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1. UvOD

vvvvv

najveca kolicina antibiotika, ne samo u svrhu lijeCenja, nego i u preventivne svrhe. Ucestala
upotreba antimikrobnih sredstava (u daljnjem tekstu AMS), osobito ukoliko je neispravna ili
nepotrebna, predstavlja veliku prijetnju ubrzanom razvoju antimikrobne rezistencije (u
daljnjem tekstu AMR). AMR ima veliki utjecaj, kako na veterinarsku, tako i na humanu
medicinu uzrokujuéi smanjenu ucinkovitost antimikrobnih sredstava i povecanje broja
neizljeCivih bolest. S obzirom da je prijenos antimikrobno rezistentnih patogena mogué preko
hranidbenog lanca, tako i preko mlijeka i mlije¢nih proizvoda, propisane su smjernice za
opreznu upotrebu antimikrobnih sredstava u veterinarskoj medicini koje poti¢u njihovu opreznu
uporabu i smanjeno koristenje. U mlije¢noj industriji najviSe antibiotika se Koristi za
zasusivanje krava pomocu ¢ega se provodi prevencija nastanka mastitisa. U isto vrijeme dolazi
do uporabe AMS kod Zivotinja kod kojih nije potrebna njihova uporaba. Iz tog razloga sve vise
zemalja prelazi na model selektivnog zasuSivanja krava prilikom kojeg se antibioticima
zasu$uju samo Cetvrti ili vimena krava koje imaju upalu ili povecan rizik za nastanak upale.
Jedan od vecih problema prilikom uvodenja selektivnog zasuSivanja je odabir kriterija po kojem
¢e se odabrati krave koje se zasuSuju s antibiotikom. Ostali problemi za uspjesno uvodenje
protokola predstavljaju stavovi veterinara i farmera prema ovakvim promjenama, te ekonomska
isplativost i potencijalne negativne posljedice koje uvelike utjecu na stavove istih.

Cilj rada je prikazati vaznost suhostaja u mlije¢nih krava, pojavu mastitisa i razvoj

antimikrobne rezistencije kao i predstaviti prednosti i nedostatke selektivnog zasusSivanja.



2. FIZIOLOGIJA MLIJECNE ZLIJEZDE

Kravlje vime sastoji se od 4 zasebne sekretorne zlijezde odvojene vezivnim tkivom.
Suspenzorni ligament odvaja vime medijalno na dvije polovice, dok vezivno — tkivna opna
dijeli svaku polovicu na prednju i straznju Cetvrt. Svaka Cetvrt sastoji se od sise, mlijecne
cisterne (sisnog i Zljezdanog dijela), mlije¢nih kanaliéa te sekretornog tkiva (BACIC, 2009.).
Mlije€na Zlijezda krave ima, s evolucijskog stajalista, najnapredniji oblik sekrecije mlijeka svih
sisavaca (PANDEY i sur., 2018.). Razvoj mlijec¢ne Zlijezde zapocinje u stadiju fetusa. U ploda
starog Sest mjeseci vime je gotovo u potpunosti razvijeno, medutim razvoj sekretornog dijela
vimena odvija se u periodu od puberteta do telenja (DELAVAL, 2011.). Intenzitet rasta
povecava se u pubertetu, znatno ubrzava tijekom gravidnosti te dostiZe svoj maksimalni razvoj
tijekom laktacije nakon koje dolazi do involucije zlijezde (PANDEY i sur., 2018.). U vimenu
dolazi do povecanja broja i veli¢ine sekretornih stanica tijekom prvih pet laktacija, posljedi¢no
povecavajuci proizvodnju mlijeka.

Krave tijekom Zzivota prolaze brojne tranzicijske periode i prilagodbe. Bioloski i
fizioloski gledano, laktacija i suhostaj predstavljaju pravilno izmjenjivanje perioda intenzivnog
rada i nuznog odmora (BACIC, 2009.).

P.roni\lm

Slika 1. Shematski prikaz grade vimena (BACIC, 2009.)
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Slika 2. Shematski prikaz grade etvrti (BACIC, 2009.)
2.1. Laktacija

Sekretorni dio vimena funkcionalni je dio te se sastoji od velikog broja alveola koje
proizvode mlijeko (BACIC, 2009.). Broj alveola u mlije¢noj Zlijezdi korelira s proizvodnjom
mlijeka (DZIDIC, 1999.). U periodu laktacije epitelne stanice koje oblazu unutrasnjost
mlijeénih alveola, pretvaraju tvari pristigle krvlju u sastojke mlijeka (BACIC, 2009.). Sekrecija
mlijeka djelomi¢no ovisi o koli¢ini prekursora koji krvlju dolaze u mlije¢nu zlijezdu, odnosno
o protoku krvi kroz Zlijezdu i moguénosti iskoristavanja i apsorpciji istih iz krvotoka (DZIDIC,
1999.). Visokoproduktivne krave izlozene su velikim zahtjevima proizvodnje §to dokazuje
¢injenica da je za 1 litru mlijeka potreban protok 500 litara krvi kroz Zlijezdu kako bi se
sekretorne stanice oko alveola opskrbile dovoljnom koli¢inom nutrijenata za proizvodnju
mlijeka (DELAVAL, 2011.).

Oksitocin poti¢e otpuStanje mlijeka iz alveola prilikom muZnje ili sisanja teleta.
Hormon rasta dominantni je hormon koji utjee na stvaranje mlijeka kod prezivaca, a graviditet
utjeCe na postojanost proizvodnje mlijeka tijekom laktacije. Vrijeme smanjenja proizvodnje
mlijeka uglavnom se podudara s periodom porasta koncentracije placentarnog estrogena, koji
ima utjecaj na prijelaznu fazu mlijec¢ne Zlijezde, iz stadija laktacije u stadij involucije, tj. odmora

mlijeéne Zlijezde (BACIC, 2009.).
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Slika 3. Shema transformacije hranjivih tvari u komponente mlijeka (BACIC, 2009.)

2.2. Suhostaj

Suhostaj je vazan za optimizaciju proizvodnje mlijeka i zdravlja krave u sljedecoj laktaciji.
U periodu suhostaja dolazi do anatomskih i fizioloskih promjena u organizmu krave, ponajvise
u mlijecnoj Zlijezdi.

S obzirom na fizioloske promjene suhostaj dijelimo u 3 perioda; regresiju ili aktivnu
involuciju, pasivnu involuciju te regeneraciju ili kolostrogenezu i laktogenezu.

Aktivna involucija zapocinje prekidom proizvodnje mlijeka i traje oko 30 dana. U pocetku
ovog perioda mlijeko se akumulira u alveolama da bi se kasnije ponovno apsorbiralo u
sekretorne stanice. Sekretorno tkivo prolazi fazu regresije sve dok se vime potpuno ne isprazni.

Pasivna involucija predstavlja period tijekom kojeg je mlije¢na Zlijezda u stanju potpune

involucije, odnosno u fazi odmora. Nema odredenog vremenskog trajanja ovog perioda.



Regeneracija zapocinje nakon odmora, te se tijekom ovog perioda stvaraju nove mlije¢ne
sekretorne stanice, zapocinje proizvodnja kolostruma. Proces zapocinje oko 2 tjedna prije
termina poroda.

Za optimalnu sljedec¢u laktaciju preporuca se trajanje suhostaja oko 60 dana (minimalno
45 dana). Ukoliko je suhostaj prekratak, ne¢e doc¢i do optimalne regeneracije sekretornih
mlijeénih stanica. Ukoliko je predug, godi$nja proizvodnja mlijeka bit ¢e smanjena (BACIC,

2009.).



3. MASTITIS

Mastitis je upala vimena uzrokovana najces¢e bakterijama koje ulaze kroz sisni kanal u
mlijecnu zlijezdu. Najskuplja je bolest na mlije¢nim farmama zbog utjecaja na proizvodnju koja
je izvor prihoda (SAINI i sur., 2012.; SCHERPENZEEL, 2017.). Naj¢esca je bolest mlije¢nih
krava i naj¢esci razlog koristenja antibiotika u mlije¢noj industriji (MINST i sur., 2012., SAINI
i sur., 2012). Razvoj mastitisa posljedica je borbe izmedu bakterija, koje se zele naseliti unutar
vimena, i obrambenog sustava krave, koji ih zeli eliminirati. Mastitis je reakcija organizma na
infekciju sekretornog dijela vimena, dok intramamarna infekcija (IMI) ne zahvaca sekretorni
dio, tj. alveole (BACIC, 2009.). IMI obi¢no prethodi pojavi mastitisa te se javlja, kako u
laktaciji, tako i u suhostaju (SCHERPENZEEL, 2017.).

3.1. Podjela mastitisa

Mastitis se moze podijeliti na osnovu klinickih znakova te obzirom na etiologiju i
epidemiologiju razvoja infekcije. Promatrajuéi jac¢inu klinicke slike razlikujemo subklini¢ki i
klinicki mastitis.

Subklini¢ki mastitis uzrokuje blagu upalu mlijene Zlijezde uz izostanak vanjskih
vidljivih znakova te se ne moze otkriti bez dijagnostic¢kih testova. Moze proci spontano, prijeci
u klinicki oblik kroz nekoliko sati ili prije¢i u kroni¢ni oblik i potrajati nekoliko mjeseci ukoliko
se ne dijagnosticira nekim od jednostavnih i brzih testova (Zagrebacki mastitis test). Javlja se
2 do 20 puta ¢eS¢e nego klinicki oblik. Ukoliko se ne otkrije na vrijeme moze se lako Siriti

stadom uzrokuju¢i velike ekonomske $tete u proizvodnji.

Slika 4. Set za Zagrebacki mastitis test (I1zvor: https://veterina.com.hr/?p=51047)



https://veterina.com.hr/?p=51047

Klini¢ki mastitis ima vidljive znakove te nije potrebno provoditi testove za postavljanje
dijagnoze. Krava moze imati normalno vime, ali uvijek su prisutne promjene u konzistenciji
mlijeka. Prema jacini simptoma moze se podijeliti na blagi, umjereni i jaki oblik. Kod blagog
oblika nema vanjskih znakova na vimenu ve¢ su prisutne "grudice" ili "krpice" u mlijeku.
Umjereni oblik, uz promjene u mlijeku, ima i vidljive znakove upale vimena. Ono je crveno,
tvrdo, povecano, temperirano i/ili bolno. Jaki oblik popracen je dodatno i znakovima
poremecaja opceg stanja zivotinje. Zbog jake upale 1 oStecenja alveola moze se javiti krvavo,
vodenasto ili sluzavo mlijeko. Laktacija je izrazito smanjena, a moze i u potpunosti prestati. S
obzirom da je ovakvo stanje uzrokovano endotoksinima, koje proizvode bakterije, ovakav oblik
naziva se i toksiéni mastitis ili endotoksi¢ni ok (BACIC, 2009.). Klini¢ki mastitis moze nastati
izravno iz intramamrne infekcije (IMI) ili nakon pogorSanja subkliniCkog mastitisa
(SCHERPENZEEL, 2017.). Pet je mogu¢ih ishoda klinickog mastitisa: potpuni oporavak,
razvoj kroni¢nog mastitisa, gubitak Cetvrti, razvoj gangrenoznog mastitisa i smrt krave

(BACIC, 2009.).

