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1. UVOD

1.1 OPCENITO O MLIJEKU

Mlijeko je bioloska tekuéina vrlo sloZena sastava zuckastobijele boje,
karakteristi¢na okusa i mirisa, koju izlucuje mlije¢na zlijezda Zenki sisavaca odredeno

vrijeme nakon porodaja.

Pod pojmom ,,mlijeko* najcescée se podrazumijeva ,, kravije mlijeko*, dok se ostale
vrste mlijeka moraju istaknuti oznakom: ,,ov¢je®, , kozje*, ,,bivolje®, , kobilje®, ,,devino*
ili drugo mlijeko. Navedene vrste mlijeka sadrzavaju iste sastojke (tablica 1.), ali udjeli i

medusobni odnosi sastojaka, te njihova struktura mogu biti vrlo razliciti. Zbog toga se

vrste mlijeka razlikuju prema prehrambenim, fizikalno- kemijskim

osobinama.

Tablica 1. Usporedna koli¢ina i sastav mlijeka (%) kod pojedinih vrsta sisavaca

(BYLUND, 1995.)

1 tehnoloSkim

Mlijeko | Ukupni | Kazein | Proteini | Masti Ugljikohidrati | Pepeo
proteini sirutke
Zena 1,2 0,5 0,7 3,8 7,0 0,2
Kobila 2,2 1,3 0,9 1,7 6,2 0,5
Krava 3,5 2,8 0,7 3,7 4,8 0,7
Bivolica 4,0 3,5 0,5 7,5 4,8 0,7
Koza 3,6 2,7 0,9 4,1 4,7 0,8
Ovca 5,8 4,9 0,9 7,9 4,5 0,8

Kravljeg mlijeka po koli¢ini ima najviSe te se ono koristi u proizvodnji gotovo

svih mlije¢nih proizvoda. Stoga se kravlje mlijeko i naj¢es¢e konzumira.




Medutim, u prehrani se sve vise isti¢u prednosti kozjeg mlijeka, osobito u osoba

alergi¢nih na proteine kravljeg mlijeka.

Mlijeko Zene je savrsena hrana za dojenéad. Zene koje ne mogu hraniti dojence
vlastitim mlijekom, moraju koristiti industrijsku mlijjecnu hranu za dojencad (kravlje
mlijeko modificirano prema uzoru na sastav maj¢inog mlijeka). Medutim, majcino
mlijeko, ¢ak i slabije kakvoce, uvijek je bolje od industrijski proizvedene hrane za
dojencad, jer ,,mlijeko se ne sastavlja, ono se stvara,” a , stvara‘ se iz specifi¢nih
sastojaka koji prelaze iz krvi u mlije¢nu Zlijezdu, gdje se zbivaju vrlo sloZeni biokemijski
procesi sekrecije. Neki se sastojci mlijeka sintetiziraju u mlijecnoj zlijezdi od sastojaka
koji potjecu iz krvi. Tako u vrlo slozenim procesima biosinteze nastaje mlijeCna mast,
mlije¢ni Secer (laktoza) i tipi¢ni proteini mlijeka (kazein, alfa-laktalbumin i beta-
laktoglobulin). Ostali sastojci kao mineralne tvari, enzimi, vitamini, albumin krvnog
seruma i imunoglobulini, izravno prelaze iz krvi u mlije¢nu Zlijezdu i postaju sastojci
mlijeka (TRATNIK, 1998). Kroz krvozilni sustav vimena mora prote¢i od 400-500 1 krvi

da bi se stvorila 1 litra mlijeka.

Kemijski sastav mlijeka

Sastav mlijeka moze biti vrlo promjenjiv, a ovisi o velikom broju ¢imbenika kao
Sto su: pasmina i zdravstveno stanje zivotinja, stadij laktacije, nain i vrsta prehrane,
sezona, vrsta muZznje (rucna, strojna) te vrijeme i broj muznji, a napose o samoj jedniki
(dob, tjelesna masa, kretanje i sli¢no). Neposredno nakon poroda tijekom nekoliko dana
mlije¢na Zzlijezda izlucuje kolostrum. Kolostrum sadrzi vecu koli¢inu suhe tvari nego
mlijeko. Osim manje koli¢ine laktoze i kazeina, on sadrzi ve¢u koli¢inu ostalih sastojaka,
a ima najveci udio proteina sirutke i vecu titracijsku kiselost te neSto manju pH vrijednost
(oko 6,3). Osim vitamina C, kojeg ima najmanje, kolostrum sadrzi 5 do 10 puta vise
vitamina A, oko 5 puta viSe vitamina D, te oko 3 puta vise vitamina E, B, B2 i Bi2 nego
u mlijeku. Udio aminokiselina je oko 2-3 puta ve¢i, osobito esencijalnih. U kolostrumu je

znacajno veca koli¢ina imunoglobulina, enzima i antioksidacijskih tvari nego u mlijeku.

