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2 Roviditések jegyzéke

e (Ca-—kalcium

e TCa-—total kalcium

e iCa-ionizalt kalcium

e P -foszfor

e Mg —magnézium

e Cl-klor

o K-—kalium

e Na—natrium

e S-kén

e kg —kilogramm

e mmol/l — milimol/liter

e DCAD - Dietary Cation-Anion Difference
e NRC - National Research Council

e EDTA - etilén-diamin-tetraecetsav
e OHV —oltégyomor helyzetvaltozas
e MBV — magzatburok visszamaradas
e TMR - Total Mixed Ration



3 Irodalmi attekintés

3.1 Hipokalcémia

Ellést kdvetben szinte minden tejel6 tehén vér kalcium koncentracidja a normal tartomany
ald sullyed, hipokalcalcémia alakul ki. Ezt az allapotot azonban a tejel6 tehén megfelel6
kalcium homeostasissal konnyedén kivédheti, ha erre nem képes kialakulhat egy elnyujtott
vagy sulyosabb foku hipokalcémia, amit esetleg az ellési bénulds klinikai képe is kisérhet
(Goff, 2014). Altaldban az ellést kdvets 12-24 6raban éri el a kalcium koncentracié a
legalacsonyabb szintet, ekkor alakulhatnak ki klinikai tiinetek a legnagyobb valdszinlséggel.

Amerikai felmérések szerint a tehenek, mint egy 5 %-ban alakul ki ellési bénulds (USDA
NAHMS, 2007). Ez azonban csak a jéghegy csucsa. Joval gyakoribb a szubklinikai
hipokalcémia, ami ugyan nem jar klinikai tiinetekkel, elfekvéssel, de szamos negativ hatassal
bir, aminek hatasdra egyéb klinikai betegségek alakulhatnak ki. Ezzel jelent6s gazdasagi kart
tud okozni, hiszen nem latjuk a valddi hattér problémat. Egyes kutatdsok szerint a masodik
laktacids, vagy annal id6sebb allatok 50%-nal eléfordul szubklinikai hipokalvémia (Horst és
mtsai., 2007). De 2017-ben Rodriguez és munkatarsai egy kisérlet soran 78%-os el6fordulast
allapitottak meg Spanyolorszagban, itt a normokalcémia alsé hatara 2,14 mmol/I
Osszkalcium volt (Rodriguez és mtsai., 2017).

Fontos tisztazni, hogy szubklinikai hipokalcémiardl akkor beszélhetiink, ha az dssze kalcium
koncentracié a vérben 1,38-2,00 mmol/l kozott taldlhatd (Reinhardt és mtsai., 2011) vagy az
ionizalt kalcium koncentrdacidja 1,05 ala csokken. Bar ezzel kapcsolatban is tébb tanulmany
szliletett, mas-mas hatarértékekkel. Az egyik vizsgalat szerint 2,0 mmol/l Gsszkalcium
koncentracio felett beszélink normokalcémiardl, és 1,5 mmol/| 6sszkalcium koncentracional
taldlhatd a szubklinikai és a kliniaki hipokalcémia hatara (Goff, 2008). Chapinal 2012-ben a
normkcalcémia alsé hatarat 2,20 mmol/l 6sszkalcium koncentracidnal hizta meg (Chapinal
és mtsai., 2012), Goff a tartomanyt kiszélesitette 2,12 és 2,50 mmol/l k6zé, mig Martinez
2012-ben 2,14 mmol/l 6sszakalcium koncentraciét javasolta alséhatarnak (Martinez és
mtsai., 2012).

A kalciumnak fontos szerepe van az izommuikodésben, ezért hipokalcémia soran ezzel
kapcsolatos probléma alakul ki. Ebben a statusban a tégybimbd zard sphincter izma nem
hiazdédik 6ssze megfelelGen, igy a kérokozdk kénnyebben jutnak be a tejutakba és gyakoribba
valik a mastitis. A csokkent izommikédés negativ hatdssal van a bendé6 és az oltégyomor
motilitdsara is, a csokkent 6sszehuzddasoknak kdszonhetéen megné az oltégyomor helyzet
valtozds kockazata. Csokkent vér kalcium koncentracid mellett a méhodsszehizdédasa is
gyengébb, igy gyakoribba valik a magzatburok visszamaradass és ezzel parhuzamosan a
méhgyulladdsok szama is n6. Korabbi vizsgalatokkal igazoltdk, hogy a kliniakai hipokalcémia
és az ellés koruli egyéb problémak kozott (pl. nehéz ellés, magzatburok visszamaradas,



ketodzis és oltdgyomor helyzetvaltozas) 6sszefliggés van (Curtis és mtsai., 1983) tovabba
befolyasolja a késGbbi szaporodasbioldgiai adatokat is (Curtis és mtsai., 1983; Roche, 2006;
Maizon és mtsai., 2004). Azonban a legtobb Osszefliggésre talalni ellenpéldat is. Massey
1993-ban taldlt 6sszefliggést az OHV és a hipokalcéma kozott (Massey és mtsai., 1993),
azonban masok nem taldltak parhuzamot (LeBlanc és mtsai., 2005; Chamberlin és mtsai.,
2013). Ugyan igy a szaporodasbiolégia terlletén is taldltak Osszefliggést a csokkent
fertilizacid és a hipokalcémia kozott (Martinez és mtsai., 2012), azonban mas kutatasban
nem talaltak kiilonbséget normokalcémia és hipokalcémia esetében a szaporodasbioldgiai
mutatok és méhbetegségek tekintetében (Chamberlin és mtsai., 2013). Ezek az eltérések
azonban sok esetben visszavezethet6ek a normokalcémia hataranak kilonboz6 értékeihez.

3.2 C(Ca élettan

3.2.1 Ca poolok tejeld tehénben

Fizioldgiasan egy tejel6 tehén vér kalcium koncentraciéja 2,1-2,5 mmol/l koz6tt valtozik
(Goff, 2014). Ennek a mennyiségnek korilbelil a fele fehérjékhez, f6leg albuminhoz, kotve
taldlhato (Goff, 2014). Kis hanyada (nagyjabdl 5% pH-tdl figgben) oldhatd anionokhoz kotve
taldlhatd (Goff, 2014). A bioldgiailag akiv kalcium a vérben szabadon, ionizalt formdaban
talalhato, ez all azonnal rendelkezésre a szervezet szamara (Goff, 2014). Ez az sszes kalcium
mennyiség 45%-at jelenti élettani esetben, tehat legaldbb 1,05 mmol/I.

Egy 600 kg-os, atlagosnak tekinthet6 tejel6 tehénben a legtdbb kalcium a csontokban
raktarozédik, ennek mennyisége 8 kg, azonban ez nagyon lassan mozgdsithatd, illetve a
csont folyadék terében lokalizalodik 9-15 gramm kalcium, ami viszonylag konnyen
hozzaférhet6 (Goff, 2014). Az extracelluldris térben taldlhaté nagyjabol 11 g, amibdl
korilbelil 3,5 g van a vérszérumban (Goff, 2014). A takarmanyban nagyjabdl napi 45-150 g
Ca taldlhatd, aminek csak egy része szivadik fel a szervezetben, mig a tejjel veszit az allat 20-
30 g-ot, vizelettel 0,2-6 g-ot és bélsarral tovabbi 5-8 g-ot (Goff, 2014).
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minden befolyasolja. Az aprobb valtozasokkal kezdve befolydsolhatja a koncentraciét a
szervezet sav-bazis egyensulya. Acidotikus allapotban magasabb, mig alkalikus statuszban
alacsonyabb az ionizalt kalcium aranya a fiziologidshoz képest, mig ezekkel éppen
ellentétesen mozog az oldékony anionokhoz kotott kalcium aranya. A vér total protein
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esetén (példaul hypoalbuminaemia sordn) kialakulhat relativ hipokalcémia normalis ionizalt
kalcium koncentracié mellett. Ellés soran némileg csokken ugyan a szérum albumin tartalma,
de ez nem befolydsolja jelentésen a vér kalcium koncentraciét. (Goff, 2014)

A colostrum termelés meginduldsaval 1,7-2,3 gramm kalcium uridl minden kilogramm
foccstejjel, majd a tejtermelésre torténd atdlldssal 1,1 gramm kalcium tdvozik minden
kilogramm tejjel. Ezekbdl a szamokbdl is latszik, hogy a tejtermelés mekkora megterhelést
jelent egy tehén szamara. Ha a tehén sikeresen tul jut, ezen az idészakon megprébalja
potolni az elvesztett kalciumot és Ujratolti raktarait (Goff, 2014).

3.2.2.1 A parathormon szerepe a kalcium homeostatisban

A kalcium haztartast els6dlegesen a mellékpajzsmirigy szabalyozza. A mellékpajzsmirigy
sejtjei képesek meghatdrozni az extracelluldris tér ionizalt kalcium koncentraciéjat, és annak
csokkenésére parathormon termeléssel reagalnak. A mellékpajzsmirigy sejtjeinek felszinén
kalcium érzékeny receptorok talalhatdak, ezek kotik az extracelluldris tér ionizalt kalciumat
és képesek annak a koncentracidjat milimolos pontossaggal meghatdrozni.

A parathormon egy 84 aminosavbdl allé6 polipeptid hormon, ami a célsejtek felszinén
taldlhatd receptorokhoz kotédve fejti ki hatasat. A parathormon elsédlegesen a csontok
osteoblast és osteoclast sejtjein valamint a vese tubuldris epithel sejtjein fejti ki hatasat.

A parathormon receptorok transzmembran fehérjék, egy részilk a sejtbdél kilégva, az
extracellularis térben taldlhatd, ez a szakasz képes kotni magat a hormont. A receptor masik
fele a membranon athaladva, a sajt belsejében, intracellularisan talalhatd. Ezek a receptorok
G-protein kapcsolt receptorok. A G-protein 3 részbél alpha, beta és gamma alegységekbdl all
Ossze. A G-alpha fehérje alap dallapotban inaktiv és egy guanozin-difoszfat (GDP) molekula
kapcsolédik hozza. Mikor a parathormon kapcsolédik a receptorhoz, megvaltozik annak a
harmadlagos szerkezete. A receptor szerkezet valtozdsaval egyszerre megvaltozik a G-alpha
alegység szerkezete is, és lecseréli a hordozott GDP-t egy magnézium-guanozin-trifoszfatra.
Ezutdn Mg-adenozin-trifoszfat kapcsolédik a G-alpha alegységhez, ez Ujabb konformacié
valtozast okoz, ekkor szakad le az alegység a parathormon receptorrdl. Ezt kovetéen a
szomszédos sejtmembran szakaszon lévé adenilil-cikldzzal képez komplexet. A G-alpha-
protein-adenilil-ciklaz képes a Mg-ATP-bél ciklikus adenozin-monofoszfatot képezni. A
ciklikus AMP mint masodlagos hirvivé aktivalja a protein-kindzokat és egyéb Utvonalakat a
célsejtekben, amik segitenek visszaallitani a normalis vér kalcium koncentraciot. Ezt az
utvonalat zavarhatja meg a metabolikus alkaldzis, mikor is megvaltozik a parathormon-
receptor extracelluldris részének harmadlagos szerkezete ezért nem képes akkora affinitassal
kotni a parathormont. Szintén zavart kelt a hypomagnesaemia, mivel a magnézium lenne az
adenilil-ciklaz enzim kofaktora (Goff, 2014).



3.2.2.2 A vese kalcium visszaszivdsa

A parathormon els6ként ezen a ponton szabalyozza a kalcium homeostasist. Magas DCAD-es
takarmanyozas esetén egy tehén naponta mindéssze 0,5 g kalciumot veszit a vizelettel. Ha
csokken a vér ionizalt kalcium koncentracidja, a novekvé parathormon hatdsara kevesebb
kalcium fog a vizeletbe kivalasztédni. Ez bizonyos korlatok kozott rendezi az ionizalt kalcium
koncentraciot, hiszen a laktacio elején napi 20-30 g tavozik a colostrummal. A hipokalcémia
tényleges megelGzésére/kezelésére ez az Ut nem alkalmas, helyette a takarmanyban 1évé
kalcium jobb felszivodasat valamint a csontokbdl torténé felszabaditast kell el6segiteni (Goff,
2014).

