

A)

KRAVE RASE BUSA

Dan AP/PP 14 AP.

14 PP. n.z 14 PP.

30 PP. n.z n.z 30 PP.
50 PP. n.z n.z n.z

B)

KRAVE RASE HOLSTAJN

Dan AP/PP 14 AP.

14 PP. p <0,05 14 PP.

30 PP. n.z p<0,01 30 PP.
50 PP. n.z p <0,001 n.z

Iz tabele 5.14.1. A se ne uocava statisticki znacajna razlika u koncentraciji trijodtironina u

krvi kod krava rase busa.

Iz tabele 5.14.1. B se statisticki znacajna razlika u koncentraciji trijodtironina uocava

izmedu 14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno (p < 0,05), kao i izmedu 14. 1 30., 1

14. i 50. dana postpartalno (p < 0,01, p < 0,001 pojedina¢no). U ostalim vremenskim

tackama nije utvrdena statisticka znacajnost u koncentraciji trijodtironina u krvi kod krava

holstajn rase.
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5.3. KONCENTRACIJA IGF-I | ZASTUPLJENOST IGF-VEZUJUCIH PROTEINA
(IGFBP-2, IGFBP-3)

5.3.1. Koncentracija IGF-I

Koncentracija IGF-1 prikazana je u tabeli 5.15.0.

Tabela 5.15.0. Koncentracija IGF-1 (nmol/L) u krvi krava

Krave rase busa (n = 8)

Krave rase holstajn (n = 8)

14-10AP 14 PP 30 PP S50PP  14-10AP 14 PP 30 PP 50 PP
X 17,82 12,55 16,09 16,01  36,52%** 1922%* 21 01** 32,55%**
SD 1,96 1,46 1,51 1,48 5,97 4,92 3,26 6,68
SE 0,69 0,52 0,53 0,52 2,11 1,74 1,15 2,36
cv 10,98 11,66 9,40 9,26 16,34 25,59 15,52 20,53
\Y 14,90-  11,10-  14,40-  13,20-  28,90-  12,50-  16,20-  25,60-
20,00 14,60 18,60 17,80 45,80 28,00 26,10 43,60

**p < 0,01; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja

Iz tabele 5.15.0. se zapaza znacajno visa koncentracija IGF-1 molekula u krvi kod

krava holstajn rase u odnosu na krave rase busa i to 14. dana antepartalno, kao i 14., 30. i
50. dana postpartalno (p < 0,001, p <0,01, p<0,01, p<0,001 pojedinacno).

U tabelama 5.15.1. A 1 5.15.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na

promenu koncentracije IGF-1 unutar rase tokom vremena.

A)

KRAVE RASE BUSA

Dan AP/PP 14 AP.

14PP. | p<0,001 | 14PP.

30 PP. n.z p<0,001 | 30PP.
50 PP. n.z p <0,001 n.z
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B)

KRAVE RASE HOLSTAJN

Dan AP/PP 14 AP.

14 PP. p <0,001 14 PP.

30 PP. p < 0,001 n.z 30 PP.
50 PP. n.z p<0,001 | p<0,001




Iz tabele 5.15.1. A se vidi da je koncentracija IGF-1 u krvi kod krava rase busa znacajno
niza 14. dana postpartalno u odnosu na koncentracije 14. dana antepartalno (p < 0,001), kao
i u odnosu na vrednosti 30. i 50. dana postpartalno (p < 0,001, p < 0,001 pojedina¢no). U
ostalim vremenskim ta¢kama nije utvrdena statistiCka znacajnost u koncentraciji IGF-1 u
krvi kod krava rase busa.

Iz tabele 5.15.1. B se zapaza da je koncentracija IGF-I u krvi kod krava holstajn rase
znacajno niza 14. i 30 dana postpartalno u odnosu na koncentracije 14. dana antepartalno (p
< 0,001). Takode, statisticki znaCajno nize vrednosti IGF-1 se uocavaju 14. dana
postpartalno u poredenju sa 50. danom postpartalno (p < 0,001), kao i izmedu 30. i 50. dana
postpartalno (p<0,001). U ostalim vremenskim tackama nije utvrdena statisticka zna¢ajnost

u koncentraciji IGF-1 u krvi kod krava holstajn rase.

5.3.2. Zastupljenost IGFBP-2
Zastupljenost IGFBP-2 prikazana je u tabeli 5.16.0.

Tabela 5.16.0. Zastupljenost IGFBP-2 (ADU/10uL) u krvi krava

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)
14-10 AP 14 PP 30 PP 50 PP 14-10 AP 14 PP 30PP 50 PP
X 8,08 7,55 8,27 10,42 12,44***  14,31*%** 14,86*** 11,71%**
SD 0,57 1,49 0,37 1,12 0,47 0,44 0,97 0,79
SE 0,20 0,53 0,13 0,39 0,16 0,16 0,34 0,28
cv 7,17 19,77 4,55 10,72 3,60 3,11 6,57 6,82
vV 6,89- 4,95- 7,58- 8,79- 11,59- 13,50- 13,85- 10,79-
8,56 9,87 8,75 12,20 13,02 14,80 16,9 13,45

***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja
Iz tabele 5.16.0. se zapaza znacajno veca zastupljenost IGFBP-2 kod krava
holstajn rase u odnosu na krave rase busa i to 14. dana antepartalno, kao i 14., 30.i 50, dana

postpartalno (p < 0,001, p < 0,001, p <0,001, p < 0,001 pojedinacno).
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U tabelama 5.16.1. B i 5.16.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na

promenu koncentracije IGFBP-2 unutar rase tokom vremena.

A)

KRAVE RASE BUSA

Dan AP/PP 14 AP.

14 PP. n.z 14 PP.

30 PP. n.z n.z 30 PP.
50PP. | p<0,001 | p<0,001 | p<0,001

B)

KRAVE RASE HOLSTAJN

Dan AP/PP 14 AP.

14 PP. p <0,001 14 PP.

30 PP. p <0,001 n.z 30 PP.
50 PP. p <0,05 p<0,001 | p<0,001

Iz tabele 5.16.1.A se zapaza znacajna razlika u koncentraciji IGFBP-2 u krvi krava rase

busa izmedu 14. dana antepartalno i 50. dana postpartalno (p < 0,001), kao i 14. i 50., i 30. i

50. dana postpartalno (p < 0,001, p < 0,001 pojedina¢no). U ostalim vremenskim tackama

Se ne uocava statisticki znacajna razlika u koncentraciji IGFBP-2 u krvi krava rase busa.

Iz tabele 5.16.1. B se zapaza znaCajna razlika u koncentraciji IGFBP-2 u krvi krava
holstajn rase izmedu 14. dana antepartalno i 14., 30. i 50. dana postpartalno (p < 0,001, p <
0,001, p < 0,05 pojedina¢no), kao i 14. i 50., i 30. i 50. dana postpartalno (p < 0,001, p <

0,001 pojedinacno). U ostalim vremenskim tackama se ne uoCava statisticki znacajna

razlika u koncentraciji IGFBP-2 u krvi krava holstajn rase.
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5.3.3. Zastupljenost IGFBP-3
Zastupljenost IGFBP-3 prikazana je u tabeli 5.17.0.

Tabela 5.17.0. Zastupljenost IGFBP-3 (ADU/10uL) u krvi krava

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)

14-10AP  14PP  30PP  50PP  14-10AP  14PP  30PP 50 PP
X 7,40 5,85 7,87 10,44  8,50%* 6,59  8,61%*  13,53%**
SD 0,52 0,80 0,36 1,11 0,73 0,90 0,47 0,85
SE 0,18 0,28 0,13 0,39 0,22 0,32 0,17 0,30
cv 6,73 12,88 4,37 10,22 6,23 13,68 5,54 6,30
\Y 6,31- 4,55- 7,33- 8,83- 7,95- 5,02- 7,98- 11,79-
7,92 6,94 8,35 11,80 9,56 7,69 9,25 14,51

**p < 0,01; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja

Iz tabele 5.17.0. se zapaza znacajno viSa koncentracija IGFBP-3 u krvi krava
holstajn rase u odnosu na krave rase busa i to 14. dana antepartalno kao i 30. i 50, dana
postpartalno (p < 0,01, p < 0,01, p < 0,001 pojedina¢no). Nije utvrdena statisti¢ki znacajna

razlika u koncentraciji IGFBP-3 izmedu dve rase 14. dana postpartalno.

U tabelama 5.17.1. A i 5.17.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na

promenu koncentracije IGFBP-3 unutar rase tokom vremena.

A) B)

KRAVE RASE BUSA KRAVE RASE HOLSTAJN

Dan AP/PP 14 AP.

14PP. | p<0,001 | 14PP.

30 PP. n.z p <0,001 30 PP.
50 PP. | p<0,001 | p<0,001 | p<0,001

Dan AP/PP 14 AP.

14 PP. p<0,001 | 14PP.

30 PP. n.z p <0,001 30 PP.
50PP. | p<0,001 | p<0,001 | p<0,001




Iz tabele 5.17.1. A se zapaza znacajna razlika u koncentraciji IGFBP-3 u krvi kod krava
rase busa izmedu 14. dana antepartalno i 50. dana postpartalno (p < 0,001, p < 0,001
pojedina¢no), kao i 14. i 30. i 50. dana postpartalno (p < 0,001, p < 0,001 pojedina¢no), i
30. i 50. dana postpartalno (p < 0,001). Izmedu 14. dana antepartalno i 30. dana
postpartalno nije utvrdena statisti¢ki znacajna razlika u koncentraciji IGFBP-3 u krvi kod

krava rase busa.

Iz tabele 5.17.1. B se zapaza znacajna razlika u koncentraciji IGFBP-3 u krvi kod krava
holstajn rase izmedu 14. dana antepartalno i 14. i 50. dana postpartalno (p < 0,001, p <
0,001 pojedinacno), 14.1 30. i 50. dana postpartalno (p < 0,001, p <0,001 pojedinacno),
30. i 50. dana postpartalno (p < 0,001). Izmedu 14. dana antepartalno i 30.dana
postpartalno nije utvrdena statisticki znacajna razlika u koncentraciji IGFBP-3 u krvi kod

krava holstajn rase.

5.4. KONCENTRACIJA ESTRADIOLA

5.4.1. Koncentracija estradiola

Koncentracija estradiola, odredena 30. dana nakon teljenja u vreme ultrazvuc¢nog pregleda
genitalnog trakta kod obe rase krava, prikazana je u tabeli 5.18.0.

Tabela 5.18.0. Koncentracija estradiola (pg/mL) u krvi krava (uradeno u vreme folikularne

analize)
Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)
30 PP 30 PP
X 1,75 7,00%**
SD 0,71 2,39
SE 0,25 0,84
cv 40,41 34,15
v 1,00-3,00 5,00-12,00

***n < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja
Iz tabele 5.18.0. se zapaza da je koncentracija estradiola u krvi kod krava holstajn
rase znaajno visa u odnosu na koncentraciju u krvi kod krava rase busa 30. dana

postpartalno.
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5.5. REZULTATI TESTOVA OPTERECENJA GLUKOZOM

5.5.1. Koncentracija glukoze, insulina i NEFA tokom testa optere¢enja

5.5.1.1. Koncentracija glukoze

Koncentracija glukoze tokom izvodenja testa 10-14. dana pre teljenja prikazana je u tabeli

5.19.0

Tabela 5.19.0. Koncentracija glukoze (mmol/L) u uzorcima krvi dobijenim tokom

izvodenja testa 10-14. dana pre teljenja

Krave rase busa (n = 8)

Krave rase holstajn (n = 8)

min 0 15 30 60 90 120 180 0 15 30 60 90 120 180

X 3,0 13,76 11,04 7,92 6,28 5,16 4,04 2,62 11,67 8,17* 5,23* 3,68* 3,18* 2,67*
n.z n.z

sb 058 375 310 326 254 219 132 051 08 010 08 0,72 0,37 0,45

SE 021 133 110 1,15 09 0,77 047 018 030 035 032 025 0,13 0,16
Ccv 1881 27,25 28,11 41,17 40,49 42,37 32,77 19,32 7,34 12,24 17,05 19,55 11,68 16,97
Iv.  2,40- 6,20- 5,60- 4,10- 3,80- 3,30- 2,90- 1,80- 9,90- 6,10- 3,70- 2,80- 2,70- 2,10-

4,40 19,20 15,30 13,40 11,70 10,10 7,10 3,40 12,80 9,40 6,40 5,20 3,90 3,60

"*p > 0,05; *p < 0,05 u odnosu na vrednost odredenu istog minuta u testu optereéenja kod krava

rase busa

Iz tabele 5.19.0. se zapaza znacajno visa koncentracija glukoze u krvi kod krava

rase busa u odnosu na krave holstajn rase prilikom izvodenja testa opterecenja glukozom

antepartalno i to 30., 60., 90., 120. i 180. minuta testa (p < 0,05). U ostalim vremenskim

tackama se ne uocava statisticka znacajnost izmedu dve rase u koncentraciji glukoze u krvi.