Glavni su sastojci mlijeka: voda, mast, proteini i laktoza. Precizan sastav razlikuje
se ovisno o vrsti pa tako, primjerice, mlijeko Zene ima manje proteina, a vecu koli¢inu
laktoze nego kravlje mlijeko. Opc¢enito, manji sadrZaj proteina u mlijeku znaci da se radi

o mladoj zivotinji dok u starijih Zivotinja nalazimo vecu koli¢inu proteina u mlijeku.
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Oko 80 - 85% svih proteina u mlijeku ¢ine kazeini. To su specificni mlije¢ni

proteini koji se taloZe kada se pH- vrijednost mlijeka smanji na 4,6.

U mlijeku se, prije svega nalaze dva tipa proteina: kazeini i1 proteini sirutke.
Kazeini su prisutni u obliku visoko hidratiziranih micela i izravno su podlozni proteolizi.
Proteini sirutke (beta- laktoglobulin, alfa- laktoalbumin, albumin plazme i
imunoglobulini) ostaju otopljeni u mlijeku nakon taloZenja kazeina. Oni su manje
podlozni mikrobnoj proteolizi. Mlijeko sadrzi neproteinske dusi¢ne spojeve kao Sto su

ureja, peptidi 1 aminokiseline.

VODA

Najveci dio mlijeka ¢ini voda i njena koli¢ina se kre¢e od 86 do 89%. Voda se u
mlijeku nalazi u dva oblika: slobodna (u kojoj se nalaze otopljeni sastojci) i manjim 2-
4% kao vezana voda za bjelancevine, masti i laktozu.

Slobodna voda nije vezana sa ostalim sastojcima mlijeka i ona pri 100°C prelazi u paru.

Vezana voda nalazi se adsorbirana u hidratacijskom sloju pojedinih sastojaka suhe tvari:
kazein, albumin, globulin, membrane masne globule, laktoza.Sposobnost bjelancevina
mlijeka i fosfolipida da vezu vodu objaSnjava se prisutstvom hidrofilnih skupina kao $to
su amino, amidne, karboksilne i hidroksilne. 1z ovoga proizlazi da se vezana voda na
povrsini elektricno nabijenih Cestica stvara kao posljedica polarnosti vode. Pojava da se
molekule otapala adsoribiraju na molekule otopljene tvari zove se solvatacija. Kada je
otapalo voda onda se ta pojava zove hidratacija. Kod hidratacije se dipoli vode uslijed
elektrostatskog privlaenja suprotno naelektriziranih polova orjentiraju i sa aktivnim
polovima (-COOH, NHa i dr.) stvaraju hidrogenske veze. Hidratacijski sloj vezane vode
utjece na stabilnost sastojak mlijeka, a najviSe utjeCe stabilnost proteina jer smanjuje
povrsinsku energiju koloidne Cestice, pa je njihova sposobnost spajanja svedena na

minimum. Zbog toga su proteini sirutke stabilniji od kazeina jer su hidrofilniji.

MLIJECNA MAST

Mlije¢na mast u mlijeku moze biti najvise promjenjiva od 2,5-6,0%. Ona utjece
na okus, aromu konzistenciju i teksturu mlijecnog proizvoda. Najvarijabilniji sastojak

mlijeka predstavlja mlijecna mast i prosje¢no iznosi 3,8%. Biosinteza mlije¢ne masti



odvija se u stanicama mlijecne Zzlijezde. Glicerol potreban za sintezu mlije¢ne masti
nastaje od glukoze krvi hidriranjem dioksiacetonfosfata i manjim dijelom iz triglicerida
ili glicerola krvne plazme. Masne kiseline kratkih i srednje dugih lanaca (Cs-C14 1 dio Cie)
nastaju u mlije¢noj zljiezdi iz octene i B-hidroksimaslacne kiseline. Vise masne kiseline
Cig ne sintetiziraju se u stanicama mlijecne Zlijezde nego potjecu iz masti iz hrane i putem
krvi u vidu triglicerida i slobodnih masnih kiselina prenose se do mlije¢ne zlijezde. Od
zasi¢enih masnih kiselina najzasupljenije su miristinska, palmitinska i stearinska.

Neposredno poslije muznje, mast se u mlijeku nalazi u vidu emulzije, a stajanjem i
hladenjem mlijeka zbog kristalizacije masnih kiselina prelazi u suspenziju. Mast se u
mlijeku nalazi u vidu kuglica koje se nazivaju masne kapljice, promjera od 0,1 do 22 pm
s prosjecnom vrijednosti od 1-6 um. Shema strukture adsorpcionog sloja masne kapljice

po Kingu prikazana je na slici 1.

e fosfolipidi
——Fr— triacilgliceroli
ESIS- kolesterol
C—- vitamin A

Slika 1. Shematski prikaz membrane masne globule (KING, 1955.