Slika 5. ,,Krpice* u mlijeku (BACIC, 2009.)



Slika 7. Poremecaj opéeg stanja krave (BACIC, 2009.)

3.2. Uzroénici

Mastitis najéesce uzrokuju mikroorganizmi. Obzirom na etiologiju uzro¢nika, mastitise
dijelimo na kontagiozne i uvjetovane.

Uvjetovani mastitis uzrokovan je bakterijama koje se nalaze u okolisu. Vecina uzro¢nika
pripada koliformnim bakterijama i streptokokima osim Streptococcus (Strep.) agalactiae. Cesti

okoli$ni uzro¢nici su Streptococcus uberis, Streptococcus dysgalactiae i Streptococcus bovis



te koagulaza negativni stafilokoki (CNS). Losa higijena Stale, prenapucenost, losa higijena
muznje te funkcionalno i tehnicki neispravni muzni uredaj neki su od ¢imbenika koji pogoduju
povecanoj prisutnosti ovih mikroorganizama. Uvjetovane infekcije ceS¢e su krajem suhostaja i
pocetkom laktacije kada je imunoloSki sustav Zzivotinje naruSen uobiCajenom pojavom
negativne energetske bilance (NEB) u ovom periodu. Veé¢inom se javljaju tijekom toplog i
vlaznog vremena kada je okoli§ pogodan za prezivljavanje patogena. Uzroc¢nici uvjetovanih
mastitisa su ubikvitarni te prezivljavaju u okoliSu 1 uzrokuju bolest kada im se za to pruzi
prilika. Cesto uzrokuju klini¢ke, ali kratkotrajne oblike mastitisa,.

Kontagiozni mastitis uzrokovan je bakterijama Streptococcus agalactiae,
Staphylococcus aureus, i Corynebacterium bovis te mikoplazmom Mycoplasma bovis To su
zarazni uzro¢nici koji se najéesée nalaze u samom vimenu ili na kozi sisa inficiranih krava te
se prenose tijekom muznje lofom higijenom muznje. Ce$¢e uzrokuju dugotrajne infekcije i
kroni¢ne mastitise te su najce$¢i uzrocnici subklini¢kih mastitisa. Nove infekcije nastaju
tijekom cijele laktacije, a njihova stopa raste od poroda do zasuSenja. Mnoge krave u stadu su
istovremeno zarazene zbog dugotrajne infekcije i nepravovremenog otkrivanja (BACIC,
2009.).

Tablica 1. Karakteristike uvjetovanih i kontagioznih mastitisa. Modificirano prema (BACIC,
2009.)

UVJETOVANI MASTITIS KONTAGIOZNI MASTITIS

koliformne bakterije, Strep. uberis, Strep. )
o ) Strep. agalactiae, Staphylococcus aureus,
dysgalactiae i Strep. bovis, koagulaza

S _ Mycoplasma bovis i Corynebacterium bovis
negativni stafilokoki (CNS)

Infekcije ¢eS¢e krajem suhostaja i pocetkom Nove infekcije nastaju tijekom cijele
laktacije laktacije
Prezivljavaju u okoli$u i uzrokuju bolest Nalaze se u vimenu i prenose tijekom
kada im se za to pruzi prilika muznje loSom higijenom muznje

] . Uzrokuju dugotrajne infekcije 1 kroni¢ne
Uzrokuju kratkotrajne klini¢ke oblike
- mastitise te su naj¢es¢i uzrocnici
mastitisa
subklini¢kih mastitisa




3.3. Preventivne mjere

Unato¢ mnogim programima prevencije mastitis je bolest koja se ne moze iskorijeniti
(SCHERPENZEEL, 2017.). Prevencija pojave i Sirenja mastitisa provodi se na vise nivoa.
Glavne mjere kontrole za sprjeavanje nastanka uvjetovanih mastitisa su dobra higijena okolisa
krave, dezinfekcija nakon muznje, suhe i Ciste sise, odrZzavanje i higijena muzne opreme i
lijeCenje u suhostaju. Za kontrolu kontagioznih mastitisa najvaznija je dezinfekcija prije
muznje, redoslijed krava u muznji (inficirane zadnje), izlu€enje inficiranih krava koje nije
moguce izlijeciti, odrzavanje 1 higijena muzne opreme te lijeCenje, kako u suhostaju, tako i u

laktaciji (BACIC, 2009.).

Slika 8. Higijenski lose odrzavanje okolisa krave (BACIC, 2009.)

Slika 9. Pribor za higijenski ispravnu muznju (BACIC, 2009.)
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Slika 11. Higijenski loge odrzavanje muzne opreme (BACIC, 2009.)

Uz dobro provodenje biosigurnosnih mjera za prevenciju kontagioznih mastitisa 1
poboljsanje zoohigijenskih uvjeta smjestaja krava radi prevencije pojave uvjetovanih mastitisa,
te odrzanje higijene muZnje i muzne opreme smanjuje se pojava mastitisa tijekom laktacije.
Medutim stopa infekcije uzrokovana ovim vrstama mikroorganizama vrlo je visoka u prva dva
tjedna suhostaja. Razlog tome je prestanak redovite muznje, ¢ime prisutni mikroorganizmi
ostaju unutar mlije¢ne Zlijezde. Takoder prestaje dezinfekcija sisa, kojom se inaCe smanjuje
broj prisutnih mikroorganizama koji zive na kozi i ulaze u sisni kanal. Zbog povecanog tlaka u

vimenu posljedi¢no stvaranju mlijeka, dolazi do otvaranja sisnog kanala i omogucavanja ulaska

11



patogena u mlije¢nu Zlijezdu. Do istog dolazi 1 na kraju suhostaja kod ponovnog zapoc€injanja
laktacije. U isto vrijeme dolazi i do pojave NEB koja dodatno oslabljuje imunoloski sustav
(BACIC, 2009.). Smatra se kako je 50% klini¢kih mastitisa, koji se javljaju u prvih 100 dana
laktacije, zapravo posljedica IMI koje su nastale za vrijeme suhostaja. To ukazuje na pove¢anu
incidenciju novih IMI tijekom toga razdoblja (SCHERPENZEEL, 2017.). SMITH i sur. (1985.)
dokazali su da je incidencija novih IMI u suhostaju uzrokovanih okoli$nim ¢imbenicima 10
puta veéa nego tijekom laktacije. Prevencija novih IMI u suhostaju vazna je i za slijedecu
laktaciju i provodi se aplikacijom intramamarnih antibiotika prilikom zasu$ivanja krava
(SCHERPENZEEL, 2017.). Zasusivanje krava s intramamarnom aplikcijom antibiotika dio je
programa za prevenciju mastitisa od 5 tocaka. Cilj je izlijeCiti ve¢ postojece IMI i sprijeciti
nastanak novih infekcija tijekom suhostaja (NEAVE i sur., 1969.). Medutim, ovim pristupom
antibiotici se koriste i onda kada to nije neophodno potrebno te dolazi do razvoja rezistencije

bakterija na antibiotike kod nepotrebno lije¢enih neinficiranih krava (BACIC, 2009.).

ZASUSENJE SUHOSTAJ PRED POROD

RIZIK ZA INFEKCIJU NAJVECI JE PRILIKOM
ZASUSENJA, TIJEKOM | NAKON TELENJA

Slika 12. Prikaz rizika infekcije tijekom suhostaja (BACIC, 2009.)
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4. ANTIMIKROBNA REZISTENCIJA

Posljednjih je godina antimikrobna rezistencija (AMR) ucestala pojava na globalnoj razini
(CHRISTAKI i sur., 2020.). Pojava AMR pojedinih sojeva bakterija zabrinjava podjednako
stru¢njake u podrucju humane i veterinarske medicine. Bakterijska rezistencija smanjuje stopu
bakterijskog izljeCenja antibioticima u laktaciji i suhostaju. Kako bi se sprije¢io nastanak
rezistencije vazno je smanjiti uporabu antibiotika i odgovorno ih Kkoristiti (BACIC, 2009.).
AMR nastaje kada se bakterije prilagode i poCinju se razmnozavati u prisustvu antibiotika
(BENNANI i sur., 2020.).

4.1. Razvoj rezistencije

Rezistencija na antibiotike nastaje kada bakterija posjeduje ili razvija mehanizam kojim
moze izbjeci djelovanje antibiotika. Bolesti uzrokovane rezistentnim uzroénicima teze se lijece,
uzrokuju ve¢i morbiditet i smrtnost. Nastanak rezistencije povezuje se s nepotrebnim i
nepravilnim koriStenjem antibiotika u humanoj medicini, poljoprivredi i stoarstvu
(CHRISTAKI i sur., 2020.). Antimikrobna sredstva klju¢na su za zdravstvenu zastitu ljudi i
Zivotinja, ali svaka njihova uporaba moZe dovesti do razvoja AMR. Rizik od pojave rezistencije
povecava se ukoliko se antimikrobna tvar nepravilno Koristi (bez izoliranog uzro¢nika, u
neodgovaraju¢im dozama ili neprimjerenim razdobljima) (EK, 2015.).

Rezistencija moZe nastati mutacijom postojeceg ili steenog gena te horizontalnim
prijenosom gena pri ¢emu bakterija stje¢e novi gen druge bakterije (BENNANI i sur., 2020.;
CHRISTAKI i sur., 2020.). Horizontalni prijenos gena je glavni nacin nastanka rezistencije na
antimikrobne tvari. AMR prirodna je pojava, medutim povecana i nepravilna uporaba
antimikrobnih tvari povecava selekciju otpornih bakterija i mobilizaciju gena izmedu bakterija
(BENNANTI i sur., 2020.). AMR koju bakterija pokazuje moze biti urodena, stecena ili
adaptivna.