3.2.2.3 Ca felszabaditds az osteoclast sejtek dltal

A csontokban lév6 kalcium mozgdsitasa Iényeges eleme a normal vér Ca koncentraciot fennartd
szabdlyozd6 mechanizmusoknak. A kalcium 2 formaban is jelen van a csontokban, amivel
hozzdjarul a homeostasishoz. A legnagyobb része (tobb mint 99%) kalcium-hidroxiapatit
kristaly formajaban talalhatd a csontvaz kollagén matrixdban. A kalcium-hidroxiapatit kristaly
alatldnos képlete: Cas(PO4)3(OH). A kalcium ebbdl a formdabdl kizardlag az osteoclast sejtek
képesek mobilizalni, melyek savakat és enzimeket termelve emésztik fel a kollagén matrixot
és szabaditjak fel a kalciumot. Ez a beavatkozas nagymennyiségi szabad kalciumot és foszfat
iont juttat a vérbe. Az osteoclast sejtek, melyek a monocitakkal és macrophagokkal rokonok,
nem tartalmaznak partahormon receptorokat. Parathormon receptorral csak a
csontfelszinen sorba rendez6do6tt osteoblast sejtek birnak, melyek a hormonhatasra M-CSF-t
(macrophag- colony stimulating factor) és a receptor aktivator NF-kappa-béta ligand (Horn
és mtsai., 2013). Ezek a citokin faktorok serkentik az osteoclast sejteket a kalcium
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az ut teljesen aktiv legyen, j6 néhany napra sziikség van.

Kisebb mennyiség(, de rendkivil kritikus az a kalcium, amely az osteocytdk koriili jaratokban
talalhatd oldott formaban. Ez a ,csontfolyadék” az osteocytak és azok nyulvanyai altal
hatdroltan, elzarva taldlhatd, de egyensulyban all az extracelluldris térrel. Ez a kalcium
mennyiség mobilizdlasra kész és parathormon hatasra perceken beliil atpumpalédik a
csontfolyadék térbdl az extracellularis térbe (Teti, 2009). Ez a kalcium mennyiség
metabolikus alkaldzisban koérdlbelil 9 gramm, mig metabolikus acidézisban 15 gramm is
lehet (Goff, 2014).



3.2.2.4 Takarmdnybdl térténé kalcium felszivédas

A kalcium, csak Uugy mint az 6sszes tobbi asvanyi anyag, oldott formaban képes csak atjutni a
béltraktus falan és belépni a vérbe. Szerencsére az olté savas kézegében az anorganikus
kalcium oldott formdba keriil. Sajnos azonban a kalcium egy része organikus vegyiletekhez
kotve, példaul oxalat vagy lignin, taldlhatdé meg a takrmanyban, ami a tehén emésztGszervi
kornyezetében nem képes feloldédni (NRC, 2007; és mtsai., 1990) Az oldhaté kalcium 2
mechanizmus segitségével képes atjutni az el6gyomrok és a bél epitheliuman (Goff, 2014).

3.2.2.5 D-vitaminfiiggé transzcellularis kalcium felszivodads az emésztdcsobol

Az els6édleges kalcium felszivodas egy aktiv kalcium transzport a belek epithelium sejtjein at,
els6sorban a duodenum és a jejunom teriletén. Ez a folyamat a D-hormon (1,25-dihydroxi-
cholecalciferol) altal szabdlyozott transzport folyamat. A cholecalciferol a tehén bérében
szintetizdlodik a nap ultraibolya sugarzas hatdsara vagy az allat a takarmanybdl veszi fel, de
ez csak egy el6formaja a ténylegesen fontos D-hormonnak (vagy D-vitaminnak). Az aktivalas
elsé lépése, hogy a cholecalciferol a termel&dés vagy felszivdéddas helyérél a vér utjan eljut a
majba. Itt a cholecalciferol a 2-6s szénatomon hidroxilalodik és 25-hyddroxi-cholecalciferol
képzddik, ami visszajut a keringésbe. Ez taldlhaté meg a D-vitamin 3 alakjabdl a legnagyobb
mennyiségben a szervezetben, illetve ennek a koncentraciojabdl lehet kovetkeztetni
leginkabb a tehén D-vitamin ellatottsagara. A 25-hydroxi-cholecalciferol a keringés
segitségével eljut a vesébe ahol, ha van parathormon hatds, az 1-alpha-hydroxilase enzim
hatdsara az egyes szénatomon is hidroxildlodik, kialakul az 1,25-dihydroxi-cholecalciferol. A
kész D-hormon a vesébdl szekretdlddik a vérbe, aminek a segitségével a béltraktushoz
szallitédik. Mivel a D-hormon egy szteroid hormon, igy energia nélkil passziv transzport
utjan bejut a bélham sejtekbe, ahol kapcsolédik a D-vitamin receptorokhoz a sejtmag
felszinén. D-vitamon receptor gyakorlatilag az 6sszes bél epithel sejtben megtaldlhato, ahol
lehetséges a kalcium aktiv transzportja. Az elsé akadaly, amit a kalciumnak a szervezetbe
keriiléshez le kell kiizdeni az a bélham apicalis sejtmembranja. Az intracellularis kalcium
koncentracié rendkivil alacsony, ezért a takarmdany kalcium koncentracidja altalaban
elégséges, hogy a képz6d6 elektrokémiai gradiens kilonbség hatdsara bejusson a sejtekbe a
kalcium a béllumen fel6l. Azonban a sejtmembran nem teljesen atjarhato a kalcium szamara.
1,25-dihydroxi-cholecalciferol hatasra névekszik az epithel sejtek apikalis oldalan a kalcium
csatornat képez6 fehérjék szama, mint példaul a TRPV-6 fehérje (transient receptor
potencial V fehérje). A TRPV-6 csatorna megnyilasaval lehetévé vélik a kalcium cytosolba
torténd bedramlasa. Ekkor a kalcium hozzakot6dik a mdasodik D-hormon fliggé fehérjéhez a
calbindin-9KD fehérjéhez. Ez a kalciumkot6 fehérje szallitia a kalciumot az epithel sejt



basolaterdlis oldaladra. Mivel az extracellularis folyadékban 10,000-szer nagyobb a kalcium
koncentracié mint a sejt belsejében az csak aktiv transzport Utjan juthat ki a sejtbdl, az ehhez
sziikséges pumpak taldlhatdak a sejt basolaterlais oldalan. Ehhez a folyamathoz a harmadik
D-hormon dependens fehérje sziikséges, ami a plazma membran Ca-ATPaz pumpa, ami ATP
felhasznaldsaval juttatja a kalciumot a vérdramba (Christakos, 2012). Mind a 3 fehérje
sziikséges, hogy a kalcium aktiv transzportja sikeresen végbe menjen a sejten keresztil és
mind a 3 fehérje (TRPV-6, calcium binding protein, plasma membrane Ca-ATPase) m(ikodése
a D-hormontdl fligg. Ezeket a fehérjéket transzldcios szinten befolydsolja a D-hormon
jelenléte, azonban ez a folyamat sok id6t igényel. Tudjuk, hogy a D-hormon novekedését
kovetéen 18 ora telik el mire elkezd novekedni a calbindin-9KD fehérje mennyisége
(Waaserman és mtsai., 1995) és 6sszesen 48 ¢ra telhet el mire egy D-hormon stimulusra
megvaldsul a maximalis transcellularis aktiv kalcium transport kialakitasa az epithel
sejtekben (Goff és mtsai., 1986).

3.2.2.6 Paracellularis kalcium felszivodas

A masik mechanizmus D-hormon fliggetlenul képes a bél lumenbdl felszivni az ott |évé
kalciumot. Itt a kalcium az epithel sejtek kozott lépbe az extracellularis folyadékba. Ezt
paracellularis kalcium transzportként ismerjik és egyedil a kalcium koncentracié kiilonbsége
befolyasolja. Amikor az ionizalt kalcium kancentracidja a tight junctionok kozelében
meghaladja az extracelluldris folyadék koncentracidja, akkor a kalcium a tight junctionok
kozott bedramlik az extracellularis folyadékba és a vérbe (Christakos, 2012). Ez egy teljesen
passziv mdédja a takarmanybdl torténé kalcium felszivéddsnak. Ha vesziink egy atlagos
tehenet napi 14 kilogramm szarazanyag felvétellel, aminek nagyjabdl 0,5%-a kalcium és
tovabbi napi 35 kilogramm vizet vesz magahoz, akkor kitudjuk szamolni, hogy a kalcium
koncentracidja nagyjabdl 30 mmol/dm® mig az extracelluldris térben nagyjabdl 1,25
mmol/dm®. Sajnos azonban a kalcium nagyrésze nem felszivddé formaban van jelen.
Nagymennyiségl kalcium fehérjékhez és egyéb keldtokhoz kotve talalhaté a takarmanyban,
igy a ténylegesen ionizalt, tehat hasznosulé kalcium koncentracidja 10mmol/dm® (NRC,
2007). Sajnos az aktiv és a passziv kalcium felszivas aranya a teljes kalcium felvételen belll
nem ismert, de ezek alapjan feltételezhet6, hogy a takarmany alacsony kalcium
koncentracidja esetén megnd a D-hormon fliggd aktiv felszivodas, mig a takarmany nagyobb
kalcium koncentracidja esetén né a paracellularis Ut fontossaga (Goff, 2014).



3.3 A kalcium homeostasis felborulasara hajlamosito6 tényezok tejelo
tehénben

A tejtermelés megindulasakor a vérbdél nagymennyiségi kalcium |ép ki, amit a legtobb tehén
az eddig felsorolt mechanizmusokkal (csokkentet kalcium kivalasztds a vizeletbe, csontokbdl
torténd kalcium felszabaditas, takarmanybdl aktiv és passziv kalcium felszivodas) sikeresen
tud kompenzalni.

Sokaig azt gondoltak, hogy az ellési bénulas hattere annyi, hogy a mellékpajzsmirigy nem
képes felismerni a laktacio elején a hipokalcémiat és ezért nem képes arra reagdlni (Capen és
Young, 1967). Kés6bb felismerték, hogy akar ellési bénulds sordn is lehet az allatnak nagyon
magas parathormon koncentrdcidja (Mayer és mtsai., 1969). Egy mérfoldkének szamitd
tanulmanyban sikerilt leirni, hogy a laktacié végén jaré teheneknek adott exogen
parathormon hatasra nem kovetkezett be akkora kalcium vér koncentracionovekedés, mint
a laktdcidéban lévé tarsaiknal, ennek az okat azonban ekkor még nem tudtak. Megfigyelték,
hogy azoknal a teheneknél, ahol visszatér6 ellési bénulds volt 1 intravénds kalciumkezelést
kdvetden a parathormon kevésbé volt képes stimuldlni a D-hormon termelést mint azokndl a
teheneknél, akik 1 intravénas kezelés utdn mar nem estek vissza az ellési bénuldsba. Ezzel
ismét sikerult igazolni, hogy az ellés el6tti id6szakban a tehén szovetei egy ideig kevéshé
érzékenyek a parathormon hatasra (Goff és mtsai., 1989). Kisérletesen sikerilt igazolni
néhany faktort melyek zavarjak a kalcium homeostasist a tehenekben.