Mast se u mlijeku nalazi u obliku globula. Globule su obavijene adsorpcijskim slojem ili
membranom koji ju stabiliziraju. U masnoj globuli ima najvise triacilglicerola. U srediStu
globule nalaze se gliceridi niske temperature taliSta zato su u teku¢em stanju kod sobne

temperature. U vanjskom dijelu globule nalaze se gliceridi visoke temperatura talista koji



su na sobnoj temperaturi u ¢vrstom stanju. U adsorpcijskom sloju nalaze se fosfolipidi
koje obavijaju membrane masnih globula. Hidrofobni krajevi fosfolipida okrenuti prema
masnoj fazi povezani su s tesko topljivim gliceridima. U srediStu hidrofilne skupine,
fosfolipidi su okrenuti prema tekucoj fazi mlijeka i povezani su s proteinima. Ta veza
izmedu fosfolipida i proteina naziva se ,,lipoproteinski kompleks* koji je prilicno ¢vrst, a

oSte¢uju ga zamrzavanje, trenje, utjecaj kemikalija i sli¢no.

Lanci masnih kiselina s viSom to¢kom taljenja uklapaju se izmedu lanaca masnih
kiselina u lecitinu. Izmedu molekula fosfolipida nalaze se kolesterol i vitamin A. Pored
bjelancevina koje ulaze u lipoproteinski kompleks na granici adsorpcionog sloja masnih
kapljica prema vodenoj fazi nalaze se i druge bjelanCevine. Posljednji sloj prema
slobodnoj vodi ¢ini voda vezana za proteinski dio omotaca masne kapljice. Zahvaljujuéi
prisutstvu bjelancevina masne kapljice imaju odredeni elektri¢ni naboj. Taj naboj je
negativan, pri reakciji sredine koja vlada u mlijeku i zbog toga se masne kapljice u mlijeku
odbijaju. Svi faktori koji dovode do smanjenja naelektriziranosti prije svega povecanje

kiselosti mlijeka ubrzavaju spajanje masnih kapljica i izdvajanje masti iz mlijeka.

Veli¢ina masnih kapljica zavisi od vrste i pasmine Zivotinja i perioda laktacije.
Masne kapljice su najgrublje dispergirane od svih sastojaka mlijeka i tijekom stajanja
mlijeka lako se izdvajaju na povrSinu. Brzina izdvajanja mlije¢ne masti tijekom stajanja

zavisi od veli¢ine masne kapljice, gustoce disperzne sredine i gusto¢e masne kapljice.

LAKTOZA

Laktoza je specifican proizvod mlijene zlijezde i nalazi se samo u mlijeku.
Laktoza je disaharid sastavljen od glukoze i galaktoze. Po kemijskoj strukturi ona je 1-B-
D—galaktozido 4-0-D-glukoza. Glukoza potrebna za sintezu laktoze prelazi direktno iz
krvi u stanice mlijec¢ne Zllijezde, a galaktoza preko glukoza-6-fosfata nastaje iz glukoze.
Laktoza se sintetizira u Golgijevom aparatu sekretornih stanica mlije¢ne zlijezde pomocu
enzima galaktozil transferaze i alfa-laktalbumina. Supstrat za sintezu laktoze je glukoza
iz krvi. Od svih sastojaka mlijeka laktoza podlijeZze relativno najmanjem kolebanju
tijekom razdoblja laktacije. Sadrzaj laktoze u mlijeku zavisi od vrste Zzivotinje i
zdravstvenog stanja mlije¢ne Zlijetde. Koli¢ina laktoze u mlijeku razli¢itih Zivotinja krece
se od 1,8% do 7,6%. U Zeninom mlijeku sadrzaj laktoze iznosi 6 do 8%. Kravlje mlijeko

sadrzi 4,7 do 4,9 % laktoze. Kod upale mlije¢ne zlijezde dolazi i do smanjenja sadrzaja
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laktoze u mlijeku. Nizi sadrzaj laktoze u mlijeku od 4,69% ukazuje na raSirenost

mastitisa.
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2. TRANZICIJSKI PERIOD U MUZNIH KRAVA

Najvec¢i ekonomski gubitci na farmama muznih krava nastaju zbog bolesti u
tranzicijskom razdoblju koje za posljedicu imaju brojne troSkove nastale zbog lijecenja,
smanjenu dobit zbog smanjene proizvodnje mlijeka 1 smanjene plodnosti
(MARKUSFELD, 1987., CORREA i sur., 1993., KOCILA i sur., 2013.). Prijelazno ili
tranzicijsko razdoblje definira se kao razdoblje od 2-4 tjedna prije teljenja do 2-4 tjedna
nakon teljenja (LEBLANC, 2010.). Tijekom tog razdoblja uocava se smanjen unos hrane
prije teljenja i spori porast uzimanja hrane nakon teljenja. Potencijalne posljedice
neadekvatne prehrane i loSeg programa upravljanja tijekom prijelaznog razdoblja
ukljucuju:

a) metabolicke poremecaje ili poremecaje mijene tvari (mlijeCna groznica,
lipomobilizacijski sindrom i ketoza (PESA i sur., 2016.))

b) probavne poremecaje (supklinicka acidoza buraga (engl. subclinical rumen
acidosis-SARA) i dislokacija sirista)

c) reproduktivne poremecaje (zaostajanje posteljice 1 metritis).