Urodena rezistencija je ona koju bakterija ima prema svojim svojstvima, npr. grada
membrane G - bakterija. SteCena rezistencija nastaje kada bakterija koja je prije bila osjetljiva
na antibiotike stekne mehanizam otpornosti mutacijom, odnosno primanjem novog genetskog
materijala iz egzogenog izvora (horizontalni prijenos) (CHRISTAKI i sur., 2020.). Patogeni
mogu razmjenjivati, kako patogene i virulentne elemente, tako i elemente same rezistencije.

Prijenos konjugacijom dogada se intenzivno u prirodi, ali i u domac¢inu (SOMMER i sur.,
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2010.). Horizontalni prijenos gena dogada se putem plazmida, koji imaju klju¢nu ulogu u
Sirenju rezistencije medu sojevima (DAVIES i DAVIES, 2010.). Adaptivna rezistencija definira
se kao rezistencija na jedan ili viSe antibiotika, a nastaje djelovanjem okoli$nih ¢imbenika poput
stresa, pH ili premale doze antibiotika. Smatra se da je ovakav oblik prolazan i da nestaje kada
se uklone pogodovni ¢imbenici. Posljedica je genske modulacije zbog odgovora na promjenu
u okolini (CHRISTAKI i sur., 2020.).

Rezistencija je posljedica mehanizama unistavanja ili modificiranja antibiotika, promjene
ciljanog gena. Promjene gena se dogadaju mutacijom, zamjenom, pove¢anom proizvodnjom ili
njegovom zastitom, te smanjenog nakupljanja antibiotika zbog poremecaja propustljivosti
bakterijske membrane ili poveanog izbacivanja antibiotika iz bakterije. Bakterije koje
posjeduju B - laktamaze primjer su bakterija koje za rezistenciju imaju mehanizam uniStavanja
molekule antibiotika razgradnjom B - laktamskog prstena. Rezistencija na aminoglikozide
primjer je enzimskog modificiranja antibiotika prilikom kojeg isti postaje manje uéinkovit.
Mehanizmom rekombinacije gena nastala je - laktamski rezistentna bakterija Streptococcus
pneumoniae, zamjenivsi penicilin — vezujuci protein s DNA iz B - laktamski rezistentnog
streptokoka. Mutacije i rekombinacije gena onemogucavaju vezanje antibiotika i povecavaju
minimalnu inhibicijsku koncentraciju. S druge strane rezistencija moze biti rezultat adaptacije
bakterijske stanice, tj. promjene u regulaciji rada cijele stanice, a ne samo jednog njenog dijela.
Jedna bakterijska stanica moZe imati 1 viSe mutacija. Pokazalo se kako izlaganje malim dozama
antibiotika dovodi do visoke razine rezistencije akumuliranjem viSe manjih djelotvornih

mutacija (CHRISTAKI i sur., 2020.).

How does antibiotic resistance occur?

High number of bacteria. Antibiotics kil The resistant bacteria now Bacteria can even tranafer
A few of them are resistant bacteria causing the illness, have preferred condilions to  their drug-resistance to ather
to antibiotics. as well as good bacteria grow and take over. bacteria, causing more
protecting the body problems.
from infection.

Slika 13. Razvoj rezistentnih bakterija
(Izvor: https://2019.igem.org/Team:CSU_Fort_Collins/Description)
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Selekcija genetskih dogadaja povecava se u prisustvu antibiotika. Pri inhibitornim ili
premalim koncentracijama prezivjet ¢e samo otporne bakterije (DAVIES i DAVIES, 2010.).
Takoder, neki antibiotici mogu modulirati ekspresiju virulentnih faktora i regulirati gene
zasluzne za odgovor i potencijalno pridonijeti ucestalim mutacijama (SENGUPTA i sur.,
2013.). Nedovoljna uporaba i nekontrolirana uporaba antimikrobnih tvari u humanoj i
veterinarskoj medicini te poljoprivredi ugrozava ucinak istih i poti¢e razvoj i povecanje

rezistencije (AMANN i sur., 2019.).

4.2. Utjecaj na veterinarsku i humanu medicinu

AMR smatra se razlogom niske stope bakterijskog izljeCenja te je prijetnja javnom
zdravstvu. Primjena antimikrobnih tvari potencijalno je vazan ¢imbenik za razvoj rezistencije.
S obzirom da se antibiotici u mlije¢noj industriji primjenjuju u kontroli i u prevenciji mastitisa,
nadzor AMR vazan je za javno zdravstvo (SAINI i sur., 2012.). Smatra se da je primjena
cloxacilina kao pripravka kod zasusivanja krava povezana s razvojem multirezistentne bakterije
Staph. aureus izolirane iz uzoraka mlijeka (VANDERHAEGHEN i sur., 2010.). Ceftiofur se
Cesto koristi za lijeCenje koliformnih mastitisa pa su u uzorcima mlijeka nadeni rezistentni
oblici E. Coli i Klebsiella spp. (HAMMAD i sur., 2008.). Isto tako izolirani su iz mlije¢nih
filtera na farmama (DOLEJSKA i sur., 2011.).

MINST i sur. (2012.) istrazivali su rezistenciju Streptococcus spp. izoliranih iz mlijeka,
kao jednih od ¢e$¢ih uzroénika mastitisa. Dokazali su kako se medu vrstama najcesce razvija
rezistencija na tetracikline, eritromicin, pirlimicin i gentamicin. Nadalje, navode kako je
rezistencija Strep. uberis znatno veca od Strep. dysgalactiae i Strep. agalactiae. Otkrili su i
odredeni broj multirezistentnih uzro¢nika. Nadalje, SAINI i sur. (2012.) u svom su istrazivanju
pratili rezistenciju najcesc¢ih uzroc¢nika mastitisa na mlije¢nim farmama u Kanadi. Naj¢esce se
uoCava rezistencija Staph. aureus na penicilin, dok se kod E. Coli i Klebsiella spp. javlja
rezistencija na tetracikline. Kod sve tri vrste dokazani su multirezistentni sojevi. lako je
dokazan porast minimalne inhibicijske koncentracije B - laktamskih antibiotika za streptokokne
vrste (MINST i sur., 2012.) te uo¢ena pojava blage rezistencije Staph. aureus na cefalosporine
3. generacije, koji se koriste za lijeCenje klini¢kih oblika bolesti (SAINI i sur., 2012.), zbog
svoje ucinkovitosti 3 - laktamski antibiotici i dalje ostaju prvi izbor u lije¢enju mastitisa.

Antimikrobne tvari koriste se u lijecenju infekcija u ljudi i zivotinja, medutim kod

zivotinja se koriste i u profilakticke i metafilakticke svrhe. U odredenim dijelovima svijeta
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koriste se i kao promotori rasta. Velika uporaba antimikrobnih tvari u animalnoj proizvodnji
dovodi do razvoja AMR u zivotinjskoj populaciji (BENNANI i sur., 2020.).

CHRISTAKI i sur. (2020.) u svom radu o AMR navode kako geni rezistencije mogu
prelaziti iz vrste u vrstu te da su sli¢ni geni nadeni u ljudi i Zivotinja. Bakterije koje nose
rezistentne gene mogu se direktno prenijeti sa zivotinje na ljude kroz hranidbeni lanac,
konzumacijom nedovoljno preradene ili sirove hrane, kriznom kontaminacijom druge hrane ili
indirektno kroz okolis. Isto tako mogu se prenijeti direktno na farmi (BENNANI i sur., 2020.),
konzumacijom nepasteriziranog mlijeka i prodajom svjezeg sira od nepasteriziranog mlijeka
(SAINI i sur., 2012.).

AMR ne utje¢e samo na zdravlje zivotinja i gospodarstvo, nego je i javnozdravstveni
problem zbog prijenosa rezistentnih bakterija kroz hranidbeni lanac i prijenos rezistencije sa
animalnih na humane patogene (BENNANI i sur., 2020; EK, 2015).

AMANN i sur. (2019.) navode kako postoje ¢vrsti dokazi da se uporabom antimikrobnih
tvari u agrokulturi i akvakulturi inducira AMR kod humanih patogena. Isto tako autori navode
kako je konzumacija antibiotika kod Zivotinja u EU najmanje dvostruko veca nego kod ljudi
ako promatramo utroSak aktivne tvari. Ucestala primjena antimikrobnih sredstava u
veterinarskoj i humanoj medicini znatno je ubrzala pojavu i irenje otpornosti mikroorganizama
(EK, 2015.). Razvoj i povecanje rezistencije stavlja pacijente sa smrtnim bolestima u rizik od
nedjelotvornosti, tj. nedovoljne efikasnosti terapije (AMANN i sur., 2019.). O ozbiljnosti
posljedica govore i podatci iz kojih se procjenjuje da infekcije otporne na lijekove svake godine
uzrokuju najmanje 25.000 smrtnih slué¢ajeva u Europskoj uniji (EK, 2015.).

BENNANI i sur. (2020.) navode da ta brojka doseze i do 700.000 smrti godi$nje u svijetu,
te se procjenjuje da ¢e dosti¢i 10 milijuna godisnje do 2050. ukoliko se nastavi ovakav trend
koriStenja antimikrobnih tvari. Isto tako AMR povecava cijenu lijeCenja i smanjuje dostupnu
radnu snagu zbog produzenog lijecenja. Procjenjuje se da AMR stvara dodatni trosak u
zdravstvu i gubitak u proizvodnji od 1.5 milijardi Eura godisnje u Europskoj uniji.

Najveca briga odnosi se na pojavu rezistentnih G - bakterija koje su znacajan rizik za
javno-zdravstvo zbog zabiljezenih slucajeva rezistencije na karbapename i Kkolistin, koji su
posljednji izbor za lijeCenje multirezistentnih bakterija zbog manjka novih antimikrobnih tvari
kojima se mogu zamijeniti postojeci pripravei (BENNANI i sur., 2020.). Naime, dosadasnja
istrazivanja pokazuju da je rezistencija na antimikrobne tvari koje su od velikog znacaja za
humanu medicinu rijetka kod patogena koji se povezuju s mastitisima, kao $to su cefalosporini
3. generacije, inhibitori B - laktamaze i fluorokinoloni. Isto tako nizak je rizik za prijenos AMR

bakterija iz mlijeka i mlije¢nih proizvoda na ljudsku populaciju (SAINI i sur., 2012.).
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Slika 14. Prijenos AMR kroz hranidbeni lanac (CHANDLER, 2020.)