3.3.1 Magas DCAD-es elokészités

Egy kivald munkaban a ’60-as évek végén mutattdk be a takarmany kation-anion
kilénbségének (DCAD, dietary cation-anion difference definicié szerint a kationok
(els6sorban kaliumion és natriumion) és anionok (elsGsorban a kloridion és a szulfation)
milieqvivalencia kilonbségét jelenti) csokkentését, az ellés el6tti takarmanyozasban, mely
javitott a kalcium homeostasion a laktacio elején (Ender és mtsai., 1971; Dishington, 1975).
Leirtdk, hogy a takarmany magas kalium tartalma metabolikus alkalosist okoz, és ez noveli az
ellés utani id6szakban a hipokalcémia kockazatat illetve a kialakult hipokalcémia mértéke is
nagyobb ezekben az &llatokban (Goff és Horst, 1997). Hasonlé eredményre jutottak a
natruimmal kapcsolatban is. Egy masik kutatatds soran az elGkészités teheneket magas
DCAD-es takarmdannyal, alkalizdlva etették, mig a tehenek egy masik csoportjat alacsony
DCAD-del, enyhe metabolikus acidézisban készitették el6, mind a 2 csoport tagjait
parathormonnal kezelték ebben az id&szakban. A kisérlet sordn a magas DCAD-del
el6készitett allatok kevésbé reagaltak a parathormon hatasra, mint az alacsony DCAD-del
takarmanyozott tarsaik. Kevesebb 1,25-dihydroxi-cholecalciferol szintetizdlodott a
veséjikben és nem noévekedett olyan gyorsan a vér kalcium koncentraciojuk. (Goff és mtsai.,
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2014). Sok tehénben annak ellenére, hogy a csontokban és a vesékben magas parathormon
szint mérhetd a laktacid elején, az arra adott valasz rendkivil szegényes. A takarmanyhoz
adott anionok ellensulyozzak a vér alkalikus allapotat és novelik a szovetek érzékenységét a
parathormon felé. Szamos tanulmanyt taldlni, ahol leirjak, hogy a takarmanyhoz adott
tobblet anionnal fokozni lehetett a parathormon altal kivaltott reakcidkat ugymint az
osteoclast resorptios mikodését vagy az 1,25-dihydroxi-cholecalciferol szintézist (Leclerc és
mtsai., 1989; Goff és mtsai., 1991; Phillippo és mtsai., 1994; Abu Damir és mtsai., 1994;
Lisegang 2008). A vér savasitdsa a takarmany kalium szintjének csokkentésével és a
takarmanyhoz adott extra anionnal segitette a szervezet kalcium normal szintjének ujbdli
elérését. A savasodas noveli a vesében a szlrletbe kivalasztott kalcium mennyiségét 0,5
gramm/naproél 5-6 gramm/napra. A magas hidrogén ion koncentracié a glomerulusokban
noveli a vese kalcium visszaszivd képességét a szlrletbdl, ami altal kevesebb kalcium fog
ténylegesen (riilni a vizelettel. Sajnos ennek a folyamatnak a pontos mechanizmusa nem
ismert. Egy kisérlet sordn anionos takarmanyt etettek a szarzonallé tehenekkel, majd
kalciumkot6 EDTA-val kezelték 6ket, hogy redukaljdk a vér ionizdlt kalcium koncentrdcidjat
és ezzel fokozzak a parathormon secretiojat (Schonewille és mtsai., 1999). Ennek sordn azt
tapasztaltdk, hogy a szlirletbe kivalasztott 5-6 gramm kalcium teljes egésze visszafiltralodott
a vérbe, mely segithet visszaallitani a kalcium homeostasit a problémds id6szakban. Egy
masik vizsgalat sordn azt talaltdk, hogy a savas vizelettel nagyon kevés kalcium dril gy, hogy
a teheneknek exogaen parathormont is adtak (Goff és mtsai., 2014). Tanulmanyok szerint
kutyaban és emberben nem novekszik a vese kalcium visszaszivdsa parathormon hatasra
metabolikus aciddzis esetén (Batlle és mtsai., 1982). Ha azt feltételezzik, hogy ellés utan a
tehén takarmanydbdl elvessziik az anionokat a vizelet kalcium koncentracidja csokkeni fog,
csak azért mert a tehén nem lesz enyhe acidotikus allapotban az ellés elején. Vitatjak, hogy a
szarazon allas id6szakdban a naponta vizelettel rilé 5-6 gramm kalcium mennyisége
stimulalja-e a parathormont a fokozott termel6désre és ez altal névekszik-e a csontokbdl
torténd kalcium mobilizacid, valamint a bélrendszeren keresztil az aktiv kalcium felvétel.

A csont a test egyik f6 puffer forrdsa (Lemann és mtsai., 2003). Az aciddzis soran a vér
hidrogénionjai kicserél6dnek a csont kalcium kationjaira. Becslések szerint a nagy DCAD
értékl recepttel el6készitett tehenek gyorsan cserélhet6 csontfolyadék pooljadban 6-10 g
kalcium taldlhatd. Metabolikus acidézis kivaltdsa tehénben 5—6 g-mal megnoévelheti a
csontfolyadékban taldlhat szabad kalcium mennyiségét az oszteocita osteolysis
végbemenetele soran (Vagg and Payne, 1970). Braithwaite (Braithwaite, 1972) id6sebb
juhoknal végzet vizsgdlatainak adatait felhasznalva és extrapolalva 600 kg-os tehénre,
amelynél anion dus takarmany kiegészitéssel metabolikus aciddzist valtanak ki, a csontban
kivalaszthatd kalcium koriilbelil az elsé heti 3,5 grammrél, a kalcium-klorid etetésével, a 10.
hétre felemelkedik 14 grammra. Braithewaite adatainak nagyon magas a standard hib3ja,
ami megkérdéjelezi az eredményeket (Goff, 2008); de azéta sok tanulmany beszamolt rdla,
hogy a csontfolyadék pool kalcium-tartalmat noévelik az alacsony DCAD érték( takarmanyok.
A csontok konnyen cserélhet6 kalcium tartalma valdszinlleg nagymértékben hozzajarul a
kalcium homeostasisahoz az ostecytak PTH altali stimuldlasakor. Ez a vélasz gyors és
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valdszinlileg percekkel a PTH-szekrécié novekedése utan megindul, ha a szovetek PTH
érzékenysége nem gatolt. Az osteocyikus osteolizist sikeriilt kisérletesen is alatdmasztani,
mikor is nem vemhes és egyben nem laktalé teheneknél prébaltak hipokalcémiat kivaltani.
Az dllatoknak 3 6ran keresztlil adtak intravéndsan Na-EDTA-t, ami képes megkotni a
kalciumot a vérben és ezzel hipokalcémiat elGidézni. A vizsgdlatba bevont allatok egyik
csoportja alacsony DCAD értékl, mig a masik magad DCAD értékd takarmanyt kapott a
kordbbiakban. A 3. 6ra végén az alacsony DCAD-del etetett allatok mobilizalt kalcium
mennyisége 1,1 grammal volt tobb, mint a magas DCAD-del etetett allatoké. A kisérlethez
hasznalt allatok és az id6rovidsége miatt, az EDTA dltal megkotott kalciumot csak az
osteocytds osteolizisb6l tudta a szervezett podtolni, mivel minden mas mechanizmus
aktivalasi utja (osteoclastos osteolizis, az aktiv kalcium felszivas a belekbdl) ennél hosszabb
vagy nem fligg a kalcium hidanyos allapottdl (passziv kalcium felszivas a belekbdl) (Wang és
Beede, 1992).

3.3.2 Kor

Az idGsebb tehenek kalcium hoemostasisat nehezebb fenntartani, mint a fiatalabb tarsaikét,
killénosen igaz ez a 3. vagy tobbedik laktaciot kezd6 dallatokra. Az életkor névekedésével a
bélben taldlhaté D-hormon receptorok szama fokozatosan csdkken (Horst és mtsai., 1990).
Az els6 laktacid végéra jelentésen megné a csontvdz mérete ezzel egyltt az aktiv dllomany
mennyisége redukalodik. Ez az aktivacié csdkkenés azt jelenti, hogy a csont feliiletén csokken
az osteoclastok és osteoblastok mennyisége. IdGsebb tehenekben a parathormon szekréciot
kovet6en a kevesebb osteoblast sejt miatt hosszabb id6 telik el az osteocalst mikodés
beindulasaig és tobb id6 kell, hogy az osteoclast progenitor sejtekbdl tjabb, mikod6képes
osteoclast sejt legyen, és ezaltal fokozottabb legyen a csontbdl torténd kalcium
felszabaditas.

3.4 A DCAD elmélet alkalmazasa a hipokalcémia megel6zésére

Az elmélet alapja, hogy minden takarmany eredetl anion és kation hatassal van a vér
elektromos dllapotara. A f6 kationok, amik a takarmanyban talalhatéak a natriumion (+1), a
kaliumion (+1), a kalciumion (+2) valamint a magnéziumion (+2). A kationokkal szemben
talalhato f6 anionok a kloridion (-1), a szulfation (-2) tovabba a foszfation (-3). Ezek az ionok
csak akkor képesek befolyasolni a vér elektromos allapotat, ha képesek felszivodni. A
nyomelemek olyan kis mennyiségben szivodnak fel, hogy a sav-bazis dallapotra alig van
hatdsuk. A szerves savak ugy, mint az illo zsirsavak, képesek disszociacio nélkil felszivédni,
igy nincs toltésik a vérben. Tovabba ezek a savak nagyon gyorsan metabolizdlodnak a
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majban, igy amikor disszocialddnak csak nagyon kis hatdsuk van a vér pH-jara. Kivételt képez
a bend§ aciddzis, amikor a laktation szokatlanul magas értéket ér el a vérben (Goff, 2014).

3.4.1 Kivanatos dsvanyi-anyag profil az el6készités soran

A takarmanybdl felszivddé kationok és anionok kiilonbsége fogja meghatarozni a vér pH-jat.
A takarmanyok kation-anion kilonbsége leirhatd a miliekvivalens/kilogramm (mEqg/kg)
értékkel, melyet a natriumion, kdliumion, kloridion és a szulfation ekvivalens értékébdl
szamithatunk ki a kovetkez6 képpen:

DCAD = (mEq Na* + mEq K*) — (mEq Cl™ + mEq SO%™)

Ez az egyenlet nagyon jol hasznalhatd a hétkoznapi életben, azonban nem szabad elfelejteni,
hogy a vér pH-jat befolyasolja még a kalciumion, a magnéziumion és a foszfation is. A klorid
és a szulfat savasité hatasat osszehasonlitva azt kaptdk, hogy a szulfat minddssze 60%-ban
aktiv a kloridhoz képest (Tucker és mtsai., 1991; Oetzel és mtsai.,1991; Goff és mtsai., 2004).
A savi aktivitassal kiegészitve az elméletet egy pontosabb képletet kaphatunk: (Na*t +
K*) — (CI” + 0,6« S?7). Egy 0Osszetettebb DCAD szamitds/képlet tartalmazza a
kalciumion, magnéziumion és a foszfation mEq értékeit is. A képletben szerepelhet még az
ammaoniumion is, ami ugy tlnik, szintén hozzajarul a vér kation mennyiségéhez (Constable,
1999). Sajnos hianyoznak azok a kisérleti adatok, amik megadnak a felszivodasi
egyutthatokat a kiilonb6z6 ionoknal. Habar a DCAD egyenlet egy elméleti alapot nyujt a sav-
bazis allapot takarmdnyon keresztili befolydsoldsdara, még is kevésbé haszndlhatd az
el6készit6i takarmany dsvanyi anyag mennyiségének meghatarozdsa soran, mivel a
(kdliumion és kloridion kivételével) a tobbi makroelem mennyisége nagyjabdl allandd a
megfelel6 élettani mennyiségek biztositasa érdekében (Goff, 2014).

3.4.1.1 Natrium

Az NRC ajanldsa szerint a magas vemhes tejel6 tehenek takarmdanydban a natrium
mennyiségének nagyjabdl 0,12%-nak kell lennie. A takarmanyok altaldban nem tartalmaznak
ekkora mennyiség(i natriumot. (Kivételt képez, ha az etetett abrak takarmanyt ontozték és
ez megndvelte annak sétartalmdat). Altaldban valamennyi sét adnak a tehenek
takarmdanyahoz, annak érdekében, hogy megel6zzék az Ugy nevezett pica jelenséget, mely a
nem ehet6 dolgok fogyasztdsat jelenti, példaul a foldrél torténd vizelet felivast vagy mas
koros viselkedés elemet. A natrium potlasara hasznalt konyhasd korlatlan etetése a
vemhesség utolsd szakaszaban kerilendd a t6gy 6déma kivédése céljabdl, kevésbé jelentls a
sav-bazis haztartasban betoltott szerepe (Goff, 2014).
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3.4.1.2 Kalcium

Tobb tanulmany is bizonyitja, hogy az NRC dltal ajanlott el6készit6i kalcium szint tobbszordse
sem fokozza feltétlenil az ellési bénulds kockazatat teheneknél (Goff és Horst, 1997; Beede
és mtsai., 2001). Kisérletesen etettek teheneket az el6készités/szarazon allas idGszakaban
0,47% - 0,98% - 1,52% és 1,95%-os kalcium tartalmu recepttel, magas klorid szinttel
kiegészitve és sikeresen megtudtak el6zni az ellési bénuladst (Beede és mtsai., 2001). Azonban
az egyre nagyobb kalcium tartalommal forditottan csokkent a takarmanyfelvétel mértéke is.
A tanulmdny szerint az optimalis takarmany kalcium tartalom nagyjabdl 1% koéral van.
Célszer( a takarmany kalcium szintjét 0,85 és 1% kozott tartani (Goff, 2014).