Osim prethodno navedenih poremecaja u ovom razdoblju primjeéen je nagli pad
BCS u ranoj laktaciji, niza proizvodnja mlijeka, smanjena plodnost, porast veterinarskih
troskova i veci broj izluc€enja iz rasploda (LAVENO i PETERS, 1996., CORREA i sur.,
1993., OVERTON i WALDRON, 2004.).
Jedan od ces¢ih poremecaja mijene tvari u stadima mlije¢nih krava s visokom
proizvodnjom mlijeka je ketoza koju karakterizira poviSena razina ketona u krvi, mokraci
i mlijeku. Ketoza se javlja u muznih krava za vrijeme rane laktacije. Nekoliko dana prije
porodaja i za vrijeme rane laktacije negativna energetska ravnoteza (engl. negative energy
balance (NEB)) pri kojoj poraste razina nezasi¢enih masnih kiselina (engl. nonesterified
fatty acids (NEFA)) , a posljedi¢no tome se povecava otapanje masti (mobilizacija lipida)
iz tjelesnih rezervi (KOCILA i sur., 2009.). Razgradnjom masti nastaju tvari koje bi
trebale posluZiti za tvorbu Secera (glukoze), ali se metabolizam preusmjerava u krivom
smjeru pa nastanu tzv. ketonska tijela ili ketoni. Za vrijeme intenzivne glukoneogeneze,
velike kolicine NEFA-a iz seruma su preusmjerene u jetru gdje se sintetiziraju u ketonska
tijela (BOBE 1 sur., 2004.). Za vrijeme gladovanja ketonska tijela slobodno prolaze kroz
stanicnu membranu i osiguravaju stanici energiju koje tad nedostaje jer Zivotinja gladuje.

Visoki stadij graviditeta obiljeZen je pove¢anom glukoneogenezom u jetri te smanjenom
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potro$njom periferne glukoze, neznatnom potro$njom acetata i umjerenom mobilizacijom
masnih kiselina iz masnog tkiva gdje ¢e do¢i do povecane potroSnje u perifernim tkivima.
Postpartalni stadij obiljezen je inverzijom razine glukoze i masnih kiselina $to je
povezano s velikom potro$njom glukoze u mlije¢noj zlijezdi, a Sto se tice sistemskog
metabolizma obiljezen je iskoridtavanjem lipida kao izvora energije (SAVIC, 2010.).
Posljedi¢no niskoj razini glukoze dolazi do pojac¢anog iskoriStavanja aminokiselina iz
tjelesnih proteina kao pomoc¢ni resursi u stvaranju enregetskih rezervi u organizmu.
Tijekom postpartalnog stadija dolazi do supresije lipogeneze u masnom tkivu i poticanja

lipolize $to za posljedicu ima poviSenje masnih kiselina u krvi.

Svi procesi zabiljezeni u ovom razdoblju pokazatelji su prilagodbe organizma tijekom
velikog opterecenja za visokomlije¢ne krave, odnosno kada dolazi do pojacane
proizvodnje mlijeka do 120.-og dana laktacije. Kada je kod krava jace izrazena negativna
energetska ravnoteza tada je CeSCe zabiljeZzena ketoza ili masna infiltracija jetre,
popracena i drugim poremecajima energetskog i mineralnog metabolizma. Navedeni tijek
adaptacije na NEB traje otprilike do 72. dana laktacije, kada se ponovno uspostavlja

ravnoteZa izmedu proizvodnje mlijeka i dovoljnog unosa hranjivih tvari (SAVIC, 2010.).
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3. KETOZA

3.1. KLINICKA KETOZA

Jedan od najces¢ih poremecaja mijene tvari u stadima mlije¢nih krava s visokom
proizvodnjom mlijeka je ketoza (DUFFIELD i sur., 1997., ZHANG i sur., 2012.). Ketoza
je metabolicki poremecaj mlije¢nih goveda, koji se najc¢eS¢e javlja 2-4 tjedna nakon
porodaja, a karakteriziran je pove¢anom koncentracijom ketona u mlijeku, urinu i krvi.
Ketoza se javlja u muznih krava za vrijeme rane laktacije. Poznati su rizi¢ni ¢imbenici
koji utjeCu na pojavu ketoze: energetski disbalans i nepovoljna tjelesna kondicija.
Energetski disbalans se javlja zbog nemoguénosti unosa dovoljne koli¢ine energije putem
krmiva u periodu kada se energetske rezerve najvise trose (postpartalni period). Odnosno,
u prva dva mjeseca nakon teljenja proizvodnja mlijeka raste, a samim time i energetske
potrebe krave. Negativna energetska ravnoteza i deficit energije za posljedicu imaju
poja¢anu lipomobilizaciju, kao homeostatski odgovor organizma (SLADOJEVIC,
2012.). Tjelesna kondicija je drugi navedeni rizi¢ni faktor, koja bi trebala iznositi 3,5 u
pocetku laktacije i tijekom graviditeta. Dopustena su odstupanja u ocjenama izmedu 3,25