4.3. Oprezno koristenje antimikrobnih sredstava

Bolesti farmskih zivotinja povezuju se s prevelikom uporabom antibiotika, generacijom
rezistentnih bakterija i prelaskom istih u prehrambeni lanac. Visoka proizvodnja i lose
upravljanje dovode do visoke stope izlucivanja Zivotinja, smanjenja zivotnog vijeka, Ceste
pojave bolesti i povecanog koriStenja lijekova. Mlije¢ne farme nisu iznimka, te je trend
dugogodis$njeg povecanja proizvodnje mlijeka dovelo do ucestalijih bolesti u proizvodnji i
reprodukciji (TREVISI i sur., 2014.).
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Oprezna primjena antimikrobnih sredstava trebala bi dovesti do racionalne i ciljane
primjene antibiotika, ¢ime bi se povecao terapijski ucinak i smanjio nastanak rezistencije.
Svaka uporaba antimikrobne tvari povecava pojavu rezistencije. U konacnici bi oprezna
uporaba trebala sveukupno smanjiti koriStenje antimikrobnih sredstava, odnosno ograniciti ju
samo na neophodno. Isto tako bi u takvim situacijama trebalo odabrati lijeCenje na temelju
rezultata mikrobioloske osjetljivosti i upotrebljavati antimikrobna sredstva sto uzeg spektra
djelovanja (EK, 2015.). Lijecenje mastitisa obi¢no se zapocinje prije bakterioloske pretrage, ali
zbog povecanja rezistentnih patogena identifikacija uzro¢nika treba biti osnova za pocetak
antibiotske terapije (MINST i sur., 2012.). Bitno je naglasiti kako se lijeCenje uvijek treba
provesti do kraja, prema uputama proizvodaca, iako su klini¢ki znakovi bolesti nestali kako ne
bi doslo do razvoja rezistencije uzrokovane premalim dozama lijeka. (BACIC, 2009.). U
slucajevima dugotrajnih, kroni¢nih mastitisa vazno je uciniti procjenu ucinkovitosti i
isplativosti antimikrobne terapije. Kod takvih slu¢ajeva moguce je znaCajno smanjenje
primjene antibiotika. Stres u prijelaznom razdoblju dovodi do imunosupresije organizma krave
Sto povecava osjetljivost na pojavu svih bolesnih stanja pa tako i mastitisa. Primjena
imunomodulatora u prijelaznom periodu moze povecati otpornost Zzivotinje, sprijeciti ili
kontrolirati pojavu IMI i primjenu antibiotika. (TREVISI i sur., 2014.).

Mlijecne krave ve¢inom se neselektivno zasusuju intramamarnom aplikacijom antibiotika
u sve cetvrti neovisno o prisustvu infekcije. Ovakvom primjenom antibiotika povecava se
pojava otpornih bakterija i razvija njihova rezistencija. Povezanost izmedu nastanka
rezistencije bakterija, uzro¢nika mastitisa i uporabe antibiotika nije posve objasnjena, ali postoji
potencijal za razvoj rezistencije. Stoga je vazna racionalna primjena antimikrobnih lijekova u
svrhu prevencije. U skladu s navedenim, prilikom neselektivnog zasusenja antibioticima se
tretiraju i krave koje nisu inficirane te je vazno razvijati modele koji bi uklju¢ivali racionalnu i
selektivnu primjenu antibiotika. (C. SCHERPENZEEL, 2017.). U smjernicama Europske
komisije za oprezno koriStenje antimikrobnih tvari u veterinarskoj medicini navodi se kako je
potrebno izbjegavati profilakti¢ko lijeGenje krava u suhostaju te da je potrebno razmotriti i

provesti alternativne mjere za svaki sluc¢aj posebno (EK, 2015.).
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5. POSTUPAK ZASUSENJA PRIMJENOM ANTIBIOTIKA

Godinama se preporucavalo naglo zasusivanje krava primjenom antibiotika za zasusivanje.
Ovakav postupak stoCari uspjeSno provode i na mlije¢nim kravama koje imaju visoku
proizvodnju na kraju muznje. Prije samog zasuSivanja preporuc¢a se smanjiti proizvodnju
kravama kako bi involucija mlije¢ne Zlijezde bila Sto brza i kako bi se smanjio rizik od nastanka
infekcije. Smanjenje proizvodnje moze se posti¢i prilagodbom hranidbe, odnosno postupnim
prelaskom (tjedan do dva prije zasuSenja) s hrane bogate energijom za krave u laktaciji na
energetski siromasniju hranu za krave u suhostaju.

Prilikom zadnje muznje, prije stavljanja intramamarnih antibiotika, potrebno je kravu u
potpunosti izmusti. Nakon zavrSetka muznje provodi se dezinfekcija Sisa, naroCito sisnog
otvora, te se u svaku Cetvrt zasebno aplicira antibiotik za zasuSivanje. Po zavrSetku aplikacije
antibiotika pozeljno je ponoviti dezinfekciju sisa. Preporuca se koristenje aplikatora s kratkim
nastavcima. Od velike je vaznosti sve krave koje su zasuSene odvojiti od krava u laktaciji kako
ne bi doslo do sluc¢ajne ponovne muznje i kako bi im se smanjio refleks muznje koji potice

proizvodnju mlijeka.

Slika 15. Aplikacija antibiotika za zasusenje (BACIC, 2009.)
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a) b)
Slika 16. a) injektor s kratkim nastavkom, b) injektor s dugim nastavkom (BACIC, 2009.)

Prilikom zasuSenja u sisnom kanalu se formira keratinski Cep koji zatvara kanal i
onemogucava ulazak mikroorganizama u vime. Medutim istrazivanja su pokazala kako dosta
sisa ostaje otvoreno viSe dana nakon zasusenja dok se neke nikada ne zatvore. Takve sise
olakSavaju ulazak bakterijama te se preporuca koristenje sisnih zatvaraca prilikom zasu$enja.
Postoje dvije vrste ovakvih preparata. Vanjski sisni zatvaraci koji stvaraju omotac¢ na kozi sise
I mogu trajati nesto duze od tjedan dana. Preporuca se ponoviti primjenu dva tjedna prije
poroda. Unutarnji sisni zatvara¢ je gel koji ispunjava sisnu cisternu i radi prepreku

mikroorganizmima tijekom cijelog suhostaja. Nakon poroda potrebno ga je rucno izmusti.

Slika 17. Vanjski sisni zatvara¢ (BACIC, 2009.)
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Slika 18. Unutarnji sisni zatvaraé (BACIC, 2009.)

Postoje mnogi preparati dostupni za zasuSivanje te je svaki od njih pogodan za uporabu u
odredenim uvjetima i uz pravilno koristenje.

Antibiotik koji se koristi za zasuSivanje trebao bi imati veliku sposobnost Sirenja po vimenu,
dugotrajno odrzavati visoku koncetraciju djelatne tvari te Siroki spektar djelovanja. Karenca
ovih proizvoda obi¢no je oko 42 dana. Nuzno je dobro odrediti i pratiti razdoblje karence u

slu¢aju prijevremenih poroda (BACIC, 2009.).

21



6. SELEKTIVNO ZASUSIVANJE

ZasuS$ivanje krava primjenom antibiotika ima velik utjecaj na zdravlje vimena, ali je
dokazano da postoje drugi mehanizmi koji bi mogli preuzeti zastitnu ulogu u slucaju da se
antibiotici prestanu Kkoristiti preventivno. Selektivna uporaba antibiotika kojom bi se tretirale
samo inficirane Cetvrti, prihvatljiv je i efikasan na¢in smanjenja uporabe antibiotika. Takav se
pristup u skandinavskim zemljama provodi ve¢ godinama te je u Norveskoj smanjena pojava
lije¢enja klinickog mastitisa za 60%, smanjen je BSS u laktofrizu s 250.000 st/ml mlijeka na
114.000 st/ml mlijeka, te su smanjeni ukupni tro§kovi mastitisa s 9.2% na 1.7% cijene mlijeka
(C. SCHERPENZEEL, 2017.).

6.1. Upotreba antibiotika

Antibiotici za zasuSivanje se koriste kako bi se izlije¢ile postojece i sprijecio nastanak
novih infekcija s obzirom da su ¢esto mastitisi koji se pojavljuju na pocetku laktacije posljedica
IMI nastalih u suhostaju. SCHERPENZEEL i sur. (2017.) proveli su istrazivanje kako bi
utvrdili djelovanje antibiotika kod krava s niskim BSS. U studiju su ukljucili krave koje su na
posljednjoj muznji prije zasusivanja imale manje od 150.000 st/ml mlijeka (primiparne) i
250.000 st/ml mlijeka (multiparne). Napravili su model u kojem su podijelili vime na dva dijela,
pri ¢emu su kod svake krave dvije Cetvrti zasuSene antibioticima, a druge dvije Cetvrti nisu
tretirane. Cetvrti koje su zasusene bez primjene antibiotika imale su veéu incidenciju klini¢kog
mastitisa nakon teljenja, te su imale pove¢an BSS 1. i 14. dan laktacije. Autori su zakljucili da
veci BSS prije zasuSivanja povecava rizik od pojave klini¢kog mastitisa 1 povecanja BSS u
slijedecoj laktaciji. Ovime su dokazali pozitivan ucinak antibiotika pri zasuSivanju krava i
njegovu preventivnu ulogu. S druge strane, usprkos poveéanoj potrebi koriStenja antibiotika za
lije¢enje novonastalih mastitisa, dokazali su moguénost smanjenja ukupne upotrebe antibiotika
u stadu za 85%.

BRADLEY i sur. (2015.) proucavali su nastanak IMI tijekom suhostaja kod krava
zasuSenih intramamarnim antibiotikom. Uzorke mlijeka uzimali su prilikom zasu$enja, dva i
Sest tjedana nakon zasuSenja i nakon teljenja. Izolirano je vise od 50 razlicitih patogenih vrsta.
Uglavnom su izolirani gram pozitivni patogeni, bez obzira sto je E. coli jedan od najznacajnih
uzro¢nika mastitisa nakon teljenja. Autori su zakljucili da je ve¢inom bila rije¢ o novim

infekcijama, steCenima tijekom suhostaja u Cetvrtima koje nisu bile inficirane u vrijeme
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zasuSivanja. Prisustvo gram pozitivnih i negativnih bakterija 6 tjedana nakon zasuSenja
povezuje se s povecanim rizikom za nastanak intramamarne infekcije u stadiju suhostaja,
0sobito na pocetku i na kraju. Broj krava zasusenih antibioticima, koje su tijekom suhostaja
postale slobodne od patogena manjeg znacaja, povecavao se prema kraju suhostaja. Broj krava
zasu$enih antibioticima, koje su tijekom suhostaja imale uzro¢nike od velikog znacaja, kao $to
je Strep. uberis i Staph. aureus, bio je konstantan. Ovime su potvrdili preventivnu ulogu
antibiotika tijekom zasusenja, ali i ulogu u izlje¢enju postojecih infekcija. (BRADLEY i sur.,
2015.).