65



U tabelama 5.19.1. A i1 5.19.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na
promenu koncentracije glukoze unutar rase tokom vremena prilikom izvodenja testa

opterecenja 10-14 dana pre teljenja.

A) B)

KRAVE RASE KRAVE RASE

BUSA HOLSTAJIN
min 0. min 0.
15. 0";; . 15. 15. 0"3; L 15,
30. 0,’());1 n.z 3. 30. 0,’()):)1 0,2:)1 %0.
60. 0?0<1 0?0<1 n.z 60 60. 0,’()):11 0,%;1 0,%;1 60.
%. 0;:,»0<1 0,231 0?0<1 n.z %. %. 0‘?0<1 o,':):n o,':):n 0‘?0<1 %.
120. 0?0<5 o,‘()):n 0,’()):)1 n.z n.z 120. 120. OF,)0<5 0,%;1 0,%;1 0,’()):11 nz | 1.
180. | Nz 0,?;)1 0,'(3):)1 0?0<1 0’?0<5 nz |- wo n.z 0,':;)1 0,':;)1 0,%:)1 0’?0< 1 | N2

Iz tabele 5.19.1. A se zapaza statisti¢ki znacajna razlika u koncentraciji glukoze u krvi kod
krava rase busa izmedu 0. i 15., 30. minuta (p < 0,001) kao i 60., 90. i 120. minuta testa (p
<0,01. p <0,01, p < 0,05 pojedinacno). Takode, znaCajna razlika se uocava izmedu 15. 1
60.,90.,120. i 180. minuta testa (p < 0,01, p < 0,001, p < 0,001, p < 0,001 pojedinacno), kao
1 izmedu 30. 1 90., 120. i 180. minuta testa (p < 0,01, p < 0,001, p < 0,001 pojedinacno).
Znacajna razlika se uocava i izmedu 60. i 180. minuta testa (p < 0,01), kao i 90. i 180.
minuta testa (p < 0,05). U ostalim vremenskim tackama testa nije utvdena statisticki

znacajna razlika.

Iz tabele 5.19.1. B se zapaza statisti¢ki znacajna razlika u koncentraciji glukoze u krvi kod
krava holstajn rase izmedu 0. i 15., 30., 60., 90. i 120. minuta testa (p < 0,001, p < 0,001, p
< 0,001, p < 0,01, p < 0,05, pojedina¢no), 15. i 30., 60., 90., 120. i 180. minuta testa (p <
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0,001, p < 0,001, p < 0,001, p < 0,001, p < 0,001 pojedina¢no), 30. i 60., 90., 120. i 180.
minuta testa (p < 0,001, p < 0,001, p <0,001, p < 0,001 pojedina¢no), 60. i 90., 120. i 180.
minuta testa (p < 0,01, p < 0,001, p < 0,001 pojedina¢no), kao i 90. i 180. minuta testa (p <
0,01). U ostalim vremenskim tackama nije utvrdena znacajna razlika u koncentraciji

glukoze u krvi kod krava holstajn rase.

Koncentracija glukoze tokom izvodenja testa 14 . dana posle teljenja prikazana je u tabeli

5.20.0

Tabela 5.20.0. Koncentracija glukoze (mmol/L) u uzorcima krvi dobijenim tokom

izvodenja testa 14. dana posle teljenja

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)
min 0 15 30 60 90 120 180 O 15 30 60 90 120 180
X 294 1436 11,94 892 6,88 548 3,80 2,65 12,10*% 8,61** 4,48*** 326%** 289%** 2 g8**
n.z
sD 3,12 1,56 1,68 1,15 0,79 053 056 040 1,67 2,06 2,13 1,33 0,92 0,65
SE 0,11 0,55 059 041 028 019 0,19 0,14 0,59 0,73 0,75 0,47 0,32 0,23
cv 10,85 10,89 14,07 12,89 11,48 9,68 14,69 1496 13,79 23,87 47,59 40,69 31,71 24,12
Iv 2,40- 12,00- 9,80- 6,90- 6,00- 4,80- 2,90- 2,10- 10,70- 6,60- 2,60- 2,30- 2,20- 2,10-
340 17,20 1530 10,40 820 660 4,60 3,10 1530 11,80 8,60 6,10 4,80 4,10

"%p > 0,05; *p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost odredenu istog minuta u testu
optere¢enja kod krava rase busa

Iz tabele 5.20.0. se zapaza znacajno visa koncentracija glukoze u krvi kod krava
rase busa u odnosu na krave holstajn rase prilikom izvodenja testa opterecenja glukozom
postpartalno i to 15., 30., 60., 90., 120. i 180. minuta testa (p < 0,05, p < 0,01, p < 0,001, p
< 0,001, p < 0,001, p < 0,01 pojedinacno ). U 0. minutu testa se ne uocava statisti¢ka

znacajnost izmedu dve rase u koncentraciji glukoze u krvi.
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U tabelama 5.20.1. A i1 5.20.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na
promenu koncentracije glukoze unutar rase tokom vremena prilikom izvodenja testa

opterecenja 14. dana posle teljenja.

A) B)

KRAVE RASE KRAVE RASE

BUSA HOLSTAJIN
min 0. min 0.
15. 0,’;; . 15. 15. 0”(’); L 15.
30. 0,'(3):)1 0’?0<1 30. 30. 0,%;1 0’?0<1 %0.
60. 0,’());1 0,231 0,’()):)1 60. 60. OF,)O<5 0,2;1 orfo<1 60.
%. 0,’();)1 o,‘()):n 0,’()):)1 0?0<1 %. %. n.z 0,%;1 0,%;1 n.z 9.
120. 0,'(3):)1 o,?;n 0,'(3):)1 0,'(3):)1 o,?;)l 120. 120. n.z o,':):n o,':):n n.z nz | 10
180. 0?0<1 o,‘()):n 0,’()):)1 0,’()):)1 0,%;1 0,’:);1 | n.z 0,%;1 0,%;1 OF,)0<5 nz | nz

Iz tabele 5.20.1. A se zapaza statisticki znacajna razlika u koncentraciji glukoze u krvi kod
krava rase busa izmedu 0. i 15., 30., 60., 90., 120. i 180. minuta testa (p < 0,001, p < 0,001,
p <0,001, p<0,001, p<0,001, p<0,01 pojedinacno), 15. i 30., 60., 90., 120. i 180. minuta
testa (p < 0,01, p < 0,001, p<0,001, p <0,001, p<0,001 pojedinaéno), 30. i 60., 90., 120. i
180. minuta testa (p < 0,001, p < 0,001, p < 0,001, p < 0,001 pojedinac¢no), 60. i 90., 120. i
180. minuta testa (p < 0,01, p < 0,001, p < 0,001 pojedina¢no), 90. i 120. i 180. minuta testa
(p<0,001, p<0,001 pojedina¢no), kao i izmedu 120. i 180. minuta testa (p < 0,001).

Iz tabele 5.20.1. B se zapaza statisticki znacajna razlika u koncentraciji glukoze u krvi kod
krava holstajn rase izmedu 0. i 15., 30., 60. minuta testa (p < 0,001, p < 0,001, p < 0,05
pojedinacno), 15. 1 30., 60., 90., 120. i 180. minuta testa (p < 0,01, p < 0,001, p < 0,001, p <
0,001, p <0,001 pojedinac¢no), 30. i 60., 90., 120. i 180. minuta testa (p < 0,01, p < 0,001, p
< 0,001, p < 0,001 pojedina¢no), 60. i 180. minuta testa (p < 0,05). U ostalim vremenskim
tackama nije primecena statisticki znacajna razlika u koncentraciji glukoze u krvi kod krava

holstajn rase.
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5.5.1.2. Koncentracija insulina

Koncentracija insulina tokom izvodenja testa 10-14 . dana pre teljenja prikazana je u tabeli
5.21.0

Tabela 5.21.0. Koncentracija insulina (ulU/mL) u uzorcima Kkrvi dobijenim tokom

izvodenja testa 10-14. dana pre teljenja.

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)
min 0 15 30 60 90 120 180 0 15 30 60 90 120 180
X 396 70,49 53,8 5291 44,1 4157 30,1 11,72* 132,04 120,53 63,2 21,92* 24,1 14,41%*
7 8 6 5 * % * %k %k * %k % 2 n.z * % 6*
SD 12,9 17,92 12,0 26,99 12,8 15,81 9,71 4,00 31,85 20,27 35,2 6,84 16,0 5,77
0 1 8 2 1
SE 4,56 6,34 4,25 9,54 4,55 5,59 3,43 1,41 11,26 7,17 12,4 2,42 566 2,04
5
cv 32,5 25,42 22,2 51,01 29,1 38,02 32,2 34,15 24,12 16,82 55,7 31,19 66,2 39,99
3 9 6 1 0 8
v 19,5 40,10- 37,8 11,70- 27,6 12,12- 16,9 5,47- 77,21- 88,53- 27,7 13,05- 8,59- 8,34-27,!
8- 93,12 5- 96,51 2- 68,23  9- 17,53 175,46 150,88 8- 34,75 60,5
52,5 77,2 69,3 47,1 137, 8
9 5 4 6 82

"#p > 0,05; *p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost odredenu istog minuta u testu
opterec¢enja kod krava rase busa

Iz tabele 5.21.0. se zapaza znacajno viSa koncentracija insulina u krvi kod krava
rase busa u odnosu na krave holstajn rase prilikom izvodenja testa opterecenja glukozom
10-14 dana antepartalno i to 0., 90., 120. i 180. minuta testa (p < 0,001, p < 0,001, p < 0,05,
p < 0,01 pojedinacno ), dok se u 15. i 30. minutu testa zapaZa statisti¢ki znacajno viSa
koncentracija insulina u krvi kod krava holstajn rase (p < 0,001, p < 0,001). U 60. minutu

testa nije utvrdena znacajna razlika u koncentraciji insulina u krvi izmedu dve rase.
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U tabelama 5.21.1. A i 5.21.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na
promenu koncentracije insulina unutar rase tokom vremena prilikom izvodenja testa

optere¢enja 10-14 dana pre teljenja.

A) B)
KRAVE RASE KRAVE RASE
BUSA HOLSTAJN
min 0. min 0.
p< p<
15. 15. 15. 15.
5 0,01 5 5 0,001 5
p< p< p<
30. 0,05 0,05 30. 30. 0,001 n.z 30.
p< p< p<
60. n.z n.z n.z 60. 60. 0,01 0,01 0,01 60.
p< p< p< p< p<
9. n.z 0,01 n.z n.z 9. 9. 0,01 0,001 0,001 0,01 9.
120. | n.z p< n.z n.z n.z 120 120 | nz p< p< p< nz | 120
' ' 0,01 * * ' ' ' ) 0,001 0,001 0,05 ) '
p< p< p< p< ) p< p< p< p<
180. n.z 0,001 0,001 0,05 0,05 n.z 180. n.z 0,001 0,001 0,01 0,05 n.z

Iz tabele 5.21.1. A se zapaza znacajna razlika u koncentraciji insulina u krvi kod krava rase
busa i to izmedu 0. i 15. i 30. minuta testa (p < 0,01, p < 0,05 pojedina¢no), kao i 15. i 30.,
90., 120., i 180. minuta testa (p < 0,05, p < 0,01, p < 0,01, p < 0,001 pojedinacno), 30. i
180. minuta (p < 0,001), 60. i 180. minuta (p < 0,05), 90. i 180. minuta (p < 0,05). U
ostalim vremenskim tackama nije utvrdena statisticki znacajna razlika u koncentraciji

insulina u krvi kod krava rase busa.