3.4.1.3 Magnézium

A tehén normal magnézium koncentracidja 0,75-1,0 mmol/I k6z6tt van, a hypomagnesaemia
2 uton is befolyasolja a kalcium homeostasist. Egyrészt a PTH szintézisét csokkenti (Littledike
és mtsai., 1983), masrészt csokkenti a szovetek érzékenységét a parathormon irant (Rude,
1998). Ennek oka, hogy a parathormon receptorok sejtre gyakorolt hatdasa soran mind a a
kdzrem(ikodé adenilat-cikldaz mind a foszfolipaz C rendelkezik magnéziumion kotéhellyel.
Sikerilt igazolni, hogy az ellés ell6ti idGszakban a vér 0,65 mmol/l alatti magnézium
koncentracidja jelentésen fokozza a hipokalcémia és az ellési bénulas kialakuldasanak
kockdzatat (van de Braak és mtsai.,, 1987). A magnézium vér koncentraciét teljesen a
takarmany tartalma befolyasolja, kezdetben a felszivodasi helye a belek, mig az el6gyomrok
fejl6désével ez attevidik a recésre és a benddre (Martens és Rayssiguie, 1980). A bendGbdl
torténd magnézium felszivédasa a bendében 1évé folyadék magnézium koncentraciéjatdl és
a felszivd mechanizmusok integritasatél fligg (Martens és Gabel, 1986). A bendében pH 6,5
folott a romlik a magnézium oldhatdsaga, ami kedvezétlenil befolydsolja a felszivodast.
Tovabba a takarmanyok tartalmazhatnak transz-akonitsavat, amik metabolizmus soran
atalakulnak tricarballylate-ta, ezek pedig komplexet képeznek a magnéziummal és
akaddlyozzak annak a felszivéddsat (Cook és mtsai.,, 1994). Ha alacsony a magnézium
koncentracidja a bendbben sziikség van aktiv tarnszport. A jelen lév6 magas K szint
depolarizdlja a bendShamsejtek membranjanak apikdlis oldalat, ezzel csokkentve az
elektromotoros potencidlt, ami sziikséges lenne, ahhoz, hogy a magnézium atmenjen a
bend6é hamon (Martens és Schweigel, 2000.). Tehat megfelel6 mennyiségli magnézium
etetés mellet is lehet hypomagnesaemia tul sok K etetése esetén. A passziv magnézium
felszivodast akkor tudjuk kihasznalni, ha a bendében a magnézium koncentracidja
négyszerese a vérben |évé koncentacidnak, tehat 4 mmol/l (Care és mtsai., 1984; Ram és
mtsai., 1998). Ez alapjan el6készitSi takarmanyban sziikséges, hogy a takarmany magnézium
tartalma 0,35-0,4% korul legyen, igy tudjuk kihasznalni a bendGbél torténé passziv
felszivodast. A megfelel6 magnézium bevitele rendkiviil fontos a hipokalcémia megelGzése
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szempontjabdl, hiszen hypomagnesaemia esetén gatolt a kalcium mobilizacio és igy
masodlagosan alakulhat ki ellési bénulds. A magnézium kivdlasztdsa a vesén keresztil
torténik, amit az ellés korili id6szakban a megemelkedett parathormon szint csokkent, igy
akaddlyozva meg a hypomagnesaemiat (Goff, 2008).

3.4.1.4 Foszfor

A foszfor szint nagyjabdl megkozeliti az NRC ajanlast, de nem haladhatja azt meg, ez
nagyjabdl a takarmany 0,35 %-a, de sokszor ezt a szintet meghaladjak (Peterson és mtsai.,
2005). A tuletetés f6 oka, hogy a foszfat, mint anion savanyité hatdssal bir. Mikor a foszfat
tartalma meghaladja a normalis koncentraciot (6 mg/100ml) inhibitorként gatolja a vesében
a 25-hydroxi-cholecalciferol atalakuldst 1,25-dihydroy-choleccalciferolla. Ekkor, még ha van
is parathormon termelés, és a szovetek fel is ismerik a parathormont, nem lesz elég D-
hormon a transzcellularis kalcium felszivdddshoz a bél epithelidlis sejtjein keresztil és igy
séril a kalcium homeostais (Barton és mtsai., 1987; Kichur és mtsai., 1982). Ha a takarmany
foszfor tartalma tobb mint napi 80 gramm, az mar jelentésen ndveli az ellési bénulds
kockazatdt. Az a biztonsagos, ha a foszfor szintet napi 50 gramm alatt tartjuk, habar a még
alacsonyabb dézis (35 gramm/nap) javitja a kalcium homeostasist (Peterson és mtsai., 2005).

3.4.1.5 Kén

A takarmany sziikséges kén tartalma 0,22% és 0,4% kozott van, alatta zavart szenved a
bend6 aminosav szintézise, mig e fol6tt neurolégiai problémadakat okozhat a kén toxikézis
(Gauld és mtsai.,1991). A kalcium-és magnézium-szulfat az egyik legjobb adhaté kénforras,
mivel a kalcium és magnézium ellatashoz is hozza jarulnak. A receptirék altalaban elényben
részesitik a fels§ hatar kozelében lévé kén mennyiségeket a takarmanyokban. Akar kis
koncentracidoban kén-sav is haszndlhatd, de csak a szikséges ovintézkedések betartdsa
mellett, hiszen a légz&szervrendszerre veszélyes gazok keletkeznek (Goff, 2014).

3.4.1.6 Kalium és Klorid

Mivel a DCAD egyenlet tobbi eleme nagyjabdl fix az élettani szlikségletek kielégitése miatt, a
f6 mozgdastér ennek a két ionnak a takarmdanyban torténé hasznalata sordn van a megfeleld
acidotikus hatds elérése érdekében. Az egyik kulcsa az ellési bénulds megel6zésének, hogy a
kalium szintet az NRC ajanlashoz minél kozelebb tartjuk, prébaljuk csokkenteni, ez nagyjabdl
1%. Ahhoz pedig, hogy a szubklinikai hipokalcémiat és az ellési bénulds kockazatat is tudjuk
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csokkenteni, tobb kloridiont kell adjunk az alkalikus allapot ellensulyozasahoz. A takarmanyt
el6szor ugy kell beallitani, hogy a klorid tartalma 0,5%-kal alacsonyabb legyen, mint a kdlium
tartalma (Goff, 2014). Goff professzor szerint ez az allomanyok 20%-ban mikodik. Sok
allomanyban a hozzdadott klorid mennyiségét 0,25-0,3%-kal kell a kdlium szintje alatt tartani
a megfelel6 enyhe acidotikus allapot elérése érdekében, bar ennek a finomra hangolasat
csak lassan, folyamatos mérésekkel szabad végezni. A konzervativ megkozelités szerint
elléshez kozeledve az el6készit6ben egy magasabb klorid szinttel etetik az allatokat, ezzel
azonban az dllatokat tulsavasitjdk. A tulzottan acidotikus allapot csokkenti az étvagyat
valamint egyéb metabolikus problémakhoz fog vezetni. Csak akkor szabad magasabb klorid
szintet etetni, ha a vizelet savanyitasa (amit monitorozasra hasznalunk) nem érheté el
kevesebb klorid etetésével. Van egy bizonyos limitje, hogy mennyi anion etethet6 az étvagy
csokkenése nélkil. Ha az etetett kalium meghaladja az 1,4%-ot nehéz a hagyomanyos klorid
sokkal (kalcium-klorid, ammonium-klorid és magnézium-klorid) a megfelelé aciditast elérni
valamint fenntartani az étvagyat. Egy izletesebb anion kiegészitével lehet savanyitani a
takarmanyt, és akkor fenntarthaté az étvagy, ha a kalium szint eléri az 1,8%-ot. Ha nem
tudjuk 2% ala csokkenteni a K szintet a takarmdnyban, akkor legaldabb 1,5% kloridot kell
etetnlink, ami azonban mar jelent6s szdrazanyag felvétel csokkenést fog eredményezni.
Mivel a klorid és szulfat sok izletessége nagyon eltérg, illetve nehéz az alacsony takarmany
kalium szint elérése, ezért a recept Osszeallitdsakor fontos oda figyelni ennek a 2 anionnak a
megfelel6 ardnydra. Példaul az ammadniumnak mind a kloriddal, mind a szulfattal képzett
séja rendkiviil rossz iz(i. Ha a tomegtakarmany magasabb pH-val rendelkezik, mint 5,5, akkor
a benne taldlhaté ammodniumion atalakul illékony ammodnidvd, aminek a szaga nagyon
irritdlja és zavarja a teheneket, ez tovadbb rontja az étvagyat. A klorid és szulfat sok
porlasztasa a takarmanyban képes azok rossz izét redukalni és ezzel nem fogjak csokkenteni
a tehenek takarmany felvevé képességét, és javithaté az anion poétlas sikeressége.
Kisérletesen azt tapasztaltak, hogy a legizletesebb és leghatasosabb pH csékkent§ a
takarmanyhoz adott kismennyiség( sdsav. Habar a sésav kezelése rendkiviil veszélyes, ha azt
folyékony koncentratumként dllitjak el6. Ma mar néhany cég gyart a részecskékbe
abszorbedlt sdsavas takarmanyt, mely biztonsagosan kezelhetd, izletes és segit a megfelel6
pH elérésében (Goff, 2008).

3.4.2 Vizelet pH monitorozasa

Ez egyszer( visszajelzés a megfelel6 anion felhasznalasrdl. A tehenek vizelet pH mérése olcsd
és meglehet6sen pontos értéket ad a vér pH-jara vald kdvetkeztetéshez. J6 mérészam lehet
az anionpotlas megfelel6 szintjének ellenérzéséhez (Jardon, 1995). Sok kation etetése esetén
a vizelet pH 8,2 felett van, mig a kationok mennyiségének leszoritdsa esetén csak kis
mértékben csokkenti a vizelet pH-t, nagyjabdl 7,8-ig. A hipokalcémia megel6zése érdekében
az anionokkal a vizelet pH-jat 6,2 és 6,8 kozott kell tartani. Ha a vizelet pH leesik 5,5-5,0 kozé
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kompenzalatlan metabolikus acidézist fogunk kialakitani és csokkeni fog az allatok
szdrazanyag bevitele, valamint egyéb metabolikus problémak fognak kialakulni. A vizelet pH-
t 48 6rdval vagy még kés6bb kell vizsgdlni a takarmanyvaltashoz képest. A vizeletnek bélsar
szennyezettségtél mentesnek kell lennie, valamint a kozép sugarat kell értékelni, hogy a
hively alkalikus valadéka ne befolydsolja a kapott eredményt. A megnovelt anionos
takarmanyt 1-3 héttel ellés el6tt (tehat az el6készités id6szakdban) érdemes haszndlni, mivel
a megfelel6 acidotikus hatdsa elérése érdekében legaldabb 5-6 napig kell az allatokat igy
etetni, viszont hat hét alatt a csontszévet pufferolja a kialakult acidotikus allapotot, igy
tovabb kellene névelni az anionok mennyiségét a takarmanyban (Goff, 2014).