Dok vecina istrazivanja prati u¢inkovitost zasuSivanja antibiotikom na razini krave
NIEMI i sur. (2021.) prouc¢avali su u¢inak selektivnog zasusSivanja za razini stada usporedujuci
podatke stada koja su koristila razli¢ite nacine zasusivanja. Stada koja su zasusena antibiotikom
imala su manji BSS na po¢etku muznje i manju incidenciju klinickih mastitisa u laktaciji. Time

su dokazali u€inkovitost zasuSivanja antibiotikom.

6.2. Kiriterij za odabir krava

Ucinkovitost selektivnog zasuSivanja ovisi o Kriteriju odabira krava za zasusenje pomocu
intramamarnih antibiotika. Protokoli za odabir krava trebaju biti dovoljno precizni, jednostavni
za interpretaciju, jeftini, sigurni, certificirani i dostupni za uporabu. Kriterij za odabir krava
moze se temeljiti na mikrobioloskoj pretrazi i odredivanju BSS prilikom zasuSivanja.
(ZECCONI i sur., 2019.).

Mikrobioloska pretraga je najobjektivniji nacin odabira krava (SCHERPENZEEL,
2017.). Studija provedena u SAD koristila je brze testove za odredivanje rasta bakterija te su
tretirane samo one Cetvrti krava kod kojih je utvrden rast bakterija. Ostale Cetvrti nisu tretirane
I zasuSene SU primjenom unutarnjih sisnih zatvaraca. Postigli su smanjenje uporabe antibiotika
za 48% uz neznatne razlike za rizik nastanka infekcije poslije telenja (PATEL i sur., 2017.).
Primjena antibiotika moze se smanjiti, bez negativnih posljedica na proizvodnju i kvalitetu
mlijeka, koristec¢i testove za uzgoj bakterioloskih kultura na farmi. Krave kod kojih se nije
utvrdio porast bakterija nakon 24 sata zasuSene su bez intramamarnih antibiotika uz primjenu
unutarnjih sisnih zatvaraca (CAMERON i sur., 2015.). Znacajna smanjenja u primjeni
antibiotika zabiljezena su na farmama koje Koriste testove za uzgoj bakterioloskih kultura i u
slucajevima klinickog mastitisa. Pristupom koji se temelji na identifikaciji uzroc¢nika prije
pocCetka lijeCenja mastitisa koli¢ina antibiotika smanjena je za viSe od 50%, osobito kada su

lijeCeni samo mastitisi koji su uzrokovani gram pozitivnim patogenima (LAGO i sur., 2011.).
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BSS se koristi kao naj¢es¢i kriterij za odabir krava sa subklini¢kim mastitisom i time
spadaju u skupinu pogodnu za zasuSivanje intramamarnim antibioticima (C.
SCHERPENZEEL, 2017.). BSS nije idealan pokazatelj reakcije vimena na IMI, ali je jeftin i
prakti¢an nacin prognoze zdravlja mlije¢ne zlijezde (SCHUKKEN i sur., 2003.). Ne postoji
jedinstveni stav kod odabira grani¢ne vrijednosti BSS. Razliite zemlje uzimaju razlicite
vrijednosti kojima definiraju upalu vimena.

LIPKENS i sur. (2019.) odredivali su BSS tri dana prije zasu$ivanja i usporedili podatke
s bakterioloSkom kulturom uzetom 5 dana prije zadnje muznje. Autori su zakljucili kako je
pomocu BSS moguce precizno odrediti inficirane krave, ali da rezultat ovisi o prevalenciji
subklinickog mastitisa na razini stada, proizvodnji mlijeka i paritetu krava i da navedene
parametre treba uzeti u obzir prilikom odabira grani¢ne vrijednosti BSS.

SCHERPENZEEL i sur. (2016.) procjenjivali su zdravlje vimena, uporabu antimikrobnih
sredstava i ekonomsku isplativost s obzirom na razli¢ite kriterije pri zasusivanju krava. Krave
su podijeljene u 8 skupina, od kojih se u kontrolnoj skupini koristila uobicajena intramamarna
aplikacija antibiotika na zadnjoj muznji, a u ostalim skupinama postavljene su razli¢ite grani¢ne
vrijednosti BSS kao kriterij za zasusenje antibioticima. Dosli su do zakljucka da su moguci
razni scenariji za odabir vrijednosti, ovisno o Zeljenim posljedicama. Skupina krava gdje je
grani¢na vrijednost BSS postavljena na > 50.000 st/ml mlijeka kao kriterij za zasuSenje
antibioticima imala je najnizu incidenciju klini¢kog i subklini¢kog mastitisa u odnosu na
kontrolnu skupinu krava. Skupine krava koje su se otelile do dva puta s BSS > 150.000 st/ml
na posljednjoj muznji i one koje su se telile vise od dva puta s > 50.000 st/ml na posljednjoj
muznji generirale su najmanje troSkove odnosno ekonomski su bile najisplativije. Najvece
smanjenje uporabe antibiotika (60%) postiglo se u skupini krava koje su se otelile do dva puta
i sa> 150.000 st/ml na posljednjoj muznji i onih koje su se telile vise od dva puta s > 250.000
st/ml na posljednjoj muznji. Istrazivanje provedeno u Italiji pokazuje da je najbolja grani¢na
vrijednost BSS kao kriterij za odabir krava >100.000 st/ml za prvotelke i >200.000 st/ml za
ostale krava (ZEccont i sur., 2019.).

VANHOUDT i sur. (2018.) dokazali su da je moguca selekcija krava bez antimikrobne
pretrage samo na temelju BSS pri zadnjoj muZnji bez zna€ajnog utjecaja na zdravlje vimena za
vrijednosti >150.000 st/ml za prvotelke i >50.000 st/ml za ostale krave. Studija provedena na
Svicarskim farmama mlije¢nih krava odredila je kao grani¢nu vrijednost BSS < 150.000 i
negativan mastitis test kao kriterij za zasuSenje bez antibiotika uz aplikaciju unutarnjeg sisnog
zatvarac¢a. Ovakav kriterij doveo je do smanjenja uporabe antibiotika od 63% uz o¢uvanje
zdravlja vimena (BUCHER i BLEUL, 2019.).
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ROWE i sur. (2020.) pratili su i analizirali podatke na farmi tijekom laktacije kao kriterij
odabira krava za selektivno zasuSenje. Krave koje su tijekom laktacije imale do dva sluc¢aja
mastitisa i/ili u bilo kojem trenutku laktacije imale povecanje BSS iznad 200.000 st/ml zasusene
su intramamarnom aplikacijom antibiotika. Ovakav kriterij pokazao je da nema negativan
utjecaj na proizvodnju i zdravlje vimena. Sli¢na studija provedena je na farmama u saveznoj
drzavi New York gdje su analiziraju¢i podatke na farmi odabrane krave koje su na zadnjoj
muznji imale BSS < 200.000 st/ml, prosjecni BSS zadnje tri muznje < 200.000 st/ml, bez
znakova klinickog mastitisa pri zasuSivanju i koje su imale do jedan klini¢ki slu¢aj mastitisa
tijekom laktacije. Krave koje su udovoljavale ovim parametrima zasusene su bez intramamarne
aplikacije antibiotika, te je uporaba antibiotika smanjena za 60% bez utjecaja na proizvodnju i
zdravlje krave (VASQUEZ i sur., 2018.).

Elektri¢na provodljivost mlijeka kao nacin otkrivanja IMI i potencijalni kriterij za odabir
krava za selektivno zasu$ivanje nije dovoljno precizna metoda za prosudbu zdravstvenog stanja
mlije¢ne Zlijezde odnosno prisustva IMI (MANNING i sur., 2019.).

Brojne studije koriste razli¢ite kombinacije kriterija za odabir krava za selektivno
zasu$enje, ali to zahtjeva kvalitetno pracenje i analizu podataka na farmi kao $to su slucajevi
klini¢kih mastitisa, redovito odredivanje BSS, podatci o mlije¢nosti i dr. (SCHERPENZEEL i
sur., 2016.).

Retrospektivna studija austrijskih farmi pokazuje da veterinari uspje$no provode
selektivno zasusivanje primjenjujuéi tri kriterija: proizvodnju mlijeka, BSS i prevalenciju
mastitisa (WITTEK i sur., 2018.).

Uspjesnost odabira krava za selektivno zasusenje ovisi o vise ¢imbenika. U prvom redu
ovisi 0 osjetljivost testa i koriStenju unutarnjih sisnih zatvaraca, zatim o prevalenciji IMI u stadu
u vrijeme zasu$enja, odnosno da li se testira pojedinacna Cetvrt ili ¢itavo vime. Primjena
indirektnih testova za identifikaciju IMI pokazuje da selektivno zasuSivanje nije jednako
ucinkovito kao zasuSivanje svih Cetvrti antibioticima bez obzira na prisutnost IMI (PATEL i
sur., 2017.). Pravilan odabir krava za selektivno zasuSenje ovisi 0 metodi identifikacije IMI
prilikom zasuSenja. (PATEL i sur., 2017., SCHERPENZEEL, 2017.).

6.3. Ekonomska isplativost

Drzanje mlije¢nih krava je proizvodni proces, pa uvodenje i primjena odredenih
protokola utjeCe na ekonomsku isplativost. Sto¢ar uvodenje selektivnog zasuSivanja ne

promatra iskljuc¢ivo s aspekta dobrobiti zivotinja, ve¢ i kroz ekonomske gubitke koji ¢e
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generirati pad proizvodnje mlijeka i povecati troSkove lijeCenja. Vecina ekonomskih analiza
pokazuje prednosti uobicajenog zasuSivanja aplikacijom antibiotika u sve c¢etvrti, medutim
vecina istih napravljena je na nesigurnim pretpostavkama (SCHERPENZEEL i sur., 2018.).
HUJIPS i HOGEVEEN (2007.) dokazali su da je selektivno zasuSenje najekonomicnije, iako
je 1 njihovo istrazivanje imalo nejasne pretpostavke za odabir krava koje ¢e biti zasuSene
intramamarnim antibioticima. Nacin zasuSivanja ne temelji se isklju¢ivo na zdravlju vimena,
ve¢ I na ekonomskoj isplativosti. Osim koriStenja antibiotika prilikom zasusivanja, treba voditi
racuna i o troskovima lijeCenja zbog pojave klinickog mastitisa, padu proizvodnje i smanjenju
kvalitete mlijeka, ali i manjoj otkupnoj cijeni mlijeka. Uzevsi u obzir sve navedene parametre,
selektivno zasuSivanje ekonomski je isplativo ukoliko se uspije zadrzati nizak BSS i incidencija
klinickih mastitisa. Stoga ekonomska isplativost nije razlog zbog kojeg se selektivno
zasuS$ivanje ne bi uvelo na farmu (SCHERPENZEEL i sur., 2018.).