do 3,75 boda (PEJAKOVIC, 2001.).
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Slika 1. Odnos izmedu ocjene tjelesne kondicije (BCS) prije teljenja i
ucestalosti supklinicke ketoze (kvadrati, serumski beta-hidroksibutirat ~
1400 j.Lmol/L), klini¢ke ketoze (trake s crnom ispunom), i ostale bolesti
(sive trake, viSe od jedne periporodajne bolesti) u 507 nelijecenih krava.
Mrsave = BCS pred teljenje manji od 3,0; umjerene = BCS izmedu 3,25 i
3,75; pretile = BCS ve¢i od 4,0. (Podaci iz Duffield T: 507 NelijeCenih
Holstein krava s 25 kanadskih mlije¢nih farmi. Neobjavljeno, 1997.)

Razgradnjom masti nastaju tvari iz kojih nastanu ketonska tijela ili ketoni, iako bi te tvari
trebale posluziti za tvorbu Seéera (glukoze) u procesu glukoneogeneze. Ketonska tijela su
beta-hidroksibutirat (BHBA), acetoacetat (AcAc), i aceton (Ac), u omjeru 70, 28 i 2%.
Prevladavaju¢e ketonsko tijelo u cirkulaciji prezivaca te najstabilnija i najpogodnija
molekula za dijagnostiku je BHBA (KAUPPINEN, 1983.). Primarna ketoza je
samostalna bolest, a sekundarna se javlja kao posljedica neke druge bolesti zbog koje
zivotinja gladuje (mastitisi, metritis, zaostajanje posteljice, dislokacija sirista itd.).
Ketonska tijela osiguravaju stanici energiju za vrijeme gladovanja, ali kod primarne
ketoze su vece koli¢ine ketona nepozeljne. Ketozu u proizvodnji jo§ dijelimo na tri obika
(Tipl, Tip2, Tip3). Pod Tipl smatramo ketozu koja nastaje sponatno, odnosno kao

posljedica gladi zbog vecih energetskih potreba, a javlja se 3 do 6 tjedana nakon porodaja.
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Tijekom tog razdoblja simptomi bi se trebali povuc¢i pomocu potpomognute terapije
prekursorima glukoze u obliku glicerola ili natrijeva propionata (ZOBEL, 2011.). Ovaj
tip ketoze moze se javiti zbog neizbalansirane prehrane, visoke koncentracije proteina i
niskih ugljikohidrata (GARRETT, 2007.). Tip2 ketoza javlja se u pretilih krava, odnosno
jo§ ju nazivamo i ,,sindromom debele krave® zbog pojacane mobilizacije masti prije
porodaja (ZOBEL, 2011.). Posljedn;ji Tip3 ketoze prepoznat je u krava koje konzumiraju
prekomjernu koli¢inu kisele silaze ili sjenaze. Kad su klinicki znakovi ovog poremecaja
prisutni govorimo o klinickoj ketozi, a kad nema vidljivih znakova bolesti, kad su oni
prikriveni, tada to stanje nazivamo supklinicka ketoza. Kod klinicke ketoze simptomi su
izrazeni 2-4 tjedna nakon telenja, a to su nevoljkost, smanjen apetit, simptomi sredi$njeg
ziv€anog sustava (abnormalno lizanje i nesvrsishodno Zzvakanje), nagli gubitak tjelesne
kondicije i smanjena proizvodnja mlijeka. Uslijede drugi znakovi poremecaja srediSnjeg
ziv€anog sustava (tupost, ataksija, nasrtanje, veslanje nogama i drugi) pa sve do stanja
kome. S obzirom na simptome, klini¢ku ketozu mozemo podijeliti u nekoliko tipova:
probavni, neuroloski i kombinacija ova prva dva navedena tipa. Tijek bolesti uglavnom
je akutan, ali rijetko kada dode do razvijanja tezih klinickih simptoma, zato Sto ¢e se uz
pravilnu terapiju simptomi povuéi kroz par dana. Prvi navedeni tip je ujedno i najcesci,
probavni tip, gdje je zabiljezen smanjenji apetit, Sto posljedi¢no dovodi do gubitka
tjelesne kondicije, smanjenog prezivanja i mlijenosti. U ovom stadiju je karakteristicno
pogrbljeno drzanje Zivotinja s izraZzenom letargijom i specificnim zadahom iz usta po
acetonu. Drugi tip klinicke ketoze je neuroloski, gdje mogu biti zastupljeni znakovi
digestivnog tipa zajedno s parezom, parestezijom i hipestezijom. Krave zauzimaju
karakteristi¢ni stav, zZvacu u prazno, o¢i su im izbuljene te im se iz usta cijedi veca koli¢ina
sline. Zadnji, mjeSoviti tip, oblik je ketoze gdje dolazi do puerperalne pareze (RADIC,
2010.).
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3.2. SUPKLINICKA KETOZA