3.5 Alacsony kalciumtartalmu el6készités a hipokalcémia megel6zésére

Ha a tehenek az ellés elGStt, az elGkészités id6szakdban a sziikségesnél kevesebb kalciumot
kapnak, mig rogton az ellés utan rogton valtanak nagy kalcium tartalmu takarmanyra a
hipokalcémia és az ellési bénulas megel6zhetd. Ha az ellés el6tti id6szakban a tehén
szovetei a szlkségesnél kevesebb kalciumot kapnak, gyakorlatilag egy negativ kalcium
egyensulyba kerlilnek. Ez a negativ kalcium egyensuly stimulalja a parathormon fokozott
szekrécidjat. Az elnyujtott parathormonnak vald kitettség stimuldlja az osteoclastokat a
fokozottabb kalcium felszabaditasra és a vesét a nagyobb 1,25-dihydroxi-cholecalciferol
szintézisre még a takarmadanyvaltast kovetd§ 1-2 héten beliil magas DCAD és enyhe
metabolikus alkaldzis ellenére is. Ez a stimulus fokozza a csontokbdl térténd kalcium
felszabaditast valamint noéveli a belekb6l torténé transcellularis kalcium felszivodas
hatékonysagat (Kichura és mtsai., 1982; Goings és mtsai., 1974; Green és mtsai., 1981). A
tanulmanyok szerint ez a stratégia akkor mikodik, ha a napi kalcium bevitel 20 gramm alatt
marad. Ez azt jelenti, hogy példdul TMR esetén, ahol egy 600 kg kérnyéki szdrazonalld tehén
napi szarazanyag felvétele 13 kg, akkor szdrazanyagra vetitve 1,5 g (0,15%) kalciumot lehet
etetni szarazanyag kilogrammonként. J6 néhany farmban az Egyesiilt Allamokban 50 gramm
alatti napi kalcium bevitelt alkalmaznak, ami nem elegend6en alacsony a parathormon
szekrécid megfelel§ stimuldlasdahoz az ellés el6tti id6szakban. A vemhesség késéi
idészakaban egy holstein-friz napi sziikséglete 22 gramm kalcium lenne (Horn és Zietse,
2013) az a felszivhaté kalcium mennyiség, ami ténylegesen alkalmas stimulalni a
parathormon szekréciét kevesebb, mint ez a mennyiség. Kdnnyebb ezt az alacsony kalcium
szintet elérni leveg6re alapozott el6készitéssel. Ebben az esetben a napi szarazanyag felvétel
az el6készités soran 6-7 kilogramm, aminek a kalcium tartalma maximalisan 0,4%, vagyis 28
gramm koril van, melybdl minddssze 9-10 gramm jelenteti a ténylegesen felszivhatd
mennyiséget (Sanchez, 2003). Fontos megjegyezni, hogy e stratégia alkalmazdsa mellett
nagyon fontos, hogy az ellés utani id6szakban a takarmanyban b&ségesen legyen kalcium.

Ennek a methodusnak a lényege, hogy a felszivhatd kalcium mennyiségét jelent6sen
leredukaljuk. Ennek tamogatdsdra etethets zeolit, ami egy szilikatféleség és az emészt6
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traktusban megkoti a kalciumot, ezzel gatolva annak a felszivodasat és a bélsarral egyutt Grl
a zeolit és a kalcium is. Az eredeti tanulmdany azonban leirja, hogy ez egy nehezen kezelhet6
dolog, mivel hatalmas mennyiség(, kozel 1 kilogramm, zeolitot kell minden nap megetetni az
allattal, hogy a megfelel6 hatast elérjiik. Tovdbba nem tisztazott, hogy a zeolitnak, milyen
kot6hatdsa van a foszforra és egyéb asvanyi anyagokra (Thilsing-Hansen és mtsai., 2002).
Napjainkban a zeolitnak egy feljavitott valtozata elérhet6 Eurdpaban. A kémiailag médositott
zeolitnak megné6tt az affinitdsa és a specificitasa is a kalcium felé ezért sikerilt jelentésen
csokkenteni a napi szikséges adagot, most mar ez 500 gramm koérul van egy nap. Ezzel
egyltt még mindig lényeges, hogy alacsony kalcium tartalmu takarmdanyt etessilink
magnézium kiegészitéssel az ellést megel6z6 id6szakban, majd elléskor gyorsan valtsunk egy
nagy kalcium tartalmu receptre. Van egy mdsodik lehet&ségiink is a kalcium megkotésére,
ekkor noévényi olajok adagolhatéak a TMR-hez. Ezek az olajok megkdtik a kalciumot, és
oldhatatlan szappannt alkotnak vele, megakaddlyozva a takarmanybdl torténé kalcium
felszivodas egy jelent6s részét (Wilson, 2003). Ezeket a mddszereket sikeresen alkalmaztak
30-50 g Ca/nap tartalmu takarmanyokban. Irreverzibilisen megkotik a kalciumot a
béltraktusban ahhoz, hogy elérjék azt a hatdst, mintha a takarmanyban kevesebb, mint 15 g
absorbealhato kalcium lenne (Goff, 2014).

3.5.1 D-hormon kiegészités

A gyakorlat szerint egy szdrazon 3allé tehénnek napi 20.000-35.000 nemzetkdzi egység D-
vitamin kiegészitésre van sziiksége. Ez a mennyiség a szérum 25-hydrixi-cholecalciferol
koncentraciéjat 30 ng/ml-r6l megemeli 50 ng/ml-re, ami mar megfelel6 substrat
mennyiséget fog jelenteni a folyamatos D-hormon szintézishez. Korabbi irodalmakban
szerepel, hogy az ellés el6tti 10-14 napban, takarmanyban vagy injekcié formajaban adott
massziv D-vitamin ddzissal (tébb mint 10 milli6 nemzetkozi egység) probaltdk megel6zni az
ellési bénuldst (Hibbs és Conrad, 1976; Littledike és Horst, 1979). Sajnos azonban az a
mennyiség, ami hatékonyan képes megel6zni a hipokalcémiat nagyon kézel van ahhoz a D-
vitamin adaghoz, ami mar a lagyszévetek elmeszesedését okozza. S6t az alacsonyabb szinten
adott D-vitamin (500.000-1.000.00 nemzetkozi egység) még indukdlta is a hipokalcémiat,
mivel olyan magas lett a 25-hydroxi-cholecalciferol, és 1,25-dihydroxi-cholecalciferol szint,
ami elnyomta a PTH szekréciot és az endogén 1,25-dihydroxi-cholekalciferol szintézist. Ezek
az dallatok hipokalcémiassa valnak, amint a D-vitamin exogén forrasa, amely fenntartotta a
bél magas kalcium felszivasi képességét, kilrilt a szervezetbdl. Néhany esetben az ellés utan
egy hétig elnyomott az 1,25-dihydroxi-cholecalciferol endogén szintézise, ami az ellés utan 1-
2 héttel hipokalcémiat majd ellési bénulast eredményezett (Littledike és Horst, 1980). Az
1,25-dihydroxi-cholecalciferollal és analégjaival végzett kezelés hatékonyabb és sokkal
biztonsagosabb lehet, mint a D-vitamin haszndlata, de a beadas idézitésével kapcsolatos
problémdk tovabbra is fenndllnak. A vese 1,25-dihydroxi-cholecalciferol szintézis
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elnyomasanak problémdja minimalizdlhaté az exogén hormon lassu, fokozatos
megvondsaval az ellés utani néhany napban (Goff és Horst, 1990).

3.6 A hipokalcémia kezelése

3.6.1 Parenteralis kezelés

A hipokalcémia kezelését a lehet6 leghamarabb el kell végezni, kilondsen, ha az dllat
elfekszik. A tehén hatalmas sulya, Ugy nevezett ,crush syndrome”-ot idéz el§, és teljesen
O0sszenyomja a tehén fliggbrészeit, akar 4 6ra alatt is. Ekkor az elnyomott izmokban és
idegekben ischemia alakul ki, ami akar necrosisban is folytatédhat az érintett szévetekben a
fekvé tehén szindromdban. A vér normal kalcium koncentracié helyreallitdsanak leggyorsabb
Utja az intravénds, infuziés kalcium soé (dltaldaban kalcium-boroglukonat) addsa. A
kereskedelmi forgalomban kaphatd készitmények altaldban 8,5-11,5 gramm kalciumot
tartalmaznak 500 ml oldatban. Ezekben az infuzids készitményekben gyakran taldlhatd
magnézium és foszfat szarmazék is, tovabba gliikéz vagy dextrdz is. A leghatékonyabb
intravénas kalcium dézis, ha 100 testtomeg kilogrammonként 2 gramm kalciumot adunk az
allatnak, fontos hogy ezt a mennyiséget 1 gramm kalcium/ perces sebességgel adjuk be. Ha
tul gyors a beadds fatalis arrhytmiat okozhatunk, és systoleban ledll az allat szive. Az
intravénasan adott kalcium nagyjabdl 4 dérara a normalis szintre emeli a vér kalcium
koncentraciojat (Goff, 2008).

A kalcium sokat esetleg subcutan is beadhatjuk, de ennek hatékonysaga kérdéses, mivel a
csokkent vérkeringés miatt ezek nehezebben szivddnak fel a véraramba. Subcutan
alkalmazott kalcium addsa esetén egy helyre maximum 1-1,5 gramm kalciumot
injektalhatunk. Esetlegesen rendelkezésre allnak izomban is alkalmazhatd kalcium tartalmu
készitmények, ezek f6leg kalcium-laktatot vagy kalcium-levulinatot tartalmaznak. A szoveti
nekrozis elkeriilése végett ekkor az egy helyre adott kalcium mennyiséget 0,5-1,0 grammban
kell maximalizalni. Ezeknél a megolddsokndl a hatékony hipokalcémia kezeléshez 6-10
oltasra van szikség, egymastdl jol elklloniilé terlletekre. Ez nagyban rontja az esetlegesen
eladni kivant hus minGségét ezért nem szoktdk elényben részesiteni (Goof, 2008).

3.6.2 Ellés utani oralis kalcium kezelés

A frissen ellett tehénnek oralisan adott kalcium tartalmu készitményt tekinthetjiik mind a
hipokalcémia megel6z6snek (legalabbis mint ellési bénulas, klinikai kép megel6zése), mind a
mar kialakult szubklinikai hipokalcémia kezelésének. Az oralis kezelés hatterében csupan
annyi all, hogy kihasznaljuk a kalcium passziv transzportjat a bél epithel sejtek kdz6tt, ehhez
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hatalmas mennyiségl konnyen oldhaté kalciumot kell az emészt6traktusba juttatni. Idealisan
egy oralis kezelés ddzisa 50-90 gramm kozo6tt van. Erre a célra hasznalhatd példaul a kalcium-
klorid azonban ez mard hatasu. Tovabba a tdl sok kalcium-klorid kompenzaltatlan
metabolikus aciddzis irdnyaba is eltolhatja az allatot, kiilonésen ha kordbban alacsony DCAD-
es el6készitést haszndltak (Goff és Horst, 1993). Alkalmazhaté kalcium-propionat is, ami
kevésbé szovetkdrositd, nem savasit, valamint a felszabaduléd propionat mint
glikoneogenetikus prekurzor is jelen van (Pehrson és mtsai., 1998). A kalcium-karbonat nem
elég oldékony, hogy jelentdsen befolyasolja a vér kalcium koncentracidjat. Az oralis kalcium
kezelés megfelel6 adagolasa, ha ellést kovetGen illetve 24 déraval késébb is adunk az allatnak
egy nagyobb adag kalciumot. Azonban vigydazni kell, hiszen oralis kezeléssel akar konnyedén
el is pusztithatd az allat, kisérlet sordn adott 250 gramm kdnnyen oldhaté kalciummal
néhany tehenet sikeriilt megéli (Goff és mtsai., 2002). Az alacsony DCAD-es elGkészités
mellett végzett oralis kalcium kezelésnek egyre nagyobb a jelent8sége, hiszen szamos
tanulmany Osszekapcsolja mar a kismértékd hipokalcémiat is kilonb6z6 betegségekkel
illetve az allatok csokkent termelékenységével (Martinez és mtsai., 2012; Chamberlin és
mtsai., 2013; Melendez és mtsai., 2002). A beadast koveté 2-3 6raban a bendében és a
vékonybelekben mérheté kalcium koncentracié elég magas volt mar, hogy a kalcium
passzivan atjusson a hamsejtek kozott, bejusson a vérdramba és emelje a vér kalcium
koncentracidjat (Goff, 2014).
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4 Sajat vizsgalatok

4.1 Ceélkitlzeés

Sajat vizsgalatainkkal a magyar holstein-friz allomdany kalcium-haztartdssal kapcsolatos
problémdinak gyakorisagat prébaltuk felmérni. Prébaltuk osszehasonlitani, hogy az eddig
haszndlt laboratéoriumi  totdl kalcium szintek mennyire pontosak az ionizalt
kalciummérésekhez képest. A vizsgalatok és az adatgy(ijtés hossza miatt volt szerencsénk
tobb allatndl egészségligyi nyomon kovetést végezni, hogy az ellés kornyéki alacsony kalcium
szint mennyiben befolydsolta bizonyos betegségek kés6bbi el6forduldsat. Tovabba
kivancsiak voltunk, hogy kiilonb6z6 kalcium-tartalmu bolusok hatasa kézott van-e kilonbség
viszonylagosan hosszabb tavon.