6.4. Stav veterinara i stofara prema selektivnom zasusenju

Provedba selektivnog zasusenja krava uvelike ovisi 0 stavu veterinara i stocara. Pozeljno
je da oboje imaju pozitivan stav na uvodenje ovakvog protokola. Ipak, uzevsi u obzir zadnjih
godina zagovaranje =zasuSivanja antibioticima svih cetvrti, takav stav je upitan
(SCHERPENZEEL, 2017.). Javlja se zabrinutost veterinara i farmera o negativnim u¢incima
uvodenja selektivnog zasuSivanja, kao Sto je povecanje klinickih i1 subklini¢kih mastitisa te
posljedice na dobrobit Zivotinja i proizvodnju (VANHOUDT i sur., 2018.).

Izgledno je da je stav veterinara vazniji od stava stoCara, imajuc¢i na umu da stocari slusaju
savjete svojih veterinara. U idealnom modelu veterinari bi trebali brinuti o zdravlju vimena i
nacinu zasu$ivanja krava. Stav veterinara prema odabiru protokola uvelike ovisi i 0 njegovom
iskustvu sa selektivnim zasuSivanjem. Potrebno je podizati svijest veterinara o nuznosti
smanjenja potrosnje antibiotika u preventivne svrhe te ih informirati o moguc¢nosti smanjenja
utroska antibiotika kroz odabir selektivnog zasusenja krava (SCHERPENZEEL, 2017.). Na
odluku veterinara o propisivanju antibiotika uvelike utje¢u rezultati dijagnostickih testova,
klinicki znakovi te samo znanje o potencijalnim patogenima i spektru djelovanja antibiotika.
Ukoliko veterinar posjeduje znanje o navedenom lakse ¢e se odluciti na koristenje antibiotika.
Lakoca aplikacije lijeka isto utjeCe na odabir antibiotika. Veterinar ¢e se prije odluciti na
lijecenje ukoliko se radi o intramuskularnoj ili subkutanoj aplikaciji nego ukoliko se radi o
intravenskoj primjeni. Isto tako na odluku o primjeni antibiotika kod veterinara utjece

ekonomska isplativost, odnosno zarada, vrijeme koje ¢e morati potroSiti na vracanje kod
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vlasnika zbog viSekratnog davanja antibiotika te sam odnos sa sto¢arom. Pokazalo se da je
veterinar koji je u loSem odnosu sa sto¢arom manje sklon pripisivanje antibiotika za koje je
potrebno visekratno doziranje kako bi izbjegao kontakt. (DE BRIYNE i sur., 2013.; GIBBONS
i sur., 2013.)

HIGGINS i sur. (2017.) odrzavali su konzultacije sa veterinarima oko uvodenja
selektivnog zasuSivanja. Istrazivanje pokazuje kako je odluka veterinara da uvede selektivno
zasu$ivanje kompleksna te ovisi 0 farmi i velikom broju drugih ¢imbenika. Veterinari razli¢ite
dobi i iskustva imaju razli¢ite prepreke kod uvodenja novih protokola. Veterinari, koji su tek
zavrsili obrazovanje, vise brinu za steCeno znanje i poslovne moguénosti i nije im bilo vazno
hoce 1i se provoditi selektivno zasuSivanje. Veterinari koji rade kao asistenti, podupirali su
uvodenje novih protokola, medutim brinuli su se da nemaju dovoljno povjerenja od stocara, a
nisu bili skloni i¢i protiv mentora. Iskusniji veterinari, koji imaju dugogodis$nje klijente i
njihovo povjerenje mogli su lako implementirati protokol selektivnog zasusivanja te vecina
podupire takav protokol. Medutim na farmi je situacija drugacija. Veterinari, da bi zastitili sebe,
podupiru ostanak na modelu neselektivnog zasuSivanja primjenom antibiotika i na taj nacin
osiguravaju povjerenje stocara, smanjuju rizik i neizvjesnost kod primjene selektivnog
zasuSivanja.

Prelazak na model selektivnog zasusivanja uvelike ovisi i 0 Stavu stocara. Bez pozitivnog
stava farmera mala je vjerojatnost uspjeSnog uvodenja selektivnog zasuSivanja. Studija
provedena u Nizozemskoj istice Cetiri ¢imbenika koju utjeu na stav stoCara prema modelu
selektivnog zasuSivanja. Prije svega to je ekonomske isplativost, zatim neizvjesnost pojave
mastitisa na pocetku laktacije bez upotrebe antibiotika prilikom zasuSivanja te uporaba sisnih
zatvaraCa. Isto tako, ukoliko stoCara nije bilo briga za potencijalne negativne posljedice
selektivnog zasuSivanja lakSe se odlucio za takav model. Posljednjih desetljeca se preporucuje
i uspjeSno provodi zasuSivanje primjenom intramamarnih antibiotika. Stoga je potrebno
provesti edukaciju, kampanje i prakti¢ne radionice o modelu selektivnog zasusivanja kako bi
se promijenio stav stocara. Isto tako vazno je sto¢arima pomoc¢i da se snizi rizik za nastanak
mastitisa kroz preventivne mjere i programe kontrole mastitisa na farmi (SCHERPENZEEL,
2017.).

6.5. Negativni u¢inak modela selektivnog zasusivanja vimena

Prelazak na model selektivnog zasuSivanja moze dovesti do prolaznog povecéanja

incidencije klinickog mastitisa i BSS uz istodobno smanjeno koriStenje antibiotika. Odabir
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kriterija selekcije krava za selektivno zasus$enje vazan je budué¢i da o tome ovisi incidencija
klini¢kog i subklini¢kog mastitisa, kvaliteta mlijeka, koriStenje antibiotika , dobrobit Zivotinja
te sama izvedivost postupka (SCHERPENZEEL, 2017.).

Uvodenjem selektivnog zasuSivanja mogu se javiti posljedice koje se odrazavaju na
zdravlje vimena, dobrobit Zivotinja, proizvodnju mlijeka i koristenje antibiotika. Sve one su
podjednako vazne no tesko ih je skupno zbrojiti i odjednom sagledati kao prednosti ili mane pri
odabiru prelaska na selektivno zasusivanje. Potencijalno se sve posljedice mogu sagledati kroz
ekonomsku dobit koja je glavna u industriji. Zdravlje vimena, posljedi¢na kvaliteta mlijeka i
njegova proizvodnja, te koriStenje antibiotika moze se gledati preko dobitaka i ulaganja te
ukupnog profita. lako se dobrobit Zivotinja ne moze gledati kroz ekonomsku dobit, ovakav
nacin i dalje je efikasna pomo¢ pri odabiru naéina zasuSivanja (SCHERPENZEEL, 2017.).
Ovakav pristup odredivanja posljedica selektivnog zasuSivanja koristili su 1 HUJIPS 1
HOGEVEEN (2007.) u svojoj studiji te su njome prikazali ekonomske prednosti koriStenja
selektivnog zasusivanja.

Studija koja je pratila provedbu implementacije modela selektivnog zasuSivanja u
Nizozemskoj u razdoblju od 2013. do 2017. nakon zabrane koriStenja antibiotika u profilakti¢ke
svrhe, analizom podataka s farmi o koriStenju antimikrobne terapije (AMT), pojavi klinickog
mastitisa, kretanju BSS i drugih pokazatelja zdravlja vimena, zakljucila je da je moguce
smanjenje koriStenja antibiotika za 63% bez znaCajnog utjecaja na zdravlje vimena
(SANTMAN-BERENDS i sur., 2021.).

Meta—analiza istrazivanja koja su pratile usporedbu selektivnog zasusivanja i zasuSivanja
antibioticima pokazala je kako selektivno zasuSivanje povecava incidenciju IMI kod teljenja i
moguci pozitivan u¢inak koristenja unutarnjih sisnih zatvaraca (WINDER i sur., 2019.). | ostale
studije naglaSavaju vaznost koriStenja unutarnjih sisnih zatvaraca za sprje¢avanje nastanka
novih IMI tijekom suhostaja (FREU i sur.,, 2020.) uzrokovanih uvjetno patogenim
mikroorganizmima, poput Strep. uberis koji sve vise pokazuje znakove rezistencije na
antibiotike (SAMSON i sur., 2016.).

Uspjeh selektivnog zasusivanja kao i negativni ucinci ovise o kravi i zdravlju vimena.
Implementacija selektivnog zasusenja na farmama s povoljnim uvjetima i dobrim upravljanjem
ne predstavlja znatnije poteskoce i ne dovodi do vecih negativni u¢inaka. (KLAWONN i sur.,
2020.). Nadalje, povecanje BSS nakon uvodenja metode selektivnog zasusivanja ¢esci je kod
starijih krava ¢iji je prosje¢an BSS u prethodnoj laktaciji visi od prosjeka stada ili su proizvodile
veliku koli¢inu mlijeka u vrijeme zasuSenja. Lijecenje klinickih mastitisa bilo je ceS¢e kod

krava koje su imale povisen BSS kroz prethodnu laktaciju, vrlo visoku proizvodnju mlijeka u
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prethodnoj laktaciji te su proizvodile veliku koli¢inu mlijeka u vrijeme zasuSenja (NIEMI i sur.,
2021.).

Studija provedena u Finskoj pratila je napredak mlijecnih stada kroz 4 godine od uvodenja
selektivnog zasuSivanja. Bez obzira na nacin provodenja zasuSivanja proizvodnja mlijeka se
povecala kroz godine. ProsjeCan BSS ostao je konstantan neovisno o nacinu zasuSivanja.
Razlika u godis$njoj proizvodnji mlijeka i prosjecnom BSS nije se znacajno razlikovala izmedu
krava zasusenih sa i bez antibiotika (NIEMI i sur., 2020.). Istrazivanja na Austrijskim farmama
pokazala su da je kod krava koje su zasuSene bez antibiotika proizvodnja mlijeka u sljedecoj
laktaciji bila smanjena te da je BSS bio povecan na pocetku laktacije. Ista studija je dokazala 1
da nije bilo povecéanja frekvencije pojave mastitisa u pocetku laktacije kod krava zasusenih bez
antibiotika. Incidencija mastitisa bila je visa u krava zasuSenih antibiotikom, kao i na kraju

prethodne laktacije (WITTEK i sur., 2018.).
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7. RASPRAVA

Krave tijekom zivota prolaze brojne tranzicijske periode i prilagodbe. Bioloski i fizioloski
gledano, laktacija i suhostaj predstavljaju pravilno izmjenjivanje perioda intenzivnog rada i
nuznog odmora. Suhostaj je vazan za optimizaciju proizvodnje mlijeka i zdravlja krave u
sljedecoj laktaciji. (BACIC, 2009.).