Supklinicka ketoza u mlije¢nih krava je pojava ketonskih tijela u krvotoku,
mlijeku i mokraéi bez prisutnosti klinickih znakova oboljenja (PURICIC, 2016.).
Ketonska tijela su beta-hidroksi maslacna kiselina (BHBA) koja sadinjava 70% od
ukupne koli¢ine ketona, acetoacetat (28%) i aceton (2%). Acetoacetat je dosta nestabilan
u slucajevima kada se koristi kao uzorak za odredivanje supklini¢ke ketoze, zato Sto se
lako razlaze na aceton i ugljikov dioksid (BERGMAN, 1971.). Glavna mana je Sto se
acetoacetat viSe povecava u usporedbi s BHB i rastu¢im povecanjem ukupnih ketonskih
tijela, unato¢ stalnom porastu BHB. Smatra se da do toga dolazi zbog relativnog
povecanja ketogeneze i povecanog metabolizma masnih kiselina i posljedi¢no prestanak
sinteze BHB u samom epitelu buraga (DUFFIELD, 2000.). Prevladavaju¢e ketonsko
tijelo u krvotoku prezivaca te najstabilnija i najpogodnija tvar za dijagnostiku je BHBA.
Aceton je keton koji sluzi jo§ za skidanje laka s noktiju jer ga otapa, a specifi¢nog je
intenzivnog mirisa sli¢nog fermentiranom vocu. Po tom mirisu iz usta mozemo otkriti
kravu koja zasigurno ima ketozu. No, nemaju sve krave oboljele od ketoze specifican
miris po acetonu. Vazno je §to ranije otkriti krave koje boluju od supklinicke ketoze tako
da se moze pravovremeno pristupiti lije¢enju. Iako nema klinic¢kih znakova supklinicku
ketozu (SCK) karakterizira povecana koncentracija cirkuliraju¢ih ketonskih tijela, t;.
razina BHBA u serumu koja je visa od 1,4 mmol/L (ANDERSSON, 1988.). Utvrdeno je
da aceton u mlijeku iznosi priblizno 95% kao acetona u krvi, acetoacetat u mlijeku je 45%
acetoacetata u krvi, a acetoacetat u krvi je 13% BHB u krvi. Razina BHB u mlijeku iznosi
samo 10% do 15% od ukupne razine u cirkulirajucoj krvi, vjerojatno zato Sto ketonska
tijela imaju ulogu u metabolizmu masti (ANDERSSON, 1984). Vrijeme nakon teljenja je
najznacajnije, jer tada zapocCinje laktacija, odnosno pojacana proizvodnja mlijeka.
Hranidbeni disbalans koji se u tom periodu javlja je zabiljezen zato §to su energetske
potrebne Zivotinje veée od samog unosa, jer se energetske rezerve pojacano troSe zbog
visoke proizvodnje mlijeka. Navedeni disbalans je jace izraZzen na farmama gdje nema
dobrog hranidbenog programa pa se posljedicno javljaju izrazeniji zdravstveni problemi
(KRALIK I SUR., 2011.). Supklinicka ketoza u prvom ili drugom tjednu nakon teljenja
povezana je s povecanim rizikom od dislokacije siriSta, klinickog metritisa i kasnije
endometritisa, klinicke ketoze, produljenog postporodajnog razdoblja anovulacije,
mastitisa 1 znatno nize proizvodnje mlijeka u ranoj laktaciji, ali 1 kasnije sve do kraja

laktacije (VINCE i sur., 2017.).
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Slika 2. Incidencija (rombi) i prevalencija (trokuti¢i) subklini¢ke ketoze u
laktaciji mlije¢nih krava. (Izvor: Duffield T: Placebo skupina velikog klinickog
ispitivanja koje je ukljucivalo 1010 muznih krava holStajnske pasmine s 25

mlijecnih farmi. Neobjavljeno, 1997.)

Krave s razinom BHBA u serumu > 1,4 mmol/L su tri puta vise izloZzene riziku od
dislokacije sirista 1 klinicke ketoze (OETZEL, 2004.). Poveéanje koncentracije ketonskih
tijela u serumu krava neposredno nakon porodaja negativno utjece na zdravlje krava, a
povezano je sa smanjenom proizvodnjom mlijeka (DUFFIELD, 2000.; FOLNOZIC i sur.,
2015.). Ukupna prevalencija subklinicke ketoze u mlije¢nih krava u ranoj laktaciji
procjenjuje se na 7,5% -14% (GEISHAUSER 1 sur., 2000.; ENJALBERT i sur., 2001.,
COMPTON i sur., 2014., GARRO i sur., 2014., VINCE i sur., 2017.). Krave s ocjenom
tjelesne kondicije (BCS) >3,75 do 5,00 kod teljenja imaju povecan rizik od ketoze. Rano
otkrivanje supklini¢ke ketoze moze omoguciti raniju intervenciju i minimizirati gubitak
proizvodnje mlijeka (DUFFIELD i sur., 2009., McART i sur., 2012.). Prevencija ketoze
ovisi o nekoliko ¢imbenika, ukljucujuéi pravilnu prehranu krava u tranziciji, upravljanje
tjelesnom kondicijom i koriStenje odredenih dodataka hrani kao npr. niacin, propilen

glikol 1 drugo (GORDON i sur., 2013.).