Feltételeztik, hogy az eddig haszndlt total kalciummérésekkel ellentétben az uUjonnan
haszndlt ionizalt kalciummeérésekkel egy szélesebb korl hipokalcémids statuszt fogunk
felderiteni a hazai tejel6 szarvasmarha allomanyokban. Ezen tul feltételeztik, hogy az
elléskorali subklinikai hipokalcémiaval rendelkezd allatok korében az altalunk vizsgdlt 4
betegség gyakoribb lesz, mint a szubklinikai hipokalcémidval nem rendelkez6 tdrsaik
esetében. A kalcium bolusokkal végezett kisérlet soran egy, a gyartd altal, long acting
hatdsunak tekintett készitményt hasonlitottunk 6ssze egy hagyomanyos kalcium bolussal.
Feltételeztik, hogy a long acting hatasu készitménnyel hosszabb tdvon, kedvezébben
befolyasolhaté az dllatok kalcium haztartasa.

4.2 Anyag és modszer

4.2.1 Eszkoz bemutatas

Vizsgalatainkhoz az i-STAT 1 (Abbott Laboratories, USA) nev( vér analizatorat hasznaltuk. A
gép el6nye, hogy nagyon sokféle cartridge haszndlhatd hozza, igy egy géppel rengeteg
hasznos informacidhoz juthatunk. Tovdbbd mdas laboratériumi médszerekhez képest
rendkivil gyorsan ad eredményt, hiszen 2 perc alatt elvégezhet6 vele egy vizsgdlat. Valamint
nem kell a mintakat laboratériumba szallitani, a helyszinen, allatmellet is eredményt kapink
az allomany kalcium statuszanak felméréshez, diagndzisdhoz. Ezt mutatja be az 1. kép.
Hatranyt jelent maganak a gépnek a dradga beszerzési koltsége, tovabba egy-egy cartridge és
ezaltal egy-egy mérés magas dra.

Vizsgdalataink soran mi a Chem8+ nevezetl cartridge-ot hasznaltuk, mely alkalmas a vérbdl
natrium, klér, kalium, ionizdlt kalcium, karbamid, TCO,, gliikdéz, kreatinin, hematokrit
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valamint képes kiszamolni a haemoglobin és anion gap értékeket. Mivel maga a gép és a
cartridge is humdan gydgyaszatban hasznalt eszkoz, ezért a haemoglobin értékek nem
felelnek meg a tehén valds értékeinek viszont minden mas laboratériumi pontossagu.

4.2.2 Mintavételek bemutatasa

1. kép Allat mellett, gyorsan is diagndzist kaphatunk

Felméré vizsgalatainkat Magyarorszag 14 kiilonb6z6 telepén végeztik 181 allaton. Ezen
allatok mindegyike a holstein-friz fajtaba tartozott. Taldlhaté volt kozottik els6borjas és
tobbet ellett dllat is. Mintavételeinket az ellés koriili id6szakban végeztiik, az ellés el6tti vagy
azt kovet6é 10 napban. Az adott telepeken vegyesen alkalmaztak mind DCAD-es mind
hagyomanyos, alacsony kalciumos el6készitést is. Az allatok egészségligyi nyomon koévetését
3 gazdasagban tudtuk végezni és dsszesen 79 allatot tudtunk bevonni. A nyomon kovetés
soran a Riska telepiranyitasi rendszer adatait haszndltuk fel. Ennek soran kivancsiak voltunk,
hogy volt-e az allatnak az adott laktacidban magzatburok visszamaraddsa, klinikai mastitis-e,
klinikai anyagforgalmi betegsége, oltdgyomor helyzetvaltozasa illetve az adott laktacidban
Ujra vemhesiilt-e vagy kikerlt a termelésbdl. Végiil a kalcium bolusok 6sszehasonlitdsat egy
olyan telepen végeztiikk, ahol alacsony kalciumos el6készitést alkalmaznak, és
protokollszerlien adnak minden egy napos tehénnek kalcium bolust. Ebben a vizsgalatban
csak tobbet ellett tehenek vettek részt. Itt 6sszehasonlitottuk 10-10 allat esetében a beadas
el6tti, majd a két nappal kés6bb vett vér ionizalt kalcium koncentracidit.
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4.2.3 Mintavétel

Mintavételeink els6 és taldn legfontosabb része az allatok helyes és megfelel§ rogzitése,
fékezése volt a kés6bbi balesetek megel&zése érdekében. Mintavételre a tégyvénat, a vena
epigastrica cranialis superficialis-t hasznaltuk, hiszen a legtobb nemzetkdzi szakirodalom,
publikdcid és laborparaméter az ebbdl torténd mintavételre van validalva. Mintavétel soran
litium-heparinatos csovet haszndltunk, mivel az egyéb véralvadas gatld szerek torzitjak a vér
asvanyi anyag Osszetételét, méréseink nem lettek volna pontosak. Mint emlitettem a
tégyvénat hasznaltuk vérvételre, melyet cranio-caudalis irdnybdl szdrtunk meg. A vénas vért
a mintavételi cs6é falan kelettl végig folyatni, hogy a haemolizist elkeriljik. Az elegend6
minta mennyiség levétele utdn, a kupakot felhelyezve a csére, a vért tobbszor at kellett
forgatni az alvadds gatlé megfelels eloszlatasa érdekében. A levett vérmintakat maximum 48
oran at lehetett htve tarolni. Mi a méréseket jellemz6en még a mintavétel napjan, sokszor
kint a telepen elvégeztiik, hogy azonnal tdjékoztatni tudjuk a gazdakat, telepi allatorvosakat
az esetleges problémardl.

4.2.4 A mérés folyamata

Mérés soran az eszkoz bekapcsoldsa utdn el6szor a vizsgalatot végzé személy azonositéjat
kellett megadni, majd ezt kovetéen a pdaciens azonositéjat kellett beirni. Ezt kovette a
cartridge egyedi csomagolasadn talalhatd vonalkdd beolavastatdsa az eszkozzel. Miutan
végeztlink az azonositassal kibonthaté volt a cartridge. A cartridgeba pipetta segitségével
betoltéttink 0,95 ml heparinos vért, majd lezartuk és behelyeztiik az eszk6z befogadd
nyildsaba. A mérés ezutdn automatikusan végigfutott és 2 perccel kés6bb eredményt is
kaptunk az adott dllatrél. Az eredmények tudatdban mar a haszonallat-tarté telepen
javaslatokat tehettiink a takarmany esetleges mddositasara.

4.2.5 Kalcium bélusokkal végzett kisérlet

A vizsgdlatot egy olyan holstein-friz tarté telepen végeztik, ahol az elGkészités soran
klasszikus, alacsony kalcium tartalmu recepttel prébéljak a hypocalcaemiat kivédeni, ennek
ellenére rendszeresen fordul el6 ellési bénulds. A betegség megel6zése, és a kalcium
homeostatis helyredllitasara eddig is protokoll-szerlen alkalmaztak a telepen, az ellést
kovet6 24 6ran belil, valamilyen kalcium-pétlast a teheneknél. A vizsgdlatban kizardlag
tobbet ellett teheneket vettek részt, valtozd egészségligyi és kondicionadlis allapotban. Az , A
bolus” a telepen eddig is hasznalt kalcium bolus, mely kalcium-foszfatot és kalcium-formiatot
is tartalmaz. Az ,A bolus”-ban tovabba taldlhaté még magnézium és D3 vitamin is, az
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Osszkalcium tartalma pedig 42 gramm. A ,B bolus”, ami egy Ujabb tipusu bolus és a
forgalmazo szerint tartalmaz gyorsan és kifejezetten lassan, elnyujtottan felszivodé kalcium
frakciot is. A ,B bolus” kalcium-kloridot és calmint (specialis, algdkbdl nyert kalcium és
magnézium tartalmu kivonat) tartalmazott, 6sszkalcium tartalma pedig 100 gramm volt, és
szintén tartalmazott D3 vitamint valamint magnéziumot. Mind a két bolust 10-10 allaton
vizsgaltuk. A tehenek szdrazon all6 és el6készit6i takarmanya teljesen azonos volt. Azért
hogy a vizsgalatot kevésbé befolyasoljak a kiilsé tényezbék a két féle bolust felvaltva adtuk be
a teheneknek és nem pedig egymds utan alakitottunk ki két csoportot. A telep méretei
lehet6vé tették, hogy a vizsgdlathoz sziikséges 20 allat 1 héten belll elljen. A vizsgdlat sordn
a beadast megel6z6en, tégyvénabdl vettiink litium-heparinattal alvadasban gatolt vért,
melyet maximum 2 éran belll mértlink ionizalt kalciumra. A vérvételt kdvetéen, mind a két
fajta bolusbdl, a forgalmazdk ajanldsai szerint, 2-2 darabot kaptak az dallatok szdjon at. A
telepi protokoll szerint ezek az dllatok ezt kdvetSen at is keriltek a fogadd csoportba. A
vérvételt 48 ordval kés6bb megismételtiik. A vérvételek mind a 2 esetben a fejés utan 2
oraval torténtek. Az allatok a fogadd istalléban, csak Ugy mint az el6készités soran, azonos
korilmények kdzott voltak tartva és azonos takarmanyt kaptak.

4.3 Eredmények és megbeszélésiik

4.3.1 Felmérés

A vizsgdlt 181 Aallatbdl 156-nal végeztlink az ionizalt kalciummérésen kiviil total kalcium
mérést is, ezen mérések sordn 50 esetben taldltunk valamilyen mértékd hipokalcémiat. Az
50 hipokalcémias esetbdl 3 volt klinikai és 47 volt szubklinikai. Hipokalcémidnak tekintettiik,
ha a vér total kalcium koncentracidja 2,10 mmol/I alatt volt (mivel kilonbdz6 publikacidk
mas-mas értéket hataroznak meg, jelenleg a tanszéki anyagforgalmi vizsgalatoknal a
mindennapi gyakorlatban ezt tekintjik alapnak), valamint 1,38 mmol/l koncentracional
hatdrolhatjuk el a szubklinikai és klinikai hipokalcémiat. Ez alapjan a vizsgalt dllomanyok mint
egy 32%-a szenvedett valamilyen mérték( hipokalcémidban az ellés kornyéki idészakban.
Tovabba a hipokalcmias egyedek 94%-a szubklinikai volt. Ha az ionizdlt kalcium szinteket
tekintjik, amik pontosabb képet adnak a tényleges kalcium ellatottsagrél, akkor azt kapjuk,
hogy a vizsgalt 181 allatbdl 51 szenvedett valamilyen szint{ hipokalcémiaban. Ez azt jelenti,
hogy a vizsgalt allatok 28,18%-anak volt legalabb szubklinikai hipokalcémidja az ellés
kornyéki id6szakban. lonizalt kalcium esetében azt tekintettik hipokalcémianak, ha a vér
ionizalt kalcium koncentracidja kevesebb volt, mint 1,05 mmol/I.