Mastitis je upala vimena uzrokovana najces¢e bakterijama koje ulaze kroz sisni kanal u
mlije¢nu zlijezdu. (SAINI i sur., 2012., SCHERPENZEEL, 2017.).

Najcesca je bolest mlije¢nih krava i najcesé¢i razlog koriStenja antibiotika u mlijecnoj
industriji (MINST i sur., 2012., SAINI i sur., 2012.).

Pojavi mastitisa obi¢no prethodi IMI te se javlja, kako u laktaciji, tako i u suhostaju
(SCHERPENZEEL, 2017.).

Stopa infekcije vrlo je visoka u prva dva tjedna suhostaja te na kraju suhostaja zbog
otvorenog sisnog kanala uslijed povecanog tlaka u vimenu §to olak$ava ulazak patogena u vime
(BACIC, 2009.).

Smatra se da je 50% klinickih mastitsa, koji se javljaju tijekom prvih 100 dana laktacije,
zapravo posljedica IMI koje nastaju za vrijeme suhostaja. Usprkos mnogim programima
prevencije mastitis je bolest koja se ne moze iskorijeniti. SprjeCavanje nastanka IMI za vrijeme
suhostaja vazno je i za slijedec¢u laktaciju. Prevencija se provodi aplikacijom intramamarnih
antibiotika prilikom zasus$ivanja krave (SCHERPENZEEL, 2017.).

ZasuSivanje krava s intramamarnom aplikcijom antibiotika sastavni je dio programa za
kontrolu mastitisa od 5 tocaka. Cilj je izlijeciti ve¢ postoje¢e IMI i sprijeciti nastanak novih
infekcija tijekom suhostaja (NEAVE i sur., 1969.).

Medutim, ovim se nac¢inom antibiotici koriste i onda kada to nije neophodno potrebno i
dolazi do razvoja rezistencije bakterija na antibiotike kod nepotrebno lijeenih neinficiranih
krava (BACIC, 2009.).

Rezistencija na antibiotike nastaje kada bakterija posjeduje ili razvija mehanizam kojim
moze izbjeci djelovanje antibiotika. Bolesti uzrokovane rezistentnim uzro¢nicima teze se lijece
uzrokuju vec¢i morbiditet i smrtnost. Nastanak rezistencije povezuje se s nepotrebnim i
nepravilnim koriStenjem antibiotika u humanoj medicini, poljoprivredi 1 stocarstvu
(CHRISTAKI i sur., 2020.).

AMR smatra se razlogom niske stope bakterijskog izljeCenja te je prijetnja javnom

zdravstvu. Primjena antimikrobnih tvari potencijalno je vazan ¢imbenik za razvoj rezistencije.
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S obzirom da se antibiotici u mlije¢noj industriji primjenjuju u kontroli i u prevenciji mastitisa,

nadzor AMR vazan je za javno zdravstvo (SAINI i sur., 2012.).

Mnoge provedene studije dokazale su pojavu rezistentnih bakterija ili poveéanje

minimalne inhibicijske koncentracije antibiotika za odredene bakterije, koja prethodi
rezistenciji (DOLEJSKA i sur., 2011., HAMMAD i sur., 2008., MINST i sur., 2012., SAINI i
sur., 2012., VANDERHAEGHEN i sur., 2010.).

Tablica 2. Prikaz radova antimikrobne rezistencije

GODINA

AUTOR RAD OBJAVE ZAKLJUCAK
First Characterization and Pojava oblika E. Coli i
HAMMAD i sur. Emergence of SHV-60 in Raw 2008. Klebsiella spp. rezistentnih na
Milk of a Healthy Cow in Japan ceftiofur u mlijeku
Methicillin-resistant - | ili
Staphylococcus aureus Prlmjena_ c oxacll ina povezana s
VANDERHAEGHEN |\ o5 ST398 associated with | 2010. razvojem multirezistentne
i sur. . o . bakterije Staph. aureus izolirane
clinical and subclinical mastitis . .
. . iz mlijeka
in Belgian cows
IncN plasmids carrying Oblici E. Coli i Klebsiella spp.
DOLEJSKA i sur. blaCTX-M-1 in Escherichia 2011. rezistentni na ceftiofur izolirani
coli isolates on a dairy farm iz mlije¢nih filtera na farmi
Short communication: Re2|stencu_a S_trepto_coccgs_spp.
L na tetracikline, eritromicin,
Streptococcus species isolated irlimicin i gentamicin
MINST i sur. from mastitis milk samples in 2012. pirlimicin 1 gentamicin
. . Porast minimalne inhibicijske
Germany and their resistance to - .
antimicrobial agents kp neentracije p - laktamskih
antibiotika za streptokokne vrste
Rezistencija Staph. aureus na
Antimicrobial resistance penicilin te E. Coli i Klebsiella
SAINI Sur. profiles of common mastitis 2012. spp. na tetracikline

pathogens on Canadian dairy
farms

Pojava blage rezistencije Staph.
aureus na cefalosporine 3.
generacije
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Najveca briga odnosi se na pojavu rezistentnih G-bakterija koje su znacajan rizik za
javno-zdravstvo zbog zabiljezenih slucajeva rezistencije na karbapename i kolistin, koji su
posljednji izbor za lijeCenje multirezistentnih bakterija zbog manjka novih antimikrobnih tvari
kojima se mogu zamijeniti postojeci pripravci (BENNANI i sur., 2020.).

Ipak, dosadasnja istrazivanja pokazuju da je rezistencija na antimikrobne tvari koje su od
velikog znacaja za humanu medicinu rijetka kod patogena koji se povezuju s mastitisima, kao
Sto su cefalosporini 3. generacije, inhibitori B - laktamaze i fluorokinoloni, ali isto tako da je
nizak rizik za prijenos AMR bakterija iz mlijeka i mlije¢nih proizvoda na ljudsku populaciju
(SAINI i sur., 2012.).

Mlijecne krave zasuSuju se intramamarnom aplikacijom antibiotika u sve Cetvrti
neovisno o prisustvu infekcije. Ovakvom primjenom antibiotika poveéava se selekcija otpornih
bakterija i razvija njihova rezistencija. Prilikom zasusenja tretiraju se antibioticima i krave koje
nisu inficirane te je vazno razvijati modele koji bi ukljucivali racionalnu i selektivnu primjenu
antibiotika. (SCHERPENZEEL, 2017.).

U smjernicama Europske komisije za oprezno koriStenje antimikrobnih tvari u
veterinarskoj medicini navodi se kako je potrebno izbjegavati profilakticko lijeCenje krava u
suhostaju te da je potrebno razmotriti i provesti alternativne mjere za svaki slu¢aj posebno (EK,
2015.).

Selektivna uporaba antibiotika kojom se tretiraju samo inficirane ¢etvrti, prihvatljiv je i
efikasan na¢in smanjenja njihove uporabe (SCHERPENZEEL, 2017.).

Ucinkovitost selektivnog zasusivanja ovisi o kriteriju odabira krava za zasu$enje pomocu
intramamarnih antibiotika. Protokoli za odabir krava trebaju biti dovoljno precizni, jednostavni
za interpretaciju, jeftini, sigurni, certificirani i dostupni za uporabu (ZECCONI i sur., 2019.).

Studije koje su istraZivale kriterije bazirale su se na razli¢itim podatcima i dijagnostikama
kao $to su bakterioloske kulture mlije¢nih uzoraka na farmi (CAMERON i sur., 2015., PATEL
isur., 2017.), BSS (BUCHER i BLEUL, 2019., SCHERPENZEEL, 2017., VANHOUDT i sur.,
2018., ZECCONI i sur., 2019.) te podatci skupljeni na farmi (ROWE i sur., 2020., VASQUEZ
i sur., 2018.).

Uspjesnost odabira krava za selektivno zasusenje ovisi o vise ¢imbenika. U prvom redu
oVisi 0 osjetljivost testa i koriStenju unutarnjih sisnih zatvaraca, zatim 0 prevalenciji IMI u stadu
u vrijeme zasuSenja, odnosno da li se testira pojedinacna Cetvrt ili ¢itavo vime (PATEL i sur.,
2017.).

Pravilan odabir krava za selektivno zasuSenje ovisi o metodi identifikacije IMI prilikom

zasusenja. (PATEL i sur., 2017., SCHERPENZEEL, 2017.).
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Osim nacina odabira krava za provedbu selektivnog zasusSivanja, ono ovisi i 0 stavu
veterinara i stocara. Pozeljno je da oboje imaju pozitivan stav za uvodenje ovakvog protokola.
Nazalost, uzevs$i u obzir zagovaranje zasuSivanja svih Cetvrti antibioticima tijekom zadnjih
godina, takav stav je upitan (SCHERPENZEEL, 2017.).

Javlja se zabrinutost veterinara i farmera o negativnim ucincima uvodenja selektivnog
zasuSivanja kao §to su povecanje ucestalosti klinickih i subklini¢kih mastitisa te posljedice na
dobrobit Zivotinja i proizvodnju (VANHOUDTE i sur., 2018.).

Drzanje mlije¢nih krava je proizvodni proces, pa uvodenje i primjena odredenih
protokola utje¢e na ekonomsku isplativost. Stocar uvodenje selektivnog zasuSivanja ne
promatra isklju¢ivo s aspekta dobrobiti Zivotinja, ve¢ uglavnom kroz ekonomske gubitke koji
¢e generirati pad proizvodnje mlijeka i povecati troskove lijeCenja. Dokazano je da ekonomska
isplativost nije razlog zbog kojeg se selektivho zasuSivanje ne bi uvelo na farmu
(SCHERPENZEEL i sur., 2018.).