Iz tabele 5.21.1. B se zapaza znacajna razlika u koncentraciji insulina u krvi kod krava
holstajn rase i to izmedu 0. 1 15., 30., 60. i 90. minuta testa (p < 0,001, p < 0,001, p < 0,01,
p < 0,01 pojedina¢no), 15. i 60., 90., 120., i 180. minuta testa (p < 0,01, p < 0,001, p <
0,001, p < 0,001 pojedinac¢no), 30. i 60., 90., 120., i 180. minuta testa (p < 0,01, p < 0,001,
p <0,001, p <0,001 pojedinacno), 60. 1 90., 120., i 180. minuta testa (p < 0,01, p <0,05,p <
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0,01 pojedinacno), 90. i 180. minuta (p < 0,05). U ostalim vremenskim ta¢kama nije

utvrdena statisticki znacajna razlika u koncentraciji insulina u krvi kod krava holstajn rase.

Koncentracija insulina tokom izvodenja testa 14 . dana posle teljenja prikazana je u tabeli

5.22.0

Tabela 5.22.0. Koncentracija insulina (ulU/mL) u uzorcima Kkrvi dobijenim tokom

izvodenja testa 14. dana posle teljenja.

Krave rase busa (n = 8)

Krave rase holstajn (n = 8)

min 0 15 30 60 90 120 180 0 15 30 60 90 120
X 35,22 69,03 68,04 66,51 52,54 50,74 36,97 9,70** 103,39 87,72"" 23,63*  1552*** 17,45%*
* * . k%
SD 13,06 14,47 15,78 16,09 17,78 28,80 11,95 2,88 41,07 44,01 5,59 1,27 1,90
SE 4,62 5,11 5,58 5,69 6,29 10,18 4,22 1,01 14,52 15,56 1,98 0,45 0,67
Cv 37,09 20,96 23,19 24,20 33,85 56,77 32,31 29,66 39,73 50,18 23,67 8,16 10,90
Iv. 10,91 39,33- 38,71- 37,81 23,75- 10,29 14,67- 5,07- 28,04- 14,12- 15,75- 13,50- 13,66-20,30
- 84,41 92,28 - 86,41 - 49,05 13,40 155,65 147,99 31,20 17,52
51,49 97,23 99,77

"%p > 0,05; *p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost odredenu istog minuta u testu
optere¢enja kod krava rase busa

Iz tabele 5.22.0. se zapaza statisticki znacajno visa koncentracija insulina u Krvi

kod krava rase busa u odnosu na krave hol$tajn rase prilikom izvodenja testa opterecenja

glukozom 14. dana postpartalno i to 0., 60., 90., 120. i 180. minuta testa (p < 0,001, p <

0,001, p < 0,001, p < 0,01, p < 0,001 pojedinacno ), dok se u 15. minutu testa zapaza

znacdajno visa koncentracija insulina u krvi krava holstajn rase (p < 0,05). U 30. minutu

testa se ne uocava statisticka znac¢ajnost u koncentraciji insulina u krvi izmedu dve rase.

U tabelama 5.22.1 A 1 5.22.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na

promenu koncentracije insulina unutar rase tokom vremena prilikom izvodenja testa

opterecenja 14 dana posle teljenja.
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A) B)

KRAVE RASE KRAVE RASE
BUSA HOLSTAJN
min 0. min 0.
p< p<
15. 0,001 15. 15. 0,001 15.
30 p< n.z 30 30 p< n.z 30
' 0,001 : ' ) 0,001 ’ '
p< p< p< p<
60. 0,001 n.z n.z 60. 60. 0,001 0,001 0,01 60.
p < p< p< p< p<
%0 0,05 n.z n.z n.z 9. %. 0,001 0,001 0,001 0,01 %.
p< p< p< p< p<
120 n.z n.z n.z n.z n.z 120 120 0,001 0,001 0,001 0,05 0,05 120
p< p< p< p< p< p< p< p< p<
180. - | 180.
80 n.z 0,001 0,001 0,001 n.z n.z 80 0,05 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001

Iz tabele 5.22.1. A se zapaza znacajna razlika u koncentraciji insulina u krvi kod krava rase
busa i to izmedu 0. i 15.,30., 60. i 90. minuta testa (p < 0,001, p < 0,001, p < 0,001, p <
0,05 pojedinacno), 15. 1 180. minuta (p < 0,001), 30. i 180. minuta (p < 0,001), 60. i 180.
minuta (p < 0,001). U ostalim vremenskim tackama nije utvrdena statisticki znacajna
razlika u koncentraciji insulina u krvi kod krava rase busa.

Iz tabele 5.22.1. B se zapaza znacajna razlika u koncentraciji insulina u krvi kod krava
holstajn rase i to izmedu 0. i 15.,30., 60. i 90., 120. i 180. minuta testa (p < 0,001, p <
0,001, p<0,001,p<0,001, p<0,001, p<0,05 pojedinacno), 15.1 60.,90., 120. i 180.
minuta testa (p < 0,001, p < 0,001, p < 0,001, p < 0,001, p < 0,001, p < 0,05
pojedinacno), 30. 1 60., 90., 120. i 180. minuta testa (p < 0,01, p < 0,001, p < 0,001, p <
0,001 pojedinac¢no), 60. i 90., 120. i 180. minuta testa (p < 0,01, p < 0,05, p < 0,001
pojedinacno), 90. 1 120. 1 180. minuta testa (p < 0,05, p < 0,001 pojedinacno), i 120. 1 180.
minuta testa (p < 0,001).
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5.5.1.3. Koncentracija NEFA

Koncentracija NEFA tokom izvodenja testa 10-14. dana pre teljenja prikazana je u tabeli
5.23.0

Tabela 5.23.0. Koncentracija NEFA (mmol/L) u uzorcima krvi dobijenim tokom izvodenja

testa 10. do 14. dana pre teljenja.

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)
min 0 15 30 60 90 120 180 0 15 30 60 90 120 180
X 069 070 04 0,26 0,28 022 10,18 0,46 039 033 0,27 029 0,29 0,36*
n.z n.z n.z n.z n.z
sb 033 016 0,27 019 0,20 0,19 0,15 0,20 0,25 019 0,15 0,19 0,22 0,16
SE 0,12 o006 0,09 o007 007 007 00 o007 o009 007 005 0,07 0,08 0,06
cv 47,47 23,41 60,88 74,04 71,58 87,50 83,91 44,26 63,59 58,11 56,72 67,10 75,64 46,25
v 0,19- 0,44- 0,03- 0,02- 0,03- 0,03- 0,01- 0,22- 0,19- 0,09- 0,09- 0,08 0,11- 0,18-
1,15 0,93 1,00 069 063 066 048 087 09 066 056 065 082 0,68

"#p > 0,05; *p < 0,05 u odnosu na vrednost odredenu istog minuta u testu optereéenja kod krava
rase busa

Iz tabele 5.23.0. se zapaza znacajna razlika u koncentraciji NEFA u krvi izmedu
krava rase busa i krava holStajn rase pri ¢emu jel5. minuta testa koncentracija NEFA
statisticki znacajno visa kod krava rase busa, a 180. minuta testa je koncentracija NEFA
znacajno viSa kod krava holStajn rase (p < 0,05, p < 0,05 pojedinacno), u ostalim
vremenskim tackama testa nije utvrdena statisticka znacajnost u koncentraciji NEFA u krvi

izmedu dve rase.

73



U tabelama 5.23.1. A i1 5.23.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na

promenu koncentracije NEFA unutar rase tokom vremena prilikom izvodenja testa

opterecenja 10-14. dana pre teljenja.A) B)
KRAVE RASE KRAVE RASE
BUSA HOLSTAJN
min 0. min 0.
15. n.z 15. 15. n.z 15.
30 p< 30 30 30
. n.z 0,05 : . n.z n.z :
p< p< p<
80 1 001 | o001 | NZ 60. 60. 0,05 n.z n.z 60.
p< p<
0 | 501 | ooor | NZ n.z 9. 9. n.z n.z n.z n.z 90.
0. | P< pe nz | nz | nz | 120 2. | nz | nz | nz | nz | nz | w0
| o1 | o0z . . . : : . . . . . :
p< p< p<
180. | " | o001 | oos n.z n.z n.z 180. | n.z n.z n.z n.z nz | nz

Iz tabele 5.23.1. A se zapaza znacajna razlika u koncentraciji NEFA u krvi kod krava rase
busa i to izmedu 0. i 60., 90., 120. 1 180. minuta testa (p < 0,01, p<0,01,p<0,01,p<0,01
pojedinacno), 15. 1 30., 60. 1 90., 120. i 180. minuta testa (p < 0,05, p < 0,001, p < 0,001, p
< 0,001,

vremenskim tackama nije utvrdena statisticki znacajna razlika u koncetraciji NEFA krvi

kod krava rase busa.

p < 0,001 pojedina¢no), 30. i 180. minuta testa (p < 0,05). U ostalim

Iz tabele 5.23.1. B se statisticki znacajna razlika u koncentraciji NEFA u krvi kod krava

holstajn rase ne zapaza ni u jednoj vremenskoj tacki testa izuzev izmedu 0. i 60. minuta

testa (p < 0,05).
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Koncentracija NEFA tokom izvodenja testa 14. dana posle teljenja prikazana je u tabeli
5240

Tabela 5.24.0. Koncentracija NEFA (mmol/L) u uzorcima krvi dobijenim tokom izvodenja

testa 14. dana posle teljenja.

Krave rase busa (n = 8)

Krave rase holStajn (n = 8)

min O 15 30 60 90 120 180 0 15 30 60 90 120 180
X 132 o066 063 045 061 045 054 0,66*** 0,48* 0,38* 035 0,38* 041 0,48
n.z n.z n.z
sb 025 019 0,23 019 0,26 0,17 0,21 0,19 0,5 0,12 0,17 0,14 0,11 0,15
SE 009 0,07 008 007 009 006 008 0,07 005 004 006 005 0,04 0,05
Cv 19,00 28,71 37,03 4291 42,58 37,02 39,38 28,70 31,86 30,69 48,39 3533 27,59 31,92
Iv. 097- 0,25- 0,16- 0,14- 0,25- 0,16- 0,18 0,30- 0,24- 0,24- 0,23- 0,25- 0,29- 0,27-
1,79 091 101 o080 1,12 0,77 0,86 0,85 079 1062 075 062 063 0,70
"p > 0,05; *p < 0,05; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost odredenu istog minuta u testu
optere¢enja kod krava rase busa
Iz tabele 5.24.0. se zapaza statisti¢ki znacajno visa koncentracija NEFA u krvi krava
rase busa u odnosu nakrave holstajn rase i to 0., 15., 30. i 90. minuta testa (p < 0,001, p <
0,05, p < 0,05, p < 0,05 pojedinacno). U ostalim vremenskim tackama testa nije utvrdena
statisti¢i znacajna razlika u koncentraciji NEFA u krvi izmedu dve rase.
U tabelama 5.24.1. A 1 5.24.1. B prikazane su znacajnosti razlika koje se odnose na
promenu koncentracije NEFA unutar rase tokom vremena prilikom izvodenja testa
opterecenja 14. dana posle teljenja.
A) B)
KRAVEV RASE KRAVE RASE
BUSA HOLSTAJN
min 0. min 0.
15. p< 15. 15. n.z 15.
0,001
30. 0,';; . n.z 30. 30. o’? 0< ) n.z 30.
60. 0,2:)1 oF?o<5 n.z 60. 60. orjo<1 n.z n.z 60.
w0 | P nz | nz | nz | w w | Pl nz | nz | nz | w
0,001 0,01
120. | %1 | gos | NZ | nz | nz | . | P | nz | nz | nz | nz |
180. 0";;1 n.z n.z n.z n.z n.z 180. | n.z n.z n.z n.z nz | nz
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Iz tabele 5.24.1. A se zapaza statisticki znacajna razlika u koncentraciji NEFA u krvi kod
krava rase busa i to izmedu 0. i 15., 30., 60., 90., 120. i 180. minuta testa (p < 0,001, p <
0,001, p < 0,001, p <0,001, p<0,001,p<0,001 pojedinacno), 15. 1 60., 120.minuta
testa (p < 0,05, p < 0,05 pojedinacno). U ostalim vremenskim tackama nije utvrdena

statisticki znacajna razlika u koncentraciji NEFA u krvi kod krava rase busa.