Ha tovabb bontjuk ezeket az eredményeket, és megnézzik, hogy a total kalcium szint alapjan
hipokalcémias allatbdl, hany volt ionizalt kalcium alapjan is hipokalcémids azt kapjuk, hogy az
50 allatbdl 38 ténylegesen, ionizdlt kalcium alapjan is hipokalcémiaban szenvedett. Ezek
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szerint ezeknek az allatoknak 78%-aka volt ténylegesen hipokalcémias, mig 22%-anak
valamilyen egyéb okbdl volt csdkkent a total kalcium koncentracidja. Ezzel szemben a total
kalcium alapjan 106 allatndl mondhatndnk, azt hogy rendben volt a kalcium ellatottsag, de
ezek kozott talalhatd volt 9 egyed, akiknek a vér ionizalt kalcium koncentracidja alapjan
kijelenthetd, hogy hipokalcémidja volt. igy a hagyomanyos anyagcsere vizsgalatok alapjan,
ahol is a vér teljes kalcium koncentracidjat vessziik alapul, az egészségesnek gondolt allatok
8,5%-ka birt hipokalcémiaval.

Ezen adatok ismeretében a kovetkezSket tudjuk megdllapitani:

e total kalcium alapjan végzett mérések alapjan 50 allatbél 12 hibdsan lett
hipokalcémidsnak megdllapitva, ez 24%;

e total kalcium alapjan végzett mérések alapjan 106 allatbél 9 hibdsan lett
normokalcémiasnak megallapitva, ez 8,5%;

e total kalcium alapjan végzett mérések alapjan 156 allatbdl 21 dllat diagndzisa nem
volt megfelel6 az ionizadlt kalcium alapu vizsgalatok ismeretében, ez 13,46%-0s
pontatlansagot jelent.

A tovdbbiakban a total kalcium ionizalt kalciumhossz valé viszonydban ismertetjik a
mérés specificitasat és sensivitdsat, tovabba a pozitiv és negativ prediktiv értékeket. Ezt
az 1. tabldzat mutatja be.

Hipokalcémias allatok | Normokalcémias allatok

Pozitivok | Igaz (+)=51db Hamis (+) =12 db PPV a) 75.86%; b)
90.41%

Negativok | Hamis (-) =13 db Igaz (-) =130 db NPV= a) 81.84%; b)
93.11%

Szenzitivitds = 79,69% Specificitds = 91,55%

1. tablazat Az ionizdlt kalcium szenzitivitdsa és specifictdsa a totdl kalciumhoz képest
Magyarazat:

Igaz (+) jelentés: amit iCa-val pozitivnak taldltunk. Igaz (-) jelentés: amit iCa-val negativnak
taldltunk. Hamis (+) jelentése: ami TCa-val pozitiv, de iCa-val negativ. Hamis (-) jelentése: ami
TCa-val negativ, de iCa-val pozitiv

A PPV és NPV esetében az a) értéknél 25%-os prevalenciat feltételeztlink, mig a b) értéknél
50%-0s prevalenciaval szamoltunk.

Ezen értékek alapjan kijelenthetd, hogy a total kalciummal végzett vizsgalatok specificatsa
ugyan elégséges a ténylegesen hipokalcémias allatok megtaldlasahoz, de a sensitivitasa nem
megfelel6, hogy minden hipokalcémias allatot azonositani tudjunk.

25



4.3.2 Egészségiigyi nyomon kovetés

Vizsgalataink sordn 79 dllat egészségligyi nyomon kovetését végeztiik el. Ennek soran arra
voltunk kivancsiak, hogy a hipokalcémia kimutathatéan prediszpondlja-e az allatokat
bizonyos egyéb betegségekre illetve mennyiben befolyasolja az adott laktacié befejezését.

A vizsgalt 79 allatbdl 23 volt a laktacid elején hipokalcémias. Az allatokat 4 csoportba
osztottuk, az elsé csoportot képezik a laktacidé szazadik napja el6tt kikerultek, egy masik
csoportban a 100. laktacids nap utan, de zart laktacio el6tt kikertltek tartoznak, a harmadik
csoportban a zart laktaciéval rendelkez6k tartoznak, de Ujra vemhesiilés nélkil, mig a
negyedik csoportban a laktaciét lezdrék és djra is vemhesllt allatokat sorolhatjuk. Ennek
soran azt kaptuk, hogy a vizsgdlat soran 56 normokalcémiais allatbdl 7 egyed kerilt ki az els6
100 napban, ez az dllatok 12,5%-at jelenti. 11 allat kerdlt ki a 100-ik laktacidés nap utdn, de
még zart laktacid elbtt, ez a vizsgalt egyedek 19,6%-at jelentette. Az 56 egyedbdl 7 allat
ugyan befejezte a laktaciét, de nem vemhesiilt Gjra ezért selejtezték, ez 12,5%-ot jelent. Az
56 dllatbdl 31 sikeresen befejezte a laktacidt és sikeresen Ujra is vemhesiilt. A bizonyitottan
hipokalcémids 23 allatbdl 9 még a laktacio elsé 100 napja soran kikeril, ami az allatok 39,1%-
at jelenti. 3 egyed a laktacié 100-ik napja utan, de még a laktacié vége el6tt kikerilt a
termeléshdl, ez 13%-ot jelent. 1 allat befejezett laktacidval, de Ujra vemhesiilés nélkul keriilt
selejtezésre, ez 4,3%. A diagnosztizalt hipokalcémids 23 allat koziil 10 fejezete be a laktaciot
és lett sikeresen Ujra vemhesitve, ez az dallatok 43,6%-a. Mindezen adatok egymashoz vald
viszonyuldsat az 1. dbra szemlélteti.

60,00%

55,40%

50,00%

40,00%

0,
30,00% B Normokalcémia

m Hipokalcémia
20,00%

10,00% -

0,00% -

100. laktaciés nap 100. és 305. laktaciés Zart laktacio, uUjra Zart laktacid, djra
el6tti kikertlés  nap kozotti kikertlés vemhestilés nélkal vembhesiiléssel

1. dbra Adott laktdcio elején fenn dllé hipokalcémids dllapot hatdsa a kikertilés idejére illetve az
ujravemhestésre
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Mint az adatokbodl és a diagrambdl is jol latszodik, a nagy kilonbség a 100. laktacios nap
el6tti kikertlésnél illetve a zart laktacidval biré és Gjra is vemhesiilt allatokndl van. Tovabba
megjegyzendS, hogy a hipokalcémidban szenvedd allatok 52,1%-a zart laktacié nélkdil
kikerult, mig a hipokalcémidban nem szenved{ tarsaiknal ez minddssze 32,1% volt.

A tovdbbiakban a hipokalcémidval kapcsolatban leggyakrabban emlegetett 4 Osszetett
oktanu betegség allatalunk rogzitett gyakorisagat targyaljuk. Fontos megjegyezni, hogy mint
emlitettem is 0Osszetettoktanu betegségekrél beszélink, ezért a hipokalcémiat mint
hajlamositd tényezé és nem, mint kivaltd ok kezeljik. Ez a 4 betegség a magzatburok
visszamaradas, az oltégyomor helyzetvaltozas, a mastitis illetve a klinikai anyagforgalmi
betegségek gylijtGkore (ketdzis, aciddzis, zsirmaj szindroma, ellési bénulas). Tovabba fontos
megjegyezni, hogy ha egy dllatnal tobb betegség is el6fordult, akkor minden betegséget
kilon esetnek szamoltunk, igy volt olyan egyed, amelyiknél egy sem fordult el§ illetve olyan,
ahol a betegségek halmozottan jelentkeztek.

Az 56 ionizalt kalcium alapjan normokalcémids allatbdl adott laktacion belll 7-nél talaltak
valamilyen anyagforgalmi betegséget, mely az allatok 12,5%-at jelenti. Ezen dllatokndl 7
esetben diagnosztizdltak magzatburok visszamaradast, ami szintén az egyedek 12,5%-at
jelenti. Mastitis 18 esetben fordult el6, ami 32,14%-os el6forduldst jelent. Oltégyomor
helyzetvaltozdst nem diagnosztizaltak ezeknél az allatokndl. 29 allatndl a négy problémabdl
egyet sem diagnosztizaltak, ami az allatok 51,79%-at jelenti. 22 allatnal legaldabb 1 betegség
el6fordult, ami 39,29%, tovdbba 5 allatnal fordult el6 az adott laktacidban 2 betegség is, ami
a tehenek 8,92%-4t jelenti. 3 vagy annal tobb betegség egyetlen allatnal sem fordult el6.

A 23 ionizalt kalcium alapjan hipokalcémias allatbdl 11-nél fordult el6 az adott laktacidban
valamilyen klinikai anyagforgalmi betegség, ami az allatok 47,83-at jelenti. 11 esetben
allapitottak meg klinikai mastitist ezeknél az dllatoknal, ami szintén 47,83%-at jelenti
ezeknek az egyedeknek. 4 esetben fordult el6 magzatburok visszamaradas, ami 17,39%-os
gyakorisagot jelent a hipokalcémias allatok kozott. Oltégyomor helyzetvaltozasos allatot
ezek kozll sem diagnosztizaltak. A bizonyitottan hipokalcémias allatok kozil 5-nél nem
taldltak a 4 betegséghdl egyet sem, ami az allatok 21,74%-at jelenti. 11 hipokalcémias allat a
felsorolt négy betegségbdl legaldbb egyben szenvedett az adott laktacidban, ami az allatok
47,83%-at jekenti, tovabba 7 allat ezek kozil kett6ben is szenvedett, ami 30,43%-ot jelent.

A normokalcémids és hipokalcémias allatok adatait 6sszehasonlitasat két dbran mutatatom
be. A 2. dbrdn a betegségek halmozddast mutatom be, mig a 3. dbrdn a kiilonb6z6
betegségek egymashoz viszonyitott aranyat normokalcémia illetve hipokalcémia esetében.
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Normokalcémia

8,93% B Nem forult
el6 kliniakai
betegség

M Egy klinikai
betegség
fordult el

m Két klinikai
betegség
fordult el6

Hipokalcémia

B Nem fordult
el6 klinikai
betegség

W Egy klinikai
betegség
fordult el

m Két klinikai
betegség
fordult el6

2. dbra Osszetett oktant betegségek halmozéddsdnak eléforduldsa normokalcémia és hipokalcémia esetén az

adott laktdcidban

A két kordiagram jol szemlélteti a 2. abran, hogy mekkora kiilonbség van mind a 3 terilet
kozott. KiemelendS, hogy azoknak az allatoknak az ardnya, akik nem szenvedtek klinikai
betegségben tobb mint kétszerese a normokalcémias csoportban, mint a hipokalcémids
csoportban. Tovadbba szintén Iényeges kilonbség van, azoknal az allatoknal, akik két klinikai

77

betegségben is szenvedtek, hiszen az 6 aranyuk tébb mint hdromszor magasabb a

hipokalcémids allatoknal, mint a normokalcémids allatoknal.

60,00%

50.00% 47,83% 47,83%

40,00%

30,00%

B Normocalcaemia
20.00% B Hypocalcaemia
10,00%
0% 0%
0,00% T )
Klinikai Klinikai mastitis Magzatburok OHV
anyagforgalmi visszatartas
betegség

3. dbra Osszetett oktanu betegségek el6forduldsi gyakorisdga normokalcémia és hipokalcémia esetében az

adott laktdcioban
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A 3. dbra jol szemlélteti, hogy a hipokalcémias allatoknal mind a klinikai anyagforgalmi
betegségek, mind a klinikai t6gygyulladdasok mind a magzatburok visszamaradasok aranya
joval magasabb, mint normokalcémids allatok esetében.

A kapott eredményeket statisztikai vizsgalatnak is alavetettiik, melynek sordn a betegségek
esélyhanyadosat (odds ratiot) vizsgaltuk Fischer-egzakt teszttel. Ezen eredményeket a 2.
tabldzatban ismertetem. Mivel OHV pozitiv egyed egyik csoportban sem szerepel, igy ezt
nem tudtuk vizsgdlni.