Prelazak na model selektivnog zasuSivanja moze dovesti do prolaznog povecéanja
incidencije klinickog mastitisa i BSS uz istodobno smanjeno koristenje antibiotika. Kriterij
odabira krava za selektivno zasuSenje vazan je buduéi da o tome ovisi incidencija klini¢kog i
subklini¢kog mastitisa, kvaliteta mlijeka, koriStenje antibiotika, dobrobit Zivotinja te sama
izvedivost postupka (SCHERPENZEEL, 2017.).

Provedene studije dokazale su uspje$no smanjenje koristenja antibiotika uz zanemarive
posljedice na zdravlje vimena i proizvodnju te time dokazale uspje$nu implementaciju
protokola selektivnog zasuSivanja (NIEMI i sur., 2021., ROWE i sur., 2020., SANTMAN-
BERENDS i sur., 2021., VASQUEZ i sur., 2018.).
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Tablica 3. Prikaz radova uvodenja selektivnog zasuSivanja krava

GODINA x
AUTOR RAD OBJAVE KRITERIJ ODABIRA ZAKLJUCAK
Evaluation of selective dry Smanjenje primjene
cow treatment following on- Rast bakteriolo$kih antibiotika, bez
CAMERON i sur. | farm culture: Milk yield and 2015. kultura na farmi nakon 24 | negativnih posljedica
somatic cell count in the sata na produkciju i
subsequent lactation kvalitetu mlijeka
Pilot study: Impact of using a Smanjenje uporabe
culture-guided selective dry Rast bakteriolo$kih antibiotika za 48% uz
PATEL i sur. cow t_herapy program 2017, kultu_ra na farmi iz uzorka neznatne razlike za
targeting quarter-level mlijeka uzetog 2 dana rizik nastanka
treatment on udder health and prije zasuSivanja infekcije poslije
antibiotic use telenja
BSS pri zadnjoj muznji
1. >50.000 st/ml 1. najnizu incidenciju
2. do dva telenja > klinickog i
Selective drv cow treatment 150.000 st/ml subklini¢kog mastitisa
SCHERPENZEEL /e ary 2017. vise od dva > 50.000 st/ml 2. ekonomski
in dairy cows - 2 L
3. do dva telenja > najisplativije
150.000 st/ml 3. smanjenje uporabe
vi§e od dva > 250.000 antibiotika od 60%
st/ml
Effects of reduced BSS pri zadnjoj muznji Moguca selekcija
. . . krava samo na temelju
intramammary antimicrobial >150.000 st/ml za - .
. . X BSS pri zadnjoj
VANHOUDT i sur. | use during the dry period on 2018. prvotelke muznii bez znacaino
udder health in Dutch dairy >50.000 st/ml za ostale Zt JUog
utjecaja na zdravlje
herds krave .
vimena
podatci na farmi
1. zadnja muznja BSS <
Use of a culture-indenendent 200.000 st/ml Uporaba antibiotika
on-farm algorithm th)) uide 2. prosjecni BSS zadnje tri | Smanjena za 60% bez
VASQUEZ i sur. gorrm g 2018. muznje < 200.000 st/ml + utjecaja na
the use of selective dry-cow oy . AL .
- bez znakova klini¢kog proizvodnju i zdravlje
antibiotic therapy o . v g
mastitisa pri zasusivanju krave
3. jedan klinicki slu¢aj
mastitisa tijekom laktacije
The effect of selective dry BSS a:,{?;?g{?; ;ngg;biz
BUCHER i BLEUL | cow treatment on the udder 2019. < 150.000 i negativan N ) >
. : - o ocuvanje zdravlja
health in Swiss dairy farms mastitis test -
vimena
Optimalna granica
Somatic cell count as a BSS BSS za smanjenje
. - - >100.000 st/ml za uporabe antibiotika
ZECCONIi sur. | decision tool for selective dry 2019. R
. prvotelke >200.000 st/ml bez utjecaja na
cow therapy in Italy - .
za ostale krava proizvodnju i
kvalitetu mlijeka
Randomized controlled trial podatci na farmi
investigating the effect of 2 tijekom laktacije do dva .
. selective dry-cow therapy slu¢aja mastitisa i/ili u bilo Nema negativnog
ROWE i sur. 2020. utjecaj na proizvodnju

protocols on udder health and
performance in the
subsequent lactation

kojem trenutku laktacije
povecanje BSS iznad
200.000 st/ml

i zdravlje vimena
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. ZAKLJUCAK

Pravilno proveden suhostaj omoguc¢ava iskoriStavanje punog potencijala mlije¢ne
zlijezde tijekom sljedece laktacije, lijeCenje postoje¢ih i prevenciju novih
intramamamrnih infekcija.

Preventivna primjena antibiotika za zasuSivanje ima pozitivan u¢inak na proizvodnju i
kvalitetu mlijeka, ali povecava rizik od razvoja rezistentnih bakterija i predstavlja
prijetnju za javno zdravstvo.

Selektivno zasuSivanje uz pravilan odabir kriterija ekonomski je isplativo i pozitivno
utjece na smanjenje upotrebe antibiotika

Kriteriji za odabir krava za selektivno zasu$ivanje razlikuju se medu zemljama. Svaka
zemlja treba provesti vlastito istrazivanje za odabir optimalnog kriterija za selekciju
krava koji je ucinkovit i isplativ sto¢arima i veterinarima.

Veterinare i stoCare potrebno je educirati o pozitivnim i negativnhim ucincima
selektivnog zasusenja u skladu sa smjernicama Komisije Europske unije o smanjenju

uporabe antibiotika u veterinarskoj medicini
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10. SAZETAK

Selektivno zasuSivanje mlije¢nih krava

Zbog ubrzanog nastanka antimikrobne rezistencije i njenog znacaja za javno zdravstvo
potrebno je smanjiti uporabu antimikrobnih sredstava. S obzirom da postoje dokazi prijenosa
antimikrobne rezistencije s patogena koji izazivaju bolesti Zivotinja na patogene ljudi, potrebna
je kontrola uporabe antimikrobnih tvari u veterini. Mastitis je bolest mlije¢nih krava koja je
najée$c¢a u proizvodnji te na nju otpada koriStenje najvise antibiotika na lijecenje i profilaksu.
Najvise antibiotika se koristi prilikom zasuSivanja krava, kako bi se izlijecile postojece
infekcije, ali 1 sprije¢io nastanak novih. Godinama se poticalo zasuSivanje svih Cetvrti
antibioticima kao mjera prevencije nastanka mastitisa. Medutim na taj nain antibioticima se
tretiraju ¢etvrti koje nisu inficirane te se potic¢e razvoj antimikrobne rezistencije. Sve veci broj
zemalja uvodi na farme selektivno zasuSivanje kako bi se smanjilo nepotrebno koristenje
antibiotika i usporio nastanak rezistencije. Takvim protokolima antibioticima se zasuSuju samo
krave koje imaju intramamarnu infekciju i povecéani rizik od nastanka mastitisa. Prvi problem
implementacije ovakvih protokola je kriterij odabira krava koje ¢e se zasusiti antibioticima.
Studije prikazuju razne ¢imbenike kao $to su bakterioloska pretraga mlijeka, broj somatskih
stanica, proizvodnja mlijeka, pojavnost klinickog mastitisa u prethodnoj laktaciji ili broj telenja,
te njihove kombinacije, kao potencijalne kriterije za odabir inficiranih krava. Bakterioloska bi
pretraga uzoraka mlijeka bila najpouzdanija, ali vecina studija ipak zagovara odredivanje prema
broju somatskih stanica pri zadnjoj muZznji kao dovoljno precizan kriterij pomocu kojeg je na
ekonomican nac¢in moguce provesti selektivno zasuSivanje bez znacajnog utjecaja na zdravlje
vimena. Osim kriterija za odabir krava, javlja se pitanje ekonomske isplativosti te posljedica
koje mogu $tetno utjecati na proizvodnju zbog izostanka preventivnog utjecaja antibiotika na
pojavu mastitisa pocetkom laktacije. Ove nedoumice su u viSe radova prikazane kao
zanemarive jer je dokazana uspjesnost selektivnog zasusenja bez negativnih posljedica na
proizvodnju uz ekonomsku isplativost ovakvih protokola. Nadalje, o samoj uspjes$noj
implementaciji uvelike ovisi stav veterinara i farmera, koji bi trebao biti pozitivan. Medutim,
farmeri nisu uvijek spremni riskirati svoju proizvodnju, pogotovo s obzirom na to da ni neki
veterinari nisu za uvodenje novog protokola. Ovakav stav bi trebalo promijeniti dodatnim

edukacijama i prakti¢nim radionicama.

Kljucne rijeci: selektivno zasuSivanje krava, antimikrobna rezistencija, mastitis
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11. SUMMARY

Selective dry cow treatment in dairy cows

Due to the accelerated development of antimicrobial resistance and its importance for
public health, it is necessary to reduce the use of antimicrobial agents. Regarding that there is
evidence of transmission of disease-causing antimicrobial resistance in animals to human
pathogens, control of veterinary antimicrobial use is required. Mastitis is most common disease
in dairy cows and the largest number of antibiotics is used for treatment and prevention. Most
antibiotics are used for dry cow therapy, in order to cure existing infections, but also to prevent
new intramammary infections. For years, blanket dry cow therapy was recommended for
mastitis prevention. Antibiotics were administered in cows that are not infected causing
increased antimicrobial resistance. Nowadays numerous countries are introducing selective dry
cow therapy to reduce the unnecessary use of antibiotics and decrease antimicrobial resistance.
With such protocols, only cows that have intramammary infection and increased risk of mastitis
were dried off with antibiotics. The first problem of implementing new protocol is the criteria
for selecting cows to be dried off with antibiotics. Studies show various factors such as
bacteriological culture of milk, somatic cell count, milk yield, incidence of clinical mastitis in
previous lactation, parity or any of their combinations, as potential criteria for infected cow
selection. Bacteriological culture should be a “gold standard”, but most studies recommends
somatic cell count at last milking as sufficiently accurate criteria by which selective dryoff cow
treatment can be economically justified without significantly affecting udder health. In addition
to the selection criteria, there is the question of economic sustainability and the consequences
that may affect production due to the lack of preventive effect of antibiotics on the mastitis
frequency at the beginning of lactation. Several studies show that these concerns are negligible
due to successful implementation of protocol without negative effects on production and cost —
effectiveness. Furthermore, the attitude of veterinarians and farmers, which should preferably
be positive, largely depends on the successful implementation of selective dry cow therapy.
However, farmers are not always willing to risk their production, especially given that some
veterinarians are not in favor of introducing a new protocol. This attitude should be changed by

additional education and practical workshops.

Key words: selective dry cow therapy, antimicrobial resistance, mastitis
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