Iz tabele 5.24.1. B se zapaza statisti¢ki znacajna razlika u koncentraciji NEFA u krvi kod
krava holstajn rase i to izmedu 0.1 30., 60., 90. i 120. minuta testa (p < 0,01, p < 0,01, p <
0,01, p < 0,01 pojedina¢no). U ostalim vremenskim tackama nije utvrdena statisticki

znacajna razlika u koncentraciji NEFA u krvi kod krava holstajn rase.
5.5.2. Matematicki izracunati i izvedeni parametri testa opterecenja glukozom

Prikazani su parametri koji opisuju trend promena koncentracije glukoze (k, Ti, i
AUC k), insulina (AMax, Pikins | AUCins) | NEFA (AUCnera) nakon aplikacije glukoze.

5.5.2.1. K vrednost glukoze

K vrednost glukoze nakon aplikacije glukoze tokom izvodenja testova opterecenja 10-14.

dana antepartalno i 14. dana postpartalno prikazana je u tabeli 5.25.0.

Tabela 5.25.0. K vrednost glukoze nakon akutne aplikacije glukoze tokom izvodenja

testova opterecenja 10-14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno.

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)
AP 14 PP AP 14 PP
X 1,294 1,06 * 1,81 "4 2,40%** A
SD 0,56 0,30 0,46 0,74
SE 0,19 0,11 0,16 0,26
cv 43,04 28,65 25,37 30,68
v 0,48-2,15 0,74-1,74 0,96-2,48 1,28-3,14

"#p > 0,05; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja; * p >
0,05 (unutar grupe)
Poredenjem dobijenih vrednosti unutar rasa utvrdeno je da je izmedu vrednosti

dobijene antepartalno i postpartalno nije bilo znacajne razlike kod krava rase busa (p >
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0,05), kod krava holstajn rase takode nije utvrdena znacajna razlika (p > 0,05). Poredenjem
dobijenih vrednosti izmedu dve rase nije utvrdena statisticki znaCajna razlika izmedu
vrednosti dobijenih antepartalno, iako su dobijene vrednosti bile numericki vise kod krava
holstajn rase, dok su postpartalno statisti¢ki znacajno vise vrednosti prisutne kod krava

holstajn rase (p < 0,001).
5.5.2.2. Typ vrednost glukoze

T1 vrednost glukoze nakon akutne aplikacije glukoze tokom izvodenja testova opterecenja

10-14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno prikazana je u tabeli 5.26.0.

Tabela 5.26.0. Ty, vrednost glukoze nakon akutne aplikacije glukoze tokom izvodenja

testova opterecenja 10-14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno.

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)
AP 14 PP AP 14 PP
X 64,89 " 69,06 " 41,23"* 31,81%** "
SD 35,65 16,31 13,51 11,36
SE 12,60 5,77 4,78 4,02
cv 54,93 23,62 32,78 35,70
Y, 32,24-145,62 39,82-93,56 27,93-71,49 22,04-54,13

"p>0,05; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja; * p >
0,05 (unutar grupe)

Poredenjem dobijenih vrednosti unutar rasa utvrdeno je da je izmedu vrednosti
dobijene antepartalno i postpartalno nije bilo znacajne razlike kod krava rase busa (p >
0,05), kod krava holstajn rase takode nije utvrdena znacajna razlika (p > 0,05). Poredenjem
dobijenih vrednosti izmedu dve rase nije utvrdena statisticki znacajna razlika izmedu
vrednosti dobijenih antepartalno, dok je statisti¢ki znaajna razlika izmedu dve rase
prisutna kada je re¢ o vrednostima dobijenim postpartalno pri ¢emu su dobijene numericke

vrednosti znacajno vise kod krava rase busa (p < 0,001).
5.5.2.3. AUC vrednost glukoze

AUC vrednost glukoze nakon akutne aplikacije glukoze tokom izvodenja testova

opterecenja 10-14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno prikazana je u tabeli 5.27.0.
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Tabela 5.27.0. AUC vrednost glukoze nakon akutne aplikacije glukoze tokom izvodenja
testova opterecenja 10-14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno.

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holStajn (n = 8)
AP 14 PP AP 14 PP

X 1080,60" 1340,70% 869,12 "% " 837,47*** "

SD 540,29 125,38 69,77 212,38

SE 191,02 44,33 24,67 75,08

cv 49,99 9,35 8,03 25,35

v 157,20- 1152,75-1518,00 739,50-962,25 645,00-1236,75
2046,75

"2p>0,05; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja; * p >
0,05 (unutar grupe)

Poredenjem dobijenih vrednosti unutar rasa utvrdeno je da je izmedu vrednosti
dobijene antepartalno i postpartalno nije bilo znacajne razlike kod krava rase busa (p >
0,05), kod krava holstajn rase takode nije utvrdena znacajna razlika (p > 0,05). Poredenjem
dobijenih vrednosti izmedu dve rase nije utvrdena statisticki znaCajna razlika izmedu
vrednosti dobijenih antepartalno, dok su postpartalno dobijene vrednostistatisti¢ki znac¢ajno

viSe kod krava rase busa (p < 0,001).
5.5.2.4. AMax;,svrednost insulina

AMaxips vrednost insulina nakon akutne aplikacije glukoze tokom izvodenja testova

opterecenja 10-14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno prikazana je u tabeli 5.28.0.

Tabela 5.28.0. AMaxins vrednost insulina nakon akutne aplikacije glukoze tokom izvodenja

testova opterecenja 10-14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno.

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)
AP 14 PP AP 14 PP
X 80,86" 32,82° 108,81*" 78,01**
SD 28,49 15,17 21,28 41,41
SE 10,07 5,36 7,52 14,64
cv 35,23 46,24 19,56 53,08
v 36,26-126,37 13,57-63,41 75,54-143,90 7,73-134,59

"2 >0,05; *p < 0,01 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja; * p > 0,05
(unutar grupe); ® p<0,05 (unutar grupe)

78



Poredenjem dobijenih vrednosti unutar rasa utvrdeno je da su vrednosti dobijene
antepartalno statisticki znacajno vise kod krava rase busa (p < 0,05), dok kod krava holstajn
rase nije utvrdena znacajna razlika (p > 0,05). Poredenjem dobijenih vrednosti izmedu dve
rase utvrdeno je da je izmedu vrednosti dobijenih antepartalno i postpartalno postojala
statisticki znacajna razlika (p < 0,05, p < 0,05 pojedinacno), pri ¢emu su dobijene vrednosti

statistiCki znacajno vise kod krava holStajn rase.

5.5.2.5. AUC vrednost insulina

AUC vrednost insulina nakon akutne aplikacije glukoze tokom izvodenja testova

optere¢enja 10-14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno prikazana je u tabeli 5.29.0.

Tabela 5.29.0. AUC vrednost insulina nakon akutne aplikacije glukoze tokom izvodenja

testova opterecenja 10-14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno .

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)
AP 14 PP AP 14 PP

X 8284,52" 9556,44 " 8854,78 "+ * 5819,92%**°

SD 1242,59 1260,99 18957,91 1726,31

SE 439,32 445,83 656,87 610,34

cV 14,99 13,19 20,98 29,66

\Y 5952,22- 6810,00- 6097,50- 2794,87-8004,82
9871,35 10766,40 12443,70

"2p>0,05; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase buia istog dana ispitivanja; * p >
0,05 (unutar grupe); ® p<0,05 (unutar grupe)

Poredenjem dobijenih vrednosti unutar rasa utvrdeno je da je izmedu vrednosti
dobijene antepartalno i postpartalno postojala statisticki znacajna razlike kod krava holstajn
rase (p < 0,01), dok kod krava rase busa nije utvrdena znacajna razlika (p > 0,05).
Poredenjem dobijenih vrednosti izmedu dve rase nije utvrdena statisticki znacajna razlika
izmedu vrednosti dobijenih antepartalno, dok je statisti¢ki znacajna razlika izmedu dve rase
prisutna kada je re¢ o vrednostima dobijenim postpartalno, pri ¢emu su dobijene vrednosti

znacajno vise kod krava rase busa (p < 0,001).
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5.5.2.6. AUC vrednost NEFA

AUC vrednost NEFA nakon akutne aplikacije glukoze tokom izvodenja testova opterecenja
10-14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno prikazana je u tabeli 5.30.0.

Tabela 5.30.0. AUC vrednost NEFA nakon akutne aplikacije glukoze tokom izvodenja

testova opterecenja 10-14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno.

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)
AP 14 PP AP 14 PP
X 55,12"* 102,19° 57,29 "% A 70,13**
SD 31,34 31,79 33,74 24,18
SE 11,08 11,24 11,93 8,55
cv 55,86 31,11 58,89 34,47
v 16,2000- 38,92500- 23,17500- 47,40000-
122,1750 149,4000 129,2250 122,0250

"> 0,05; *p < 0,05 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja; * p > 0,05
(unutar grupe); ® p<0,05 (unutar grupe)

Poredenjem dobijenih vrednosti unutar rasa utvrdeno je da je izmedu vrednosti
dobijene antepartalno i postpartalno postojala statisticki znacajna razlike kod krava rase
busa (p < 0,01), dok kod krava holstajn rase nije utvrdena znacajna razlika (p > 0,05).
Poredenjem dobijenih vrednosti izmedu dve rase nije utvrdena statisticki znacajna razlika
izmedu vrednosti dobijenih antepartalno, dok su postpartalno dobijene vrednosti statisticki

znacajno vise kod krava rase busa u odnosu na krave holstajn rase (p < 0,05).

5.5.2.7. Parametri insulinske rezistencije
5.5.2.7.1. HOMA indeks

HOMA indeks izraCunat nakon aplikacije glukoze tokom izvodenja testova opterecenja 10-

14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno prikazan je u tabeli 5.31.0.
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Tabela 5.31.0. HOMA indeks nakon aplikacije glukoze tokom izvodenja testova
opterecenja 10-14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno.

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holStajn (n = 8)
AP 14 PP AP 14 PP
X 5,38" 4,74" 1,41%** A 1,15%**A
SD 1,58 2,12 0,70 0,39
SE 0,56 0,75 0,25 0,14
cv 29,42 44,77 49,70 3491
v 2,09-7,08 1,26-7,61 0,51-2,65 0,59-1,85

***p) < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja; * p > 0,05 (unutar
grupe)

Poredenjem dobijenih vrednosti unutar rasa utvrdeno je da je izmedu vrednosti
dobijene antepartalno i postpartalno nije bilo znacajne razlike kod krava rase busa (p >
0,05), kod krava holstajn rase takode nije utvrdena znacajna razlika (p > 0,05). Poredenjem
dobijenih vrednosti izmedu dve rase utvrdeno je da su dobijene vrednosti antepartalno i
postpartalno statisticki zna¢ajno vise kod krava rase busa u odnosu na krave holstajn rase

(p < 0,001, p < 0,001 pojedinacno).
5.5.2.7.2. RQUICKI indeks

RQUCKI indeks izrac¢unat nakon aplikacije glukoze tokom izvodenja testova opterecenja

10-14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno prikazan je u tabeli 5.32.0.

Tabela 5.32.0. RQUCKI indeks nakon aplikacije glukoze tokom izvodenja testova
opterecenja 10-14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno.

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)
AP 14 PP AP 14 PP
X 0,56 " 0,79% 0,95%** A 0,86 "**
SD 0,09 0,56 0,18 0,12
SE 0,03 0,19 0,06 0,04
cv 16,57 70,75 18,48 13,83
v 0,45-0,70 0,40-1,69 0,74-1,25 0,71-1,03

"Zp>0,05; ***p < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja; * p >
0,05 (unutar grupe)

Poredenjem dobijenih vrednosti unutar rasa utvrdeno je da je izmedu vrednosti

dobijene antepartalno i postpartalno nije bilo znacajne razlike kod krava rase busa (p >
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0,05), kod krava holstajn rase takode nije utvrdena znacajna razlika (p > 0,05). Poredenjem
dobijenih vrednosti izmedu dve rase nije utvrdena statisticki znacajna razlika izmedu
vrednosti dobijenih postpartalno, dok su vrednosti dobijene antepartalno statisti¢ki zna¢ajno

nize kod krava rase busa u odnosu na krave holstajn rase (p < 0,001).

5.5.2.7.3. QUICKI indeks

QUCKI indeks izracunat nakon aplikacije glukoze tokom izvodenja testova optereéenja

10-14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno prikazan je u tabeli 5.33.0.