Betegség Odds ratio 95%-0s konfidencia | P-érték
intervallum

Anyagforgalmi zavar | 5.645 1.633-21.076 0.00268

Mastitis 1.727 0.577-5.16 0.3174

MBV 1.366 0.263-6.11 0.7273

2. tabldzat A hipokalcémia kockdzat néveld hatdsa az Gsszetett oktanu betegségekre

Mint azaz esélyhdanyadosokbdl is l1atszddik, a hipokalcémia jelent&sen emelte a kiilonb6z6
Osszetettoktanu betegségek kockazatat, bar a mintaelem szam miatt nem volt statisztikailag
szignifikdns az dsszefliggés.
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4.3.3 Kalcium bolusok osszehasonlitasa

Vizsgalatunk sordn kivancsiak voltunk, hogy néhany kiilonb6z6 kalciumot tartalmazé bolust
0sszehasonlitva van-e kilonbség ezek viszonylagos hosszabb tavu hatasaban (az egyik bolust
ugy is reklamozza a forgalmazd, hogy kifejezetten long akting hatdsu). Valamint ezek a
termékek mennyire alkalmasak a kalcium hoemostasis helyreallitdsara. A kilonb6zé mérési
eredmények 6sszehasonlitasat a 4. dbra, az 5. dbra és a 6. dbra mutatja be.
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1,2
1 6V \ e o
A 1 154 == Beadas el6tti értékek

cl,1 -
gt [\
1 102 Beadas utan 48 oraval
owE \ / késGbbi értékek
0,9

=
>
]

o
00

lonizalt kalcium koncentracié, mmol/I-

Vizsgalt allatok

4. dabra A vér ionizdlt kalcium koncentrdcidja a beadds el6tti id6pillanatban és a beaddst kéveté mdsodik napon
az A bolus” esetében

1,4
"B bolus"

1,3

2

. =@ Beadas elG6tti értékek
N
0 == Beadas utan 48 draval

késébbi értékek

lonizalt kalcium koncentracié, mmol/|

0'8 T T T T T T T T T 1
1. 2. 3. 4, 5. 6. 7. 8. 9. 10.
allat allat allat allat allat allat allat allat allat allat

Vizsgalt allatok

5. dbra A vérionizdlt kalcium koncentrdcidja a beadds elé6tti idépillanatban és a beaddst kévetd mdsodik napon
az A bolus” esetében
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Vizsgalatok szama

6. abra Vér iCa koncentrdciok ésszehasonlitdsa a bolusok beaddsat kéveté mdsodik napon

A 4. dbra bemutatja az , A bolus” esetében a beadds el6tt és a beadds utan 48 éraval mért
ionizalt kalcium koncentracidkat. A diagramon jol [atszédik, hogy beadas utan mind a10 allat
esetében magasabb kalcium szinteket mértiink, mint beadds el6tt. Vizsgalataink alapjan a
bolus hasznalata utan az allatok kalcium homeostasisa rendez6dott, és nem alakult ki
hipokalcémia (1 allat kalcium koncentracidja volt az alsé hatarértéken).

Az 5. abrdn a ,B bolus” beadas el6tt és beadas utan mért ionizalt kalcium koncentracidkat
tuntettik fel. A diagram, jél szemlélteti, hogy méréseink sordn 3 esetben is a 48 éraval
kés6bbi koncentracio értek kisebb volt, mint a beadas el6tti érték, tovabba 1 esetben nem
valtozott az ionizalt kalcium koncentracidéja a vérben a beadashoz képest. Az is érdekes
tapasztalat volt, hogy 3 allat a beaddst kdvetéen is hipokalcémias értéket produkalt.

A 6. dbrdn a két bolus esetében a beadast kovetdé 48 o6rdval késébbi ionizalt kalcium
értékeket hasonlitottuk O0ssze. Fontos kiemelni, hogy az x tengelyen szereplé allatok nem
azonosak, nem ugyanannak az allatnak adtuk a 2 kilénb6z6 bolust, csupan az
Osszehasonlithatdsagért tlntettik fel igy. Méréseink alapjan az , A bolus” hatékonyabbnak
bizonyult és kiegyensulyozottabb értékeket produkalt a visszaellenGrzések soran. Tovabba
fontos kiemelni, hogy az ,,A bolus” esetében nem fordult el6 48 6raval kés6bb hipokalcémia,
mig a ,,B bolus” esetében igen
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4.3.4 Megbeszélés

Vizsgalatainkat a magyarorszagi holstein-friz allomany hipkokalcémia felmérésével kezdtik.
Ennek sordn a totdl kalcium koncentracidk alapjan azt kaptuk, hogy a vizsgalt dllomanyok
32%-a szenved hipokalcémiaban, mig az ionizalt kalcium mérések sordn ez az érték 28,18%.
Barmelyik értéket is nézziik, ezzek joval alacsonyabb értéket jelentenek, mint az amerikai
felmérések soran kapott 50%-os gyakorisag (Horst és mtsai., 2007), illetve egy spanyol
tanulmanyban megjelent 78%-os gyakorisag (Rodriguez és mtsai., 2017). Azonban meg kell
jegyezni, hogy viszonylag kis mintaszammal dolgoztunk, mindenféleképpen érdemes lenne a
vizsgalatot kiszélesiteni és tobb tehenet valamint gazadasagot bevonni, hogy atfogdbb képet
kapjunk.

Az egészségligyi nyomonkovetés sordn vizsgalatainkkal sikerilt aldtdamasztani Curtis
professzor allitdsat, miszerint hipoklcémia noéveli az anyagforgalmi betegségek és a
magzatburok visszamaradasok esélyét tejele6 tehenekben (Curtis és mtsai., 1983). llletve
sikertlt igazolni, hogy a hipokalcémias allatok esetében romlik az Ujra vemhesiilés esélye,
hiszen a vizsgalt, hipokalcémias dllatok mindossze 43,6%-a vemhsellt Gjra, mig
normokalcémidban ez a szdm 55,4%, tehat van hatdsa a hipokalcémidnak
aszaporodasbioldgiai mutatdkra, mint azt mdar szamos cikk bizonyitotta (Curtis és mtsai.,
1983; Roche, 2006; Maizon és mtsai.,, 2004). Ugynakkor az OHV-val kapcsolatos
Osszefliggéseket sem igazolni (Massey és mtsai., 1993) sem cafolni (LeBlanc és mtsai., 2005;
Chamberlin és mtsai., 2013) nem tudtuk, mivel a nyomonkovetés sordn nem sikerilt OHV-s
allatot azonositani.

A kalcium bolusokkal végzett kisérletbdl ki kell emelni, hogy az eddigi irodalmak szerint az 50
gramm feletti kalcium tartalom szlikséges a hipokalcémia kezeléséhez (Goff, 2008), ezzel
szemben a mi kisérletlink sordan 42 gramm kalciummal is sikeresen kezeltiik a hipoklcémias
allapotot. Méréseink alapjan a kalcium homeostasis helyre billentése szempontjabdl
elényosebbnek tlinik az egyszeri, nagyobb adagl és gyorsabb felszivodasu kalcium
hasznalata, mint egy lassabban felszivddd, hosszabb hatasu, de adott pillanatban kevesebb
mobilizalhatd kalcium tartalmd bolus hasznalata. Bar a ,B bolus” 0Osszességében tobb
kalciumot tartalmazott, mint az ,,A bolus”, a lassabb olddddas miatt egyszerre mégis kevesebb
felszivhatd kalciumot jelentett az allat szdmdara. Fontos megjegyezni, hogy vizsgalatunk
alacsony kalciumos (de nem elég alacsony) elGkészités mellet zajlott, mas tipusu
el6készitésekhez Ujabb kisérleteket kellene folytatni.
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5 Osszefoglalas

A hipokalcémia és kiilénosen a szubklinikai hipokalcémia egy nagyon elterjedt, de nehezehen
detektalhaté anyagforgalmi betegség. Jelentésége a klinikai hipokalcémia, tehat az ellési
bénuldson tulmutatva az egyéb Osszetett oktanu betegségekre vald hajlam novelése.

Vizsgalataink elsédleges célja a korabban, és elterjedten hasznalt total kalciumon alapuld
anyagforgalmi vizsgdlatok pontossdganak ellenérzése, valamint ennek alapjan kovetkeztetni
a tényleges hipokalcémia elterjedtségének mértékére. Fontos volt, hogy ezen vizsgdlati
maddszer a korabbindl jéval gyorsabban szolgaltatott diagndzist és az allat mellet is
elvégezhetd, laboratériumi pontossagu mérési adatokat kaptunk.

Vizsgalatainkhoz holsein-friz tejel6 tehenekbdl vettiink litium-heparinattal alvaddsban gatolt
vért. Méréseinket az i-STAT1 késziilékkel és a Chem8+ cartridge hasznalatdvalvégeztiik.

Sikerilt megdllapitani, hogy a klasszikus, total kalciumon alapul mérések az esetek 13,46%-
ban nem adtak megfelel6 diagndzist az allatok kalcium ellatottsagdval kapcsolatban. Fontos
megallapitas volt, hogy a vizsgdlt allatok tobb mint negyede (méréseink szerint pontosan
28,18 %-a) hipokalcémias volt. Tovabba sikerilt igazolni, hogy az ionizalt kalcium mérés
szenzitivebb és specifikusabb a totdl kalcium mérésnél.

Az egészségligyi nyomon kovetés soran igazoltuk, hogy a hipokalcémia jelent6sen néveli a a
laktacio elsé 100 napjaban valé kikerilést, tovabba rizikd faktora tobb kilonb6z6, 6sszetett
oktanu betegségek el6forduldsanak. A vizsgdlat sorn igazoltuk, hogy a hipokalcaemias
tehenek 40%-a az elsd 100 laktaciés napban kikerdl a termelésbdl. Kézel 50%-uknal fordul
elé klinikai anyagforgalmi betegség, hasonldan magas a mastitis gyakorisaga illetve kozel
20% az MBV-s dllatok ardnya. Rdadasul négyszer nagyobb ezen betegségek halmozéddasanak
aranya egy allatban hipokalcémianal mint normokalcémianal.

A kalcium bolusokkal végzett kisérlet sordan az eredményekbdl azt a kovetkeztetést tudjuk
levonni, hogy méréseink alapjan, az alacsony kalciumos el6készités mellett hatasosabbnak
bizonyult az egyszer, révid id6 alatt nagy mennyiségben felszivodé kalcium alkalmazasa.
Szintén fontos kiemelni, hogy a hagyomanyos, alacsony kalciumos el6készités soran el6nyds
a kalcium ilyen formaju pétlasa az ellést kévetben, hiszen nagymértékben hozzdjarul a
hipokalcémias allapot leklizdéséhez.
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6 Summary

Hypocalcemia and especially subclinical hypocalcemia is a frequent metabolic disease but
the diagnosis of hypocalcemia is so difficult. Clinical disease is milk fever but the subclinical
probem which increase risk of some other complex disease, for example ketosis, mastitis etc.

In our examination we wanted to check the precision of classical blood total calcium
concentration opposite the precision of new blood ionized calcium concentration. It was a
really important thing we got diagnosis faster than with the older methods and this
investigation can be done near animals.

We examined blood from holstein-friz, we used litium-hepainate to inhibit blood clotting.
We measured iCa concentration with i-STAT1 blood analyser with Chem8+ cartridge.

We recognized that total calcium measurement 13,46% in the cases had not given correcet
diagnosis of calcium status. Important data more than the quarter of cows suffered in
hypocalemia (exactly 28,18% of cows). We could prove to ionized calcium measurement is
more sensitive and more specific than total calcium measurement.

In health monitoring we demonstrated that hypocalcemia can increase the risk of death int
he first 100 DIM and participate in emeregence of some complex disease. We found that
40% of cows with hypocalcaemia had left the farm in the first 100 DIM. 50% of cows had
suffered in some clinical metabolic disease, 50% of cows had got mastitis and 20% of cows
had got placenta retention. Unfortunately in hypocalcemia the accumulation of those
disease was four times bigger than in cows with normocalcemia.

Experiment with calcium boluses showed that after low-calcium dry-off diet using calcium
boluses is especially important to re-estabilish normal calcium level. Based on our
measurements in low-calcium dry-off diet the using of calcium bolus which is absorbed in
large amounts in a short time is more effective than a calcium bolus with long acting effect
but low amount of absorbalbe calcium in a short time.
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