18



4. ODREDIVANJE RAZINE BHBA

Prije je spomenuto da ketonska tijela preplave organizam te da ih nalazimo u krvi,
mlijeku i mokracéi. Postoji nekoliko nacina kako otkriti supklinicku ketozu (CARRIER i
sur., 2004., GEISHAUSER i sur., 2000.). Neki su postupci jednostavni i ne iziskuju puno
vremena pa to moze uciniti i sam vlasnik.

Manja koli¢ina ketonskih tijela koja svakodnevno nastaje u tijelu, se u potpunosti
metabolizira, te nalazimo nemjerljive koli¢ine ketonskih tijela u urinu. Ako se zbog
povecane potroSnje masnih kiselina za energetske potrebe u ketozi poveca koli¢ina
stvorenih ketonskih tijela, ona prelaze bubrezni prag te ¢e se povecati njihovo izlu¢ivanje
urinom. Ketonurija je prisutnost ketonskih tijela u urinu. Najjednostaviji nacin je odrediti
ketone iz mokrace sa test trakicama. Postoje brojni proizvodaci tih brzih testova pa svaki
proizvodac¢ ima razli¢ite nazive kao Sto su: Ketodiabur, Ketostix, Keto-Diastix te mnogi
drugi (LEBLANC, 2010). Metoda odredivanja BHBA je vrlo jednostavna i brza, a
postupak slijedeci: u Cistu posudu sakupi se (najbolje jutarnja) mokraca krave za vrijeme
muznje na koju sumnjamo da boluje od skrivene ili supklinicke ketoze, uzmemo
neupotrebljavanu trakicu koju nakratko umoc¢imo u mokra¢u. Nakon 15 sekundi
prislonimo naSu trakicu uz bocicu s trakicama na kojoj se izvana nalazi legenda za
ocitavanje nalaza. Ako dode do promjene boje iz svijetlokrem u tamnoljubicastu, nalaz je
pozitivan, dakle krava ima ketozu. Ovaj nacin kontrole ili sli¢an trebali bi uvesti na svakoj
farmi muznih krava te prekontrolirati krave i do 2 mjeseca poslije porodaja (DUFFIELD
isur., 2009).

Slika 4. Pozitivan test na ketone (umjereno) Slika 5. Keto-Diastix brzi test
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Osim brzim testovima iz mokrace, supklini¢ka ketoza moze se dokazati u mlijeku, ali i
krvnim pretragama u specijaliziranim laboratorijima. Mnogi pokazatelji zdravstvenog
statusa u mlije¢nih krava su lako dostupni prilikom rutinskog i redovitog pracenja
kemijskog sastava mlijeka. Omjer mlijecne masti i bjelancevina mlijeka ili indeks
mlijecne masti i bjelanc¢evina (IMB) se nalazi na svakom nalazu kakvoce sirovog mlijeka.
Optimalna vrijednost IMB-a je izmedu 1,05 1 1,18(1,33) ovisno o autorima (DUFFIELD
i sur., 1997., KROGH i sur., 2011.). Izrazitu sumnju na supklinicku ketozu mozemo
postaviti ako je IMB ve¢i od 1,33. Prema GARCIA i sur., (2015.) otkrivanje krava
oboljelih od supklinicke ketoze samo na temelju povisenog IMB-a nije bila potpuno
pouzdana metoda. Vecéa vrijednost IMB-a od 1,42 nije pouzdan pokazatelj da su krave
bolovale od supklinicke ketoze, zbog Cinjenice da je u 35% slucajeva bilo lazno pozitivnih
nalaza, a preostalih 65% patilo je od drugih metabolickih ili reproduktivnih poremecaja
(JENKINS i sur., 2015.). Ako nemamo vrijednosti razine BHB ne mozemo sa sigurnoséu
potvrditi nasu sumnju na supklinicku ketozu samo na osnovi omjera mlije¢ne masti i

bjelanc¢evina u mlijeku.

Danas postoje mali, prakti¢ni elektronicki instrumenti za terensko odredivanje ketona iz
kapi krvi, a ti aparatici su sli¢ni onom za odredivanje Secera u krvi koje imaju dijabeticari

(IWERSEN i sur., 2009., DURICIC i sur., 2015.).

Proecision X

Slika 6. BHBA-metar (Precision Xtra, Abbott, UK)
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5. ZAKLJUCCI

. Najve¢i ekonomski gubitci na farmama muznih krava nastaju zbog bolesti u
prijelaznom ili tranzicijskom razdoblju od 2-4 tjedna prije teljenja do 2-4 tjedna nakon
teljenja koje za posljedicu imaju brojne troSkove nastale zbog lijecenja, smanjenu dobit

zbog smanjene proizvodnje mlijeka i posljedi¢ne smanjene plodnosti.