Tabela 5.33.0. QUCKI indeks nakon aplikacije glukoze tokom izvodenja testova

optereenja 10-14. dana antepartalno i 14. dana postpartalno.

Krave rase busa (n = 8) Krave rase holstajn (n = 8)
AP 14 PP AP 14 PP
X 0,49" 0,51" 0,70%*x* " 0,73**x*”
SD 0,05 0,08 0,12 0,09
SE 0,02 0,03 0,04 0,03
cv 9,51 15,21 17,19 12,27
v 0,45-0,59 0,45-0,69 0,56-0,94 0,62-0,89

***1 < 0,001 u odnosu na vrednost kod krava rase busa istog dana ispitivanja; * p > 0,05 (unutar
grupe)

Poredenjem dobijenih vrednosti unutar rasa utvrdeno je da je izmedu vrednosti
dobijene antepartalno i postpartalno nije bilo znacajne razlike kod krava rase busa (p >
0,05), kod krava holstajn rase takode nije utvrdena znacajna razlika (p > 0,05). Poredenjem
dobijenih vrednosti izmedu dve rase utvrdeno je da je izmedu vrednosti dobijenih
antepartalno 1 postpartalno postojala statisticki znacajna razlika, pri cemu su dobijene

vrednosti numeri¢ki zna¢ajno nize kod krava rase busa (p < 0,001, p < 0,001 pojedinacno).
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5.6. ZASTUPLJENOST PROTEINA INSULINSKIH RECEPTORA I GLUT -4
TKIVIMA (MISICNOM, MASNOM | TKIVU JETRE) 30 DANA PP

5.6.1. JETRA IR Mean 96.35184 m -
B HF

St.Dev. 64.6528

Zastupljenost insulinskih receptora u jetri krava holstajn rase bila je viSa nego kod krava

rase busa, ali razlika nije bila statisticki znacajna.

5.6.2. MISICI IR Mean 148,7238 __m
St.dev. 57,8655 B HF
GLUT4 Mean 112,2821 - ‘
St.dev. 1,387423 B HF
T-test **

Zastupljenost insulinskih receptora, kao i GLUT 4 u miSi¢nom tkivu krava holStajn rase
bila je niZza nego kod krava rase busa i razlika je bila statisticki znacajna (p < 0,01,

pojedinacno).

5.6.3. MASNO TKIVO IR Mean 109,1914

St.dev. 26,01857

B
GLUTA Mean 128,8445 o -
B HF

St.dev. 58,1198

HF

Zastupljenost GLUT 4 u masnom tkivu krava holStajn rase bila je visa nego kod krava rase
busa, ali razlika nije bila statisticki znaCajna. Nije bilo statisti¢ki znacajne razlike u

zastupljenosti insulinskih receptora u masnom tkivu izmedu dve ispitivane rase krava.

83



5.7. REPRODUKTIVNI POKAZATELJI

Reproduktivni  pokazatelji

dobijeni

observacijom

spoljasnjih genitalnih organa

i

transrektalnim ultrazvuénim pregledom jajnika i1 materice, a koji uklju¢uju povrede,

hiperemiju i1 vulvovaginalni iscedak, duZzinu, kontraktilnost i prisustvo sadrzaja u

matericnim rogovima, i veli¢inu i aktivnost jajnika za krave rase holStajn su prikazani u

tabeli 5.34.0.

Tabela 5.34.0. Reproduktivni pokazatelji kod krava holstajn rase

Vulvai vagina Materica Jajnici Uk.pros.
Pov. Isc. Pros. d.m.r k s Pros. v a Pros.
X 2 1,5 1,45 1 0,5 1,37 0,96 1 1,75 1,37 1,26
SD 0 0,75 0,31 0 0,76 0,52 0,33 0 0,46 0,23 0,22
SE 0 0,27 0,11 0 0,27 0,18 0,12 0 0,16 0,08 0,08
cv 0 50,39 21,05 0 151,19 37,64 34,39 0 26,45 16,8 17,38
v 0 2 1 0 2 1 1 0 1 0,5 0,72
Reproduktivni pokazatelji dobijeni observacijom spoljasnjih genitalnth organa 1

transrektalnim ultrazvuénim pregledom jajnika 1 materice, a koji ukljucuju povrede,

hiperemiju 1 vulvovaginalni iscedak, duZinu, kontraktilnost i prisustvo sadrzaja u

materi¢nim rogovima, i veli¢inu i aktivnost jajnika su prikazani za krave rase busa u tabeli

5.35.0.
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Tabela 5.35.0. Reproduktivni pokazatelji kod krava rase busa

Vulva i vagina Materica Jajnici Uk.pros.
Pov. Isc. Pros. d.m.r k s Pros. v a Pros.
X 1,87 1,26 1,04 1,25 0,13 0,88 0,75 0,63 1,25 0,94 0,91
SD 0,35 0,71 0,21 0,46 0,35 0,64 0,39 0,52 0,46 0,42 0,28
SE 0,13 0,25 0,07 0,16 0,13 0,23 0,14 0,18 0,16 0,15 0,09
Cv 18,86 56,57 20,31 37,03 282,04 73,24 51,74 82,81 37,03 44,51 29,99
v 1 2 0,66 1 1 2 0,66 1 1 1 0,89

Znacajnost razlike izmedu dve rase u pokazateljima reproduktivnog statusa prikazana je u
tabeli 5.36.0.

Tabela 5.36.0. Znacajnost razlike reproduktivnih pokazatelja izmedu dve rase

Vulvai vagina Materica Jajnici Uk.pros.
Pov. Isc. Pros. d.m.r k S Pros. v a Pros.
HF:B n.z. n.z. n.z. n.z. n.z. n.z. n.z. n.z. P<0,05 P<0,05 P<0,05

Iz tabele 5.36.0. se zapaZa statisti¢ki znacajna razlika kada je re¢ o aktivnosti jajnika
(p<0,05), takode je prisutna znaCajna razlika i kada je re¢ o ukupnom proseku

reprodukivnih pokazatelja (P<0,05).
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6. DISKUSIJA

Selekcija goveda na visoku proizvodnju mleka dovela je istovremeno do porasta ucestalosti
metaboli¢kih, endokrinih, a posledicno i reproduktivnih oboljenja. Danas preovladuje
misljenje da su osnovni razlozi za loSiju plodnost visokomlecnih krava blisko povezani sa
problemom anestrije, anovulacije 1 cisticne degeneracije jajnika. Takode, mnogi autori
smatraju da je visoka mle¢nost razlog povecane ucestalosti pojave puerperalnih
poremecaja: zaostajanja posteljice, mastitisa, ketoze, i da je intenzivna selekcija na visoku
proizvodnju mleka uzrokovala disbalans izmedu energetskih potreba i unosa energije $to je
dovelo do razvoja specificnog odgovora organizma na NEB u tranzicionom periodu koji se
ogleda u intenzivnoj razgradnji tkiva. Na ovaj nacin su hroni¢no povisene koncetracije
NEFA i ketonskih tela u krvi tokom energetskog deficita u bliskoj vezi sa metaboli¢kim, a
posledi¢no i reproduktivnim statusom krava. Cilj disertacije je bio da se poredenjem
metabolickog 1 reproduktivnog statusa krava predisponiranih za visoku i onih sa niskom
proizvodnjom mleka bolje razumeju molekularni mehanizmi koji su tokom selekcije
uslovili visoku proizvodnju mleka ali i oslabili reproduktivnu efikasnost visokomle¢nih
krava.

Ketonska tela su alternativni izvor energije za organe tako da blagi porast koncetracije
BHBA u krvi predstavlja normalan mehanizam adaptacije na NEB u ranoj laktaciji (McArt
I sar., 2013). BHBA je dominantna forma ketonskih tela, i njegova koncetracija u krvi
predstavlja indeks oksidacije masnih kiselina (Puppel i sar., 2016). Rezulati su pokazali da
je koncetracija BHBA bila visa kod krava holStajn rase u odnosu na krave rase busa u svim
fazama proizvodnog ciklusa izuzev 50. dana nakon teljenja. Vise koncetracije u zasuSenju i
kao i statisti¢ki znacajno viSe koncetracije BHBA u krvi krava rase holstajn 30. dana nakon
teljenja su ocekivane posto je re¢ o visokoproduktivnoj rasi kod koje je u ranom i
Klinickom puerperijumu NEB izrazeniji. Medutim, koncetracija BHBA je statisticki
znacajno visa u krvi krava rase buSa 50. dana nakon teljenja §to se moZe objasniti slabijim
unosom kvalitetnih hraniva usled ekstenzivnog sistema drzanja. Koncetracija BHB od 0,6 -

1 mmol/l u krvi krava na pocetku laktacije je fizioloski prihvatljiva 1 pokazatelj je umerene
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lipomobilizacije. Medutim, izraziti porast koncentracije BHB koje se desava kada je NEB
produbljen, ima izuzetno negativan uticaj na funkcije imunskog sistema (Hammon i sar.,
2006; Contreras i sar., 2010; Ster i sar., 2012). Pored direktnog uticaja na jajnike, NEB
izaziva loSije indekse koncepcije kod krava kroz negativan uticaj 1 na druge delove
reproduktivnog trakta (Watches i sar., 2007). Rezultati ispitivanja u poslednje vreme
ukazuju na moguénost negativnog uticaja NEB na involuciju uterusa. Negativan uticaj se
ogleda pre svega u loSijem klirensu puerperalnih patogena iz materice, a samim tim ¢eS¢om
pojavom postpartalnih endometritisa kao i sporijom involucijom uterusa (Wathes i
sar.2007). Kod krava koje imaju izrazeniji NEB u postpartalnom periodu se ¢esce javljaju
retencija posteljice, endometritisi i metritisi Sto negativno uti¢e na fertilitet jedinki. Kada
koncentracija BHB prede granice u okviru kojih ih misi¢i i ostala tkiva koriste, dolazi do
njihove akumulacije i nastanka ketoze. Najvisa koncetracija BHB u krvi krava holstajn rase
bila je 14 dana postpartalno (1,24mmol/l) §to wukazuje na intenzivniji proces
lipomobilizacije usled veée energetske optereCenosti, ali i tada je bila <1,2 mmol/l §to
predstavlja grani¢énu vrednost za pojavu supklini¢ke ketoze (1,2-2,9 mmol/l- supklinicka
ketoza). Negativan uticaj supklini¢ke ketoze na zdravstveni, a posledi¢no i reproduktivni
status krava je viSestruk: dolazi do smanjenog apetita, gubitka telesne mase, smanjene
produkcije mleka, povecanog rizika od nastanka dislokacije siriSta, infekcije uterusa,
mastitisa kao i imunosupresije. Tako u prikazanim rezultatima nije prelazila grani¢ne
vrednosti za pojavu supklinicke ketoze, koncetracije BHB mogu posluziti u proceni
zdravstvenog i reproduktivnog stanja jedinke, stepena izrazenosti NEB, i mogu ukazati na
eventualne probleme koji se ocekuju u kasnom postpartalnom periodu.

Odredivanje koncetracije ukupnog bilirubina daje uvid u funkcionalno stanje jetre, a
posredno i u energetski status jedinke (Prodanovi¢ i sar., 2010). Smatra se da su vrednosti
bilirubinemije iznad 8,55pumol/l patoloSke i1 uglavnom su posledica masne infiltracije i
degeneracije ¢elija jetre. Tada je ekskretorna funkcija jetre oslabljena (Rosenberger, 1995).
U rezulatima se vidi poviSena koncetracija ukupnog bilirubina u krvi krava holStajn rase u
odnosu na krave rase buSa 14. dana nakon teljenja S$to se moZe objasniti pojac¢anom
aktivnoS¢u hepatocita usled prilagodavanja na visoku proizvodnju mleka. Visoki nivoi

ukupnog bilirubina se kod krava holStajn rase odrzavaju do 50. dana postpartalno ali ne
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prelaze granicu od 8,55pumol/l §to bi moglo da ukaze na funkcionalno oStecenje jetre.
Zanimljivo je da su koncetracije UB znacajno vise kod krava rase busa u odnosu na krave
holstajn rase 30. i 50. dana nakon teljenja. Kod krava rase busa se ovo ne moze objasniti
pojacanom funkcijom hepatocita kao podrske visokoj proizvodnji mleka. Medutim, vise
koncetracije UB uz povecanu aktivnost aspartat transferaze (AST) koja se osim u jetri
nalazi i u drugim tkivima (skeletna muskulatura, srce), i fiziolosku aktivnost gama glutamil
transpeptidaze (GGT), a uz odsustvo pokazatelja hepatocelularnog osSte¢enja i nekroze,
navode na pretpostavku da su vece koncetracije UB mogucéa posledica rabdomiolize ili
povreda s obzirom na otvoren sistem drzanja, gde su krave rase buse stalno u pokretu pa
¢ak 1 u prvim danima nakon porodaja.

Koncetracija proteina u krvi je izmedu ostalog pokazatelj ishrane. Proteini uzeti hranom se
u digestivnom traktu hidrolizuju do aminokiselina delovanjem proteolitickih enzima.
Najvecu sposobnost preuzimanja aminokiselina iz krvi ima jetra. U jetri se vrsi sinteza i
hidroliza proteina odakle se drugi organi snabdevaju potrebnim aminokiselinama. U
rezultatima se zapaza znacajno viSa koncetracija proteina u krvi krava holStajn rase u
odnosu na krave rase busa kako antepartalno tako i 14. 1 30. dana postpartalno Sto je u
skladu sa na¢inom ishrane krava holstajn rase. Unos sirovih proteina u visku (16-17%),
1ako podrzava visoku proizvodnju mleka je u reproduktivnom smislu Stetan posto dolazi do
znacajnog povecanja koncetracije uree u krvi (Butler i sar.,, 2001; Tamminga 2006).
Zanimljivo je da je koncetracija proteina znacajno visa kod krava rase busa 50. dana nakon
teljenja, $to se moZe objasniti eventualnim infekcijama ili, §to je u ovom sluéaju vise
verovatno zbog sistema drzanja, smanjenim unosom vode kod krava rase busa. U prilog
ovome idu i dobijeni rezultati koji pokazuju znacajno vise koncetracije albumina (nosioci
koloidoosmotskog pritiska i indikator stepena dehidracije), u krvi kod krava rase busa u
odnosu na krave holstajn rase kako u antepartalnom tako i u postpartalnom periodu.
Nedostatak glukoze u peripartalnom periodu moze biti suplementiran pojac¢anim
katabolizmom ne samo masti ve¢ 1 amino kiselina deponovanih u skeletnoj muskulaturi, ili
drugim tkivnim proteinima, $to dovodi do povisenja koncetracija uree. Ovaj podatak je u
skladu sa dobijenim rezultatima posto je kod visokomle¢ne holstajn rase koncetracija uree

znacajno visa 30. 1 50.dana nakon teljenja. Koncetracije uree ne razlikuju se znacajno
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izmedu dve rase 14-10. dana antepartalno i 14. dana postpartalno $to je verovatno rezultat
dobro izbalansiranog obroka u obe ispitivane grupe. Visoke koncetracije uree mogu imati
negativan uticaj na plodnost kod krava. Poremecena funkcija jetre, koja se ¢esto deSava u
stanju metabolicke preopterecenosti posle teljenja, smanjuje metaboli¢ki klirens uree i
izaziva posledi¢no visoke koncetracije ovog jedinjenja u krvi. Negativan efekat uree na
oocite spominju Sinclair i saradnici (2000), koji su dokazali negativan uticaj hraniva sa
visokim koncetracijama amonijaka na in vitro produkciju blastocita.

Rezultati pokazuju znacajno nize koncetracije kalcijuma u krvi krava hol$tajn rase u odnosu
na krave rase busa 14. i 50. dana postpartalno dok u periodu zasusenja i 30.dana
postpartalno nije bilo razlike u koncetraciji kalcijuma. Nize koncetracije kalcijuma kod
krava holStajn rase u skladu su sa visokom proizvodnjom mleka za koju je ova rasa
genetski predisponirana. Najnizu koncetraciju kalcijuma u krvi su krave hol$tajn rase imale
14. dana postpartalno (2,2mmol/l) ali nisu usle u stanje klini¢ke hipokalcemije (puerperalne
pareze). Nize koncetracije kalcijuma u krvi imaju negativan uticaj na fagocitozu i funkciju
polimorfonuklearnih leukocita-granulocita (Ducusin i sar., 2003). Slabiji influks
granulocita u lumen materice nakon porodaja moze biti razlog zaostajanja posteljice i
slabijeg klirensa puerperalnih patogena Sto za posledicu ima nastanak puerperalnih
infekcija materice i negativno se odrazava na plodnost kod krava.

Metabolizam fosfora je u uskoj vezi sa metabolizmom kalcijuma. Odnos kalcijum/fosfor u
hrani utice na resorpciju i ekskreciju ova dva elementa. Fizioloska koncetracija fosfora u
krvnom serumu iznosi 0,9 do 1,5mmol/l. U rezultatima se vidi znacajno viSa koncetracija u
krvi krava holStajn rase u odnosu na krave rase buSa Sto se moZe objasniti razli¢itim
sistemom drZanja 1 ishrane. [ako je pasa jeftin nacin ishrane krava u njoj jednostavno nema
dovoljno hranljivih materija (kalcijum, magnezijum, fosfor), pa je neophodno obezbediti
dopunski izvor energije i mineralnih materija (koncentrati, mineralni dodaci u ishrani).
Verovatno iz tog razloga krave rase busa koje se tokom veceg dela godine hrane slobodno
na pa$i i uglavnom ne uzimaju koncetrate 1 mineralne dodatke imaju nize koncetracije
fosfora u krvi. Fosfati imaju brojne znacajne funkcije u organizmu. Zajedno sa kalcijumom
daju ¢vrstinu kostima, ucestvuju u deponovanju i prenoSenju energije, razlaganju ugljenih

hidrata, sastojci su nekih enzima i jedinjenja bogatih energijom, a istrazivanje Kouamo i
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saradnika (2015) pokazuje da utic¢u i na fertilitet, posto su kod krava koje imaju vise
koncetracije fosfora u krvi utvrdili veé¢i broj kvalitetnih folikula na jajnicima i oocita
sposobnih za in vitro maturaciju.

Rezultati su pokazali viSe koncetracije magnezijuma u krvi krava holstajn rase 30. dana
postpartalno i nize koncetracije 50.dana postpartalno u odnosu na krave rase busa.
Magnezijum je po koli¢ini, posle kalijuma, drugi katjon intracelularne tecnosti. Prisustvo
magnezijuma je potrebno za ispoljavanje aktivnosti mnogih enzima, a posebna uloga
magnezijuma kao sastojka hlorofila je uces¢e u fotosintezi pa zelena masa u zavisnosti od
zemljista sa kog poti¢e moze biti bogat izvor magnezijuma. Prema istrazivanju Chuderland
i saradnika (2012) magnezijum moze uticati na reproduktivni status kod sisara preko
magnezijum zavisne protein fosfataze 1A, alfa izoforme (PPM1A), koja se sintetiSe na
pocetku maturacije i ostaje na visokom nivou i kod maturiranih oocita.

Holesterol je najzastupljeniji sterol u zivotinjskom organizmu i potice iz hrane ili se
sintetiSe iz acetil-koenzima A. Iz rezultata se zapaza da je koncetracija holesterola znacajno
niza u krvi krava holStajn rase 14.dana pre i 14.dana posle teljenja, i znacajno visa u krvi
krava holstajn rase 50.dana posle teljenja u odnosu na krave rase busa. Sinteza holesterola
je delimi¢no pod kontrolom samog holesterola (Stoji¢ i sar., 1996). Kada je koli¢ina
holesterola u hrani smanjena povecava se njegova sinteza u jetri, i obratno, kada se hranom
unosi veca koli¢ina holesterola, njegova sinteza u jetri moze potpuno prestati. Mnogi
steroidni hormoni nastaju iz holesterola. Razlike u ishrani i nacinu drZanja, kao 1 u
rezultatima dobijene znaajno vece koncetracije estradiola (steroidnog hormona koji
nastaje iz holesterola) kod krava holStajn rase, mogu biti objasnjenje znacajne razlike u
koncetraciji holesterola izmedu dve rase. Dodatno, istrazivanje Shehab-El-Deen i saradnika
(2010) je pokazalo da su kod krava koje su u NEB prisutne znatno niZe koncentracije
glukoze, IGF-I i holesterola, i uporedo, znatno vise koncetracije NEFA u krvi i folikularnoj
te€nosti.

Nize koncetracije triglicerida antepartalno i1 postpartalno, a znacajno nize 30. dana
postpartalno u krvi krava holStajn rase mogu se objasniti zadrZzavanjem triglicerida u jetri
usled smanjene sinteze lipoproteina veoma male gustine (very low density

lipoprotein/VLDL), koji su glavni nosaci za evakuaciju triglicerida iz jetre, pa se iz tog
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razloga kod visokomle¢nih rasa krava Cesto javlja problem zamascéenja jetre. Krave kod
kojih se javi retencija posteljice imaju znatno vise koncetracije BHB, NEFA i triglicerida
nakon teljenja, 1 znatno nize koncetracije holesterola u krvi tokom tranzicionog perioda
(Seifi i sar., 2007).

Aktivnost AST je znacajno visa kod krava holStajn rase 30. i 50.dana postpartalno, $to
ukazuje na poveéenu aktivnost hepatocita, ali je u granicama funkcionalne, a ne morfoloske
disfunkcije. AST se pored jetre nalazi 1 u drugim tkivima (misici, srce) pa je relativno dobar
pokazatelj oSteCenja jetre, odnosno njegova pojacana aktivnost ne ukazuje automatski na
oboljenja jetre. Medutim, ukoliko je aktivnost AST visa od 100IU/L, kao $to je slu¢aj kod
krava holstajn rase 14 i1 50.dana postpartalno, to moze da ukaze na odredeni stepen
oStecenja jetre, najverovatnije usled masne infiltracije (Gonzalez i sar.,2011).

Aktivnost GGT je takode znacajno visSa u krvi krava hol$tajn rase kako antepartalno tako 1
postpartalno. U pozitivnoj je korelaciji sa aktivnosé¢u AST izuzev 30.dana postpartalno kod
holstajn rase kada je aktivnost AST znacajno niza u poredenju sa 14 i 50.danom nakon
teljenja.

Tireoidni hormoni su pokazatelj energetskog statusa Zivotinje. Znacaj tireoidnih hormona
u homeorezi je kod krava u laktaciji odavno zapazen (Pezzi i sar., 2003). Nasi rezultati su
pokazali da ne postoje znacajne razlike u koncetraciji T, izmedu dve rase. Takode su u
skladu sa navodima Sinka i saradnika (2008) i najnize koncetracije T4 kod obe rase su
zabelezene 14.dana nakon teljenja, dok su najviSe koncetracije 14-10.dana pre teljenja.
Nivo T, najviSe govori o produktivnoj sposobnosti Stitne Zzlezde. Na osnovu dobijenih
rezultata moze se zakljuciti da je produktivna sposobnost tireoidee kod krava rase holStajn
i busa ista. Medutim, ono $to takode odreduje nivo T, jeste konverzija T4 u njegovu aktivnu
formu T5 Stitna Zlezda uglavnom sintetiSe T4, dok se metabolicki aktivan T3 najveéim
delom stvara van $titne Zlezde dejodinacijom T4 pomoc¢u enzima dejodinaze-5 ' (Chopra i
sar., 1978). Dejodinaza D; konvertuje T4 U T3 u nekim organima, narocito u jetri, i to je
sistemski T3 vidljiv u cirkulaciji. Ukoliko je funkcija jetre oSteena onda su prisutne nize
koncetracije Tz u krvi. Dejodinaza D, je takode prisutna u nekim tkivima, kod
visokomle¢nih krava narocito je zastupljena u mlecnoj zlezdi. Trijodtoironin dobijen

delovanjem D, dejodinaze ostaje u mle¢noj zlezdi i svoj bioloski efekat ostvaruje lokalno
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pruzajuéi energiju za proizvodnju mleka. Stepen konverzije T4 U T3 je kod krava holstajn
rase zbog visokih energetskih potreba znatno veéi §to moze biti objasnjenje znacajno visih
koncetracija T3 u krvi krava holStajn rase 30. i 50.dana postpartalno. Tireoidni hormoni,
kao biomarkeri intenziteta metabolickih procesa, u velikoj meri utiCu na aktivnost
reproduktivne osovine kod krava (Kafi i sar., 2012). Proces folikulogeneze u velikoj meri
zavisi od koncentracije tireoidnih hormona, pre svega trijodtironina (T3) aktivne forme koja
nastaje iz tiroksina (T,) dejstvom dejodinaza. U jajniku se T3, koji deluje tako $to pojacava
efekte FSH na tkivo jajnika i stimuliSe sekretornu aktivnost granuloza celija 1 produkciju
estrogena (Spicer i sar., 2001.; Ashkar i sar., 2010.), stvara dejodinacijom T4 uz pomo¢
dejodinaza tipa 1 1 2, koje su najaktivnije tokom rasta folikula. Ovo jasno ukazuje na znacaj

tireodnih hormona u rastu i razvoju folikula (Kirovski, Stoji¢ 2011).