. Ketoza je metabolicki poremecéaj mlije¢nih goveda, koji se naj¢esée javlja u vrijeme
rane laktacije ili 2-4 tjedna nakon porodaja, a karakteriziran je pove¢anom
koncentracijom ketona (BHBA, acetoacetat i aceton) u mlijeku, urinu i krvi koji
nastaju iz tvari nastalih razgradnjom masti iako bi te tvari trebale posluziti za tvorbu

glukoze u procesu glukoneogeneze.

. Supklinicka ketoza u mlije¢nih krava je pojava ketonskih tijela u krvotoku, mlijeku i

mokraéi bez prisutnosti klinickih znakova oboljenja.

. Prevladavajuce, najstabilnije i najpogodnije za dijagnostiku ketonsko tijelo u

prezivaca je B-hidroksimaslacna kiselina (BHBA).

. Rano otkrivanje supklinicke ketoze, testovima kojima se odreduje poviSena razina

BHBA, omogucéava raniju intervenciju i smanjuje gubitke proizvodacu mlijeka.
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6. SAZETAK

Tijekom tranzicijskog perioda, odnosno u ranoj laktaciji kod muznih krava dolazi
do najvec¢ih gospodarski gubitaka, zbog pojave bolesti poput metabolickih poremecaja,
probavnih poremecaja i reproduktivnih poremecaja. Jedan od ceS¢ih poremecaja u
stadima mlijenih krava s visokom proizvodnjom mlijeka je ketoza koju karakterizira
poviSena razina ketona u krvi, mokra¢i i mlijeku. Period rane laktacije karakterzira
negativna energetska ravnoteza (NEB) pri kojoj dolazi do poviSenja nezasi¢enih masnih
kiselina, a posljedi¢no i otapanja masnih rezervi koje zbog preusmjeravanja metabolizma
predu u ketonska tijela (beta-hidromaslacna kiselina (BHBA), acetoacetat i aceton),
umjesto da posluze za tvorbu glukoze. Ketoza moze biti primarna ili sekundarna, odnosno
s obzirom na klinicki tijek: klinicka ili supklini¢ka ketoza. Klinicki znakovi ketoze
ukljucuju smanjeni apetit, smanjenu proizvodnju mlijeka, gubitak tezine i hipoglikemiju.
Osjetljivost na ketozu vjerojatno je posljedica ogranienja apetita i povecanih energetskih
potreba mlije¢ne Zzlijezde za hranjivim tvarima, posebice glukozom. Dijagnostika
supklinicke ketoze je znacajnija zato to dolazi do pojave ketonskih tijela u krvotoku,
mlijeku 1 mokraéi bez prisustva klinickih znakova oboljenja. Prevladavajuce ketonsko
tijelo u krvotoku prezivaca te najpouzdanija i najstabilnija tvar za dijagnostiku je beta-
hidromasla¢na kiselina (BHBA). Metode odredivanja BHBA su vrlo jednostavne i brze.
Rano otkrivanje supklinicke ketoze, testovima kojima se odreduje poviSena razina
BHBA, omoguc¢ava raniju intervenciju i smanjuje gubitke proizvodacu mlijeka. Radi
prevencije ovaj nacin kontrole trebao bi se uvesti na svakoj farmi muznih krava, s

naglaskom da se prekontroliraju krave do 2 mjeseca poslije teljenja.

Kljuéne rijeci: muzne krave, supklinicka ketoza, BHBA
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7. SUMMARY

Importance of BHBA determination for the purpose of diagnosing
subclinical ketosis in dairy cows

During the transition period, in early lactation, dairy cows experience the greatest
economic losses, due to the appearance of diseases such as metabolic disorders, digestive
disorders and reproductive disorders. One of the more common disorders in dairy herds
with high milk production is ketosis, which is characterized by elevated levels of ketones
in the blood, urine and milk. The period of early lactation is characterized by a negative
energy balance (NEB), during which there is an increase in unsaturated fatty acids, and
consequently the melting of fat reserves, which, due to the redirection of metabolism, turn
into ketone bodies (beta-hydrobutyric acid (BHBA), acetoacetate and acetone), instead of
serving for the formation of glucose. Ketosis can be primary or secondary, and depending
on the clinical course: clinical or subclinical ketosis. Clinical signs of ketosis include
decreased appetite, decreased milk production, weight loss, and hypoglycemia.
Susceptibility to ketosis is probably a consequence of appetite restriction and increased
energy needs of the mammary gland for vulnerable substances, especially glucose. The
diagnosis of subclinical ketosis is more significant because ketone bodies appear in blood,
milk and urine without the presence of clinical signs of the disease. The predominant
ketone body in the bloodstream of ruminants and the most reliable and stable substance
for diagnostics is beta-hydrobutyric acid (BHBA). The methods of determining BHBA
are very simple and fast. Early detection of subclinical ketosis, with tests that determine
an elevated level of BHBA, enables earlier intervention and reduces the loss of milk
production. For the sake of prevention, this method of control should be introduced on

every dairy cow farm, with an emphasis on checking cows up to 2 months after calving.

Key words: dairy cows, subclinical ketosis, BHBA
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