Koncetracija IGF-I je znacajno visa kod krava holstajn rase u odnosu na krave rase busa i
antepartalno 1 postpartalno. Ovo je ocekivan rezultat s obzirom na visoku mle¢nost krava
rase holStajn. Visoka mle¢nost je uslovljena visokim koncetracijama STH, a posledi¢no i
IGF-1 koji se stvara u jetri dejstvom STH. Smatra se da je IGF-I glavni medijator u uticaju
STH na proizvodnju mleka. Pored toga, IGF sistem, kao deo somatotropne osovine, je
izuzetno odgovoran za metabolic¢ko stanje ali i reproduktivni status krava predstavljajuéi na
taj nacin glavni parametar koji povezuje metabolicki i reproduktivni status krava (Beam 1
Butler, 1999). U uslovima energetskog deficita broj receptora za somatotropni hormon
(STH) na hepatocitima se smanjuje ¢ime se ’dekupluje” STH/IGF osovina. Dekuplovanje
STH/IGF osovine proprac¢eno je smanjenjem koncetracija IGF-1, a sa druge strane rastom
koncetracija STH u cirkulaciji. Stepen slabljenja, odnosno raskidanja STH/IGF-I osovine je
tesno povezan sa energetskim statusom odredenim koncentracijom insulina. Interesantno je
posmatrati koncentracije IGF-I unutar rase. Kod krava rase buSa se koncetracija IGF-I
30.dana postpartalno vra¢a na gotovo isti nivo koji je bio prisutan antepartalno, Sto nije
sluc¢aj kod krava holstajn rase. Ovo ukazuje na produbljen negativni bilans energije kod
krava holstajn rase i sporije rekuplovanje STH/IGF osovine. Kod jedinki u NEB ovulacija
kasni usled smanjenog pulsatilnog lu¢enja LH kao i smanjene koncetracije glukoze,

insulina i IGF-I u krvi §to sve redukuje produkciju estrogena od strane dominatnog folikula
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( Butler 2007). Kako bi se metabolicki status krave stabilizovao glavni hormoni u
somatotropnoj osovini, STH, IGF-I i insulin moraju koordinisano dejstvovati u cilju
ofuvanja metabolicke homeostaze jedinke (Kim 2015). Mehanizmi koji dovode do
promena u koncetracijama STH i IGF-I tokom rane laktacije nisu potpuno jasni. Vecina
IGF-I se stvara i oslobada iz jetre kao odgovor na delovanje STH na STH receptore u jetri.
IGF-I kasnije deluje negativnom povratnom spregom na hipotalamus i reguliSe oslobadanje
STH. Raskidanjem negativne povratne sprege izmedu IGF-1 i hipotalamusa dolazi do
povecanja koncentracije STH u krvi (Doepel i sar., 2002; Zulu i sar., 2002; Rhoads i sar.,
2004). Smatra se da IGF-I ima klju¢nu ulogu u regulaciji ekspresije mRNK za LH
receptore i da na taj nac¢in ucestvuje u razvoju i ovulaciji dominatnog folikula (Rawan i sar.,

2015).

IGFBP-2 je indikator stresa. Sto su Zivotinje izloZenije stresu nivo IGFBP-2 vise raste. S
obzirom na izloZenost stresu zbog visoke proizvodnje u rezultatima se, ocekivano, vidi
znacajno visa zastupljenost IGFBP-2 u krvi krava holStajn rase. IGFBP-2 izvladi postojeci
IGF-1 iz cirkulacije, preusmerava ga od njegovih primarnih funkcija i umanjuje njegov
pozitivan efekat na rast i razvoj folikula. Na taj nacin prevelika zastupljenost IGFBP-2
moze imati lo§ uticaj na fertilitet kod kava. IGFBP-3 je znacajno viSe zastupljen u krvi
krava holStajn rase u odnosu na krave rase busa. Koncetracija IGFBP-3 uvek prati
koncetraciju IGF-I, §to se u nasim rezultatima takode zapaza. Koncetracije IGF-1 i IGFBP-3
viSe su u plazmi kod krava kod kojih je prvi dominantni folikul ovulirao, u odnosu na krave
sa anovulatornim prvim postpartalnim dominantnim folikulom. IGF-I molekuli, zajedno sa
svojim vezujué¢im proteinima (Insulin like growth factor binding proteins - IGFBP) uticu
na aktivnost jajnika. Njihov efekat je utvrden kako na granuloza i teka ¢elijama, tako 1 na
lutealnim celijama. Ovaj efekat najverovatnije ostvaruju deluju¢i sinergisticki sa
gonadotropinima.

Iz rezultata se zapaza da je koncetracija estradiola znacajno visa 30.dana postpartalno u krvi
kod krava holStajn rase u odnosu na krave rase busa, Sto je 1 u skladu sa ultrazvu¢nim
nalazom na jajnicima u momentu uzorkovanja Krvi. FizioloSki, najviSe koncetracije

estradiola se nalaze u zdravim, dominantnim folikulima, i povecavaju se tokom rasta
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folikula (Comin i sar., 2002). Medutim, visoke koncetracije estradiola same po sebi nisu
dovoljne da preko mehanizama povratne sprege dovedu do ovulacije folikula kod krava
koje su u NEB. Znacajno smanjenje koncentracije estradiola u aktivnom folikulu kao i
nepovoljan odnos estradiola i progesterona mogu biti znak prerane luteinizacije zida
dominantnog folikula zbog nemogucnosti male koli¢ine estradiola da indukuje pozitivnu
povratnu spregu na nivou hipotalamusa. Mnoge studije ukazuju na probleme u aktivnosti
jajnika kod krava koje su izlozene produbljenim fazama NEB (Beam i Butler 1999; Leroy
2004), poput zakasnele prve postpartalne ovulacije, produzenih ciklusa, duzih intervala
izmedu lutealnih faza §to ukazuje na produzenu lutealnu fazu na jajnicima i dovodi do
kasnjenja druge postpartalne ovulacije (Leroy 2008). Takode, duze izrazeni periodi NEB
postpartalno imaju prolongiran negativan uticaj na fertilitet jedinki tako Sto izazivaju
oStecenja oocita u razvoju i samim tim smanjuju indeks koncepcije (Britt 1994). Dodatno,
gotovo polovina mleénih krava pokaze simptome metritisa, endometritisa, cervicitisa ili
purulentni vaginalni iscedak tokom postpartalnog perioda (LeBlanc 2014).

Cisti¢na degeneracija jajnika jedan je od najcescih reproduktivnih poremecaja u zapatima
visokomle¢nih krava tokom postpartalnog perioda, kompleksne etiologije, sa ucestalos¢u
pojavljivanja 6-29% (Vanholder i sar., 2002; Peter 2004; VVanholder i sar., 2006). Alteracije
u hipotalamo-hipofizno-gonadnoj osovini usled promena u mehanizmu povratne sprege 17
beta estradiola na hipotalamus ili desenzitizacije receptora za GnRH u hipotalamusu
odnosno LH receptora u jajnicima. LoSa sinhronizacija izmedu LH pika 1 eksprimiranja
receptora na folikularnom zidu takode predstavlja bitan kofaktor u nastanku folikularnih
cisti (Vanholder i sar., 2006). Promene u koncetraciji metabolita prisutnih u krvi kao
posledica NEB mogu uticati na sastav folikularne te¢nosti. Postpartalne supklinicke i
klinicke infekcije materice uti€u na aktivnost jajnika i Cesto se javljaju kao posledica NEB
koji doprinosi slabljenju imunskog sistema (LeBlanc 2012). Predpostavka je da oboljenja
uterusa suprimiraju oslobadanje GnRH iz hipotalamusa, a posledicno i LH iz
adenohipofize Sto loSe uti¢e na folikulogenezu i remeti ovarijalnu funkciju. Kod krava u
patoloskom puerperijumu dolazi do usporene involucije uterusa, a samim tim i sporijeg

uspostavljanja pravilne ovarijalne dinamike.
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Testovi opterec¢enja glukozom tokom peripartalnog perioda su u ovom radu korisceni radi
uporedivanja metabolizma glukoze i1 sekrecije insulina kod krava rasa holStajn i busa.
Poznato je da tokom peripartalnog perioda organizam prolazi kroz velike adaptivne
promene kako bi mogao da se prilagodi visokim energetskim zahtevima u visokom
graviditetu i1 ranoj laktaciji. Bazalne koncetracije glukoze i insulina su se tokom
tranzicionog perioda, od kasne gestacije do rane laktacije, menjale po slicnom $ablonu kod
obe ispitivane rase. Kod visokomle¢nih krava su i ranije vrSena merenja koncetracije
glukoze i insulina tokom tranzicionog perioda, pri kojima je uoc¢en njihov pad (Sartin i sar.,
1988; Reist i sar., 2003). U rezultatima ovog rada se zapaza pad koncetracije glukoze i
insulina na pocetku laktacije kod obe ispitivane rase, Sto ukazuje na uticaj laktacije na
insulin-zavistan metabolizam glukoze. Sli¢ni rezultati su dobijeni u nekim prethodnim
studijama gde su poredene krave visoko i nisko produktivnih rasa (Bonczek i sar., 1988;
Gutierrez 1 sar., 1999; 2006), i navode na zakljucak da bazalne koncetracije insulina zavise
od rase. Medutim, visok nivo insulina moze biti posledica loSe ishrane (Veerkamp i sar.,
2003), ili smanjenog klirensa Sto su pokazali Bossaert i saradnici (2008). U svakom slucaju,
relativno visoke koncentracije glukoze udruzene sa visokim koncentracijama insulina u krvi
kod krava rase busa kako antepartalno tako i postpartalno mogu biti rezultat viSeg stepena
insulinske rezistencije. lako je interpretacija testova na insulinsku rezistenciju
komplikovana kod prezivara u laktaciji (Holtenius i Holtenius, 2007), rezultati ukazuju na
to da su buSe nakon testa opterecenja glukozom imale viSe vrednosti AUCgc 1 nize
vrednosti CRgyc , kao i vise AUCiys vrednosti u poredenju sa kravama holstajn rase. AKo se
ovi rezultati posmatraju uporedo sa viS§im bazalnim nivoima glukoze i insulina kao i nizim
QUICKI vrednostima, moze se postaviti pretpostavka da postoje medurasne razlike kada je
reC o preraspodeli glukoze i osetljivosti tkiva na insulin. FizioloSki odgovor na test
opterecenja glukozom se znacajno razlikuje medu rasama pre i posle porodaja, Sto ukazuje
da su uocene razlike, makar jednim delom, specificne za rasu. OpSta dinamika kretanja
koncetracija glukoze 1 insulina tokom testova optereCenja je u skladu sa podacima iz
literature koji se odnose na krave sa ili bez genetske predispozicije za visoku proizvodnju.
Naime, kod visokomle¢nih krava odgovor B ¢elija pankreasa na intravensku aplikaciju

glukoze je manji tokom laktacije nego u periodu zasuSenja (Sartin 1 sar., 1985., Holtenius i
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sar., 2003), dok je kod niskoproduktivnih rasa tokom testa opterecenja insulinski odgovor
gotovo isti pre i posle porodaja (Hammon i sar., 2007). Ovi rezultati su u skladu i sa
rezultatima ovog rada. JoS vaznije, krave holStajn rase su imale vise koncetracije insulina
tokom testa opterecenja u odnosu na autohtonu rasu i pre i1 posle teljenja Sto ukazuje na
kompromitovanu stimulaciju pankreasa i sekreciju insulina kod krava rase busa. Veci broj
studija (Shingu i sar., 2002., Hammon i sar., 2007., Jaakson i sar., 2010) ukazuje na to da
visokomle¢ne krave imaju slabije izrazeno glukozom indukovano oslobadanje insulina iz
pankreasa, udruZeno sa visokim bazalnim koncetracijama glukoze. Poznati su drugi faktori
koji mogu uticati na funkciju B ¢elija pankreasa. Rezultati ovog rada su pokazali da je
bazalna koncetracija NEFA u serumu krava u negativnoj korelaciji sa AMax vrednostima
insulina (r?=-0,578; p<0,01). Iako linearna korelacija ne pruza informacije o uzro¢no-
posledi¢noj vezi, izazovna je predpostavka da su poviSene koncetracije NEFA odgovorne
za razlike u oslobadanju insulina izmedu dve rase tokom testa opterecenja. Veza izmedu
medijatora sekrecije insulina 1 interakcije NEFA i1 B celija pankreasa nisu najbolje
dokumentovani kod krava, ali se ¢ini da su kod krava rase buSa u pitanju sli¢ni bioloski
mehanizmi kao kod ljudi i pacova, poSto se povisena koncetracija NEFA poklapa sa
smanjenom sekrecijom insulina u pankreasu u oba ispitivana perioda (ante i postpartalno).
U skladu sa ovim su i tvrdnje Bossaert i saradnika (2008), koji navode da poviSene
koncetracije NEFA u cirkulaciji mogu da poremete glukozom indukovanu sekreciju
insulina u pankreasu. Dodatno, u rezultatima se vidi i pozitivha korelacija RQUICKI
indeksa i pika insulina u oba ispitivana perioda (r>= 0,855; p<0,01 i r2=0,779; p<0,01).
Znacajno smanjeno oslobadanje insulina tokom testa opterecenja kod krava rase busa je
stoga najverovatnije posledica metaboli¢kih promena izazvanih insulinskom rezistencijom,
$to ukazuje na bitnu vezu izmedu NEFA i funkcije B éelija pankreasa. Cini se da ovi podaci
potvrduju hipotezu da je insulinska dinamika umesana u efekte koje rasa i/ili ishrana imaju
na pojavu insulinske rezistencije (Chagas i sar., 2003). Zanimljivi rezultati dobijeni u ovom
radu su povisene koncetracije NEFA u peripartalnom periodu kod autohtone rase uprkos
viSim koncetracijama insulina u odnosu na visokomlecnu rasu kravu, S$to ukazuje da
insulinska rezistencija uti¢e na metabolizam masnog tkiva (Dann i sar., 2006). Medutim,

viSe koncetracije NEFA kod krava rase buSa bile su neocekivane s obzirom da su neka
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(Veerkamp i sar., 2003; Jaaksen i sar., 2010), ali ne i sva (Fontaneli i sar., 2005)
istrazivanja ukazivala na genetsku tendenciju ka povisenim koncentracijama NEFA kod
rasa selekcionisanih na visoku proizvodnju. Dobijeni rezultati pokazuju da su krave rase
busa u stanju NEB u kasnom prepartalnom i ranom postpartalnom periodu verovatno iz
razloga §to dostupni izvori hrane nisu dovoljni da zadovolje potrebe u energiji. Dodatno,
postavljene su predpostavke da hroni¢na supresija insulinskog odgovora takode moze
predisponirati intenzivnu lipomobilizaciju i ucestaliju pojavu metaboli¢kih oboljenja kod
krava (Holltenius i sar., 2003; Kraft, 2004; Pires i sar., 2007). Shodno tome, intenzivnija
mobilizacija NEFA kod autohtonih rasa moze biti posledica tzv. down-regulacije
insulinskih receptora usled hroni¢ne hiperinsulinemije. Sa druge strane, buse su imale nize
koncetracije BHBA u oba ispitivana perioda u poredenju sa kravama holStajn rase. U tom
smislu je opravdana predpostavka da su nivoi insulina u serumu odgovorni za razlike u
koncetraciji BHBA izmedu dve rase. Efekat insulina na koncetracije BHBA se moze
objasniti pojacanom oksidacijom ketonskih tela u perifernim tkivima. U ovom radu
primecen smanjen klirens glukoze kod busa ante i postpartalno je verovatno nastao kao
posledica viSeg stepena insulinske rezistencije koji je uticao na izrazeniju lipolizu. Razlike
u stepenu insulinske rezistencije izmedu dve rase se, makar jednim delom, mogu objasniti
izrazenijim NEB kod krava rase buSa. Dobijeni rezultati ukazuju na to da su metabolicki
signalni mehanizmi kojima insulin deluje na periferna tkiva podeSeni u skladu sa
evolutivnim adaptacijama koji kod sisara za cilj imaju da obezbede razvoj ploda u visokoj

gestaciji kao 1 hranu za novorodence nakon porodaja.
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7. ZAKLJUCCI:
1. Statisticki znacajno vise vrednosti pokazatelja funkcionalne sposobnosti
jetre (ukupni bilirubin, aktivnost AST i GGT) kod krava rase holStajn u odnosu na
krave rase busa ukazuju na pojacanu metabolicku aktivnost kod visokoproizvodnih
rasa tokom peripartalnog perioda. Pored toga, statisticki znacajno visa koncentracija
trijodtironina utvrdena kod krava holStajn rase u odnosu na krave rase busa,
ukazuje da su energetski zahtevi znacajno povecani kod krava rase holStajn u
odnosu na krave rase busa.
2. Na osnovu rezultata za koncentraciju glukoze, insulina i NEFA dobijenih
topkom izvodenja IVGTT, kao i na osnovu vrednosti HOMA, RQICKI I QUICKI
utvrdeno je da je insulinska rezistencija izrazenija kod krava rase busa u odnosu na
krave rase holStajn kako prepartalno tako i1 postpartalno. Ovaj rezultat moze da
ukaze da u uslovima nutritivne deficijencije kojoj su izlozene krave rase busa u
ekstenzivnoj proizvodnji, insulinska rezistencija predstavlja adaptivni mehanizam
kojim se omogucava pravilan razvoj ploda tokom kasnog graviditeta, odnosno
proizvodnja mleka tokom rane laktacije.
3. Ispitivanja izvrSena na perifernim tkivima su pokazala da je zastupljenost
insulinskih receptora 1 GLUT 4 znacajno niZa u misSi¢nom tkivu kod krava rase
holstajn ukazuju¢i na mogucnost fizioloske adaptacije krava na visoku proizvodnju
kroz prestrojavanje nutrijenata ka mle¢noj zlezdi.
4. Uporednom analizom pokazatelja reproduktivnog statusa krava holStajn rase
1 krava rase buSa utvrdeno je da aktivnost jajnika 30. dana posle teljenja statisticki
znacajno izraZenija kod krava rase holStajn u odnosu na krave rase buSa. PojaCana
aktivnost jajnika kod krava rase holStajn bila je udruZena sa statisticki znacajno
viSom koncentracijom estradiola kod krava rase holStajn u odnosu na krave rase
busa, 30. dana posle teljenja. Ovaj rezultat je, najverovatnije, posledica statistic¢ki
znacajno vise koncentracije IGF-I koja je utvrdena kod krava holStajn rase u odnosu
na krave busa rase u svim periodima ispitivanja, odnosno 14. dana pre, kao i 14., 30.

i 50. dana posle teljenja.
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5. Tridesetog dana posle teljenja, koncentracije BHBA, uree i holesterola, kao
biohemijskih parametara, za koje je dokazano da u povisenim koncentracijama
mogu da poremete proces ovulacije 1 ranu implantaciju embriona, su bile statisticki
znacajno vise kod krava holStajn u odnosu na krave rase busa. Ovaj rezultat ukazuje
da su krave rase holstajn, i pored izrazenije postpartalne aktivnosti jajnika, sklonije

mogucénosti pojave poremecaja ovulacije u odnosu na krave rase busa.
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H3jaBa o ayTopcTBY

Nme n npesnme aytopa: _Mwunoje bypuh

Bbpoj uHaekca: 15/5
UsjaBmwyjem
[0a je AOKTOPCKa AucepTaumja nog HaC10BOM

yI'IOpe,D,HM NPpWKas3 METa6OJ'IVIHKMX, EHOOKPUHUX N PeNPOAYKTUBHUX NapaMeTapa BUCOKOMNIEYHUX

N aYTOXTOHUX pacCa KpaBa

L PE3YNTAT CONCTBEHOI UCTPAXXMUBAYKOT paaa,

® [a AucepTauMja y LUEAMHW HU y AeN0oBMMa Huje Buna npenoxeHa 3a CTUUake apyre
Annaome npema CTyAMjCKUM Nporpammma Apyrmx BUCOKOLIKOJICKMX YCTaHOBa;

® /13 Cy pe3ynTat KOPEeKTHO HaBeaeEHUN U

® [a HMCaMm Kpwwuo/na ayTopcka npaBa M KOPUCTMO/Na MHTENEKTYaIHY CBOjUHY APYrMX MLa.

MoTtnuc aytopa

Y Beorpaay,
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I/I3jaBa 0 MCTOBETHOCTH IITAMIIAHE U €JIEKTPOHCKE Bepsnje AOKTOPCKOI' pajaia

Mme n npesnme aytopa: Muaoje bypuh
bpoj uHaekca: 15/5

Ctyamjckm nporpam: [JOKTOpPCKe akagemcKke ctyamje

Hacnos paga: YnopeaHu npukas metaboiMyKnx, EHA0KPUHUX U PENPOAYKTUBHMX NapameTapa

BUCOKOMNIEYHUX N aYTOXTOHUX PACa KpaBa

MeHnTop: Mpod.ap Muaow Masnosuh

M3jas/byjem ga je wramnaHa Bep3nja MOr AOKTOPCKOr pada UCTOBETHA €NEeKTPOHCKOj BEP3UjU KOjy
cam npegao/na paam noxparbeHa y fAMrutanHom penosmtopujymy YHusepsurterta y beorpaay.

[o3Bo/baBam Aa ce objaBe MOjU AMYHKU NOAALM Be3aHU 3a A0bUjarbe akaJeMCKOr Ha3uBa A0KTopa
HayKa, Kao WITOo Cy MMe 1 Npe3ume, roamHa n mecto pohera u gaTym ogbpaHe paga.

OBM NMYHU nogauM Mory ce o6jaBUTM Ha MPEXHMM CTpaHuMLama aurutanHe 6ubnuoTeke, y
€/IEKTPOHCKOM KaTasiory vy nybavkaumjama YHusepsuTeTa y beorpagy.

Motnuc aytopa

Y beorpagay,
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N3jasa o kopumhemwy

Osnawhyjem YHuBep3uTeTcky 6ubamnoteky ,CeBetosap Mapkosuh” pa y  Aurutantu
penosuTopujym YHuBep3uTeTa y beorpaay yHece Mojy LOKTOPCKY AncepTaumjy nog Hac/0BOM:

YnopeaHu npukas metaboanykmx, EHAOKPUHUX U PEnpoOaYKTUBHUX NapameTapa BUCOKOMAEYHUX

M ayTOXTOHWX paca KpaBaKoja je Moje ayTOPCKO Aeno.

OncepTaumjy ca cBUM Npuno3mMma npesao/na cam y efieKTpoHCKOM GpopmaTty Noro4HOM 3a TPajHO
apxuBupatrbLe.

Mojy [OKTOpPCKy Auceprtaumjy noxparbeHy y AurntanHom penosutopujymy YHuBep3uTeTa y
beorpagy W [OCTynHYy y OTBOPEHOM NPUCTYNy MOFY fa KOpWUCTE CBWM Koju NowTyjy oapenbe
cagp:kaHe y ogabpaHom Tmny anueHue KpeatneHe 3ajegHuue (Creative Commons) 3a Kojy cam ce
oanyymo/na.

1. Aytopcteo (CC BY)

2. AyTopcTtBo — HekomepumjanHo (CC BY-NC)

3. AyTopcTBO — HEKOMepLMjanHo — 6e3 npepaga (CC BY-NC-ND)

4. AyTOpCTBO — HEKOMEPLMjaNHO — AennTn noa uctum ycnosmma (CC BY-NC-SA)
5. AytopctBo — 6e3 npepaaa (CC BY-ND)

6. AyTOpCTBO — AenuTu noa uctum ycaosuma (CC BY-SA)

(Monnmo aa 3a0KpyRuTe camo jegHy o WwecT NoHyheHux aMueHupm.
KpaTak onuc MLEHLM je cacTaBHU eo OBe U3jase).

Mornuc aytopa

Y Beorpaay,
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