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kas alahinnatud riskitegur?

Endotoksiinid on vaga huvitavad ained, mis méjutavad positiivse
immuunvastuse valjakujunemist, aga samas voivad esile kutsuda
endotoksilist Sokki ja looma surma.

oksiinidel on negatiivne  tagajirjeks on ruminiit. Ruminiidi korral
moju vatsa fermentatsioonile.  vatsa seina libilaskvus suureneb ja vabanenud
Uldjoontes on olemas endotoksiinid imenduvad organismi. Aga
kahte tiitipi toksiine, mis  mida tihendab see lehmale?
mojutavad looma tervist ja
heaolu: seente toksiinid (miikotoksiinid) ~ Endotoksiinid
ja bakteriaalsed toksiinid (endotoksiinid ja Endotoksiine tuntakse juba 1900-ndate bakteritest
eksotoksiinid). algusest nende piirogeense (palavikku * Asuvad bakteriraku seina

Endotoksiinid ...

e Tekivad gramnegatiivsetest

Uha enam pddratakse tihelepanu  tekitava) méju toteu. Endotoksiinid on vélismembraani valimises kihis
probleemile, et vatsa atsidoosi ajal on vatsas gramnegatiivsete bakterite rakukesta e On makromolekulid suurusega
suurenenud endotoksiinide esinemissagedus.  (vilismembraani) lipopoliisahhariidid 300 000 kuni 1 000 000 daltonit
Kiiresti seeduv siisivesikuterikas s66t méjutab  (Joonis 1) ja méjutavad immuunsiisteemi. e On purogeense efektiga (tekitavad
vatsa mikrofloorat. Vatsa mikroobide tasakaal FEndotoksiine kutsutakse ka palavikku)
hiirub, pohjustades gramnegatiivsete  lipopoliisahhariidideks (LPS), mis koosnevad e Leiduvad suurearvuliselt vatsas ja
bakterite surma (vabanevad endotoksiinid) ja  lipiididest (Lipiid A — kutsub organismis seedetraktis
grampositiivsete bakterite arvu kasvu (vatsa  esile immuunvastust) ja poliisahhariidsetest « Vivad olla 5hus, vees ja séodas

tekib palju tugevaid happeid). Mikrofloora  ahelatest.

e On termostabiilsed ja pH kindlad
tasakaaluhiiret kutsutakse diisbioosiks, mille ap

Joonis 1. Grampositiivse ja gramnegatiivse bakteriraku seina ehitus. LPS asukoht rakuseinal on margistatud
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Endotoksiinidest pohjustatud veiste haiguste riskifaktorid

Tabel 1. Kokkuvote endotoksiinide esinemissagedusest (endotoksiini
thik, EU/ml ) terve ja eksperimentaalsel teel esile kutsutud aladgeda
atsidoosiga (SARA) lehma organismis

EU/ml EU/ml
Terve lehm SARA

Veri < 0.05 EU/ml

Vats 3,700 - 30,000 EU/ml

Niudesool 4,000 EU/mI
Umbsool 18,000 EU/ml
Roe 14,000 EU/mI

0.05 -1 EU/ml
120,000 - 210,000 EU/ml
110,000 EU/ml
130,000 EU/mI
100,000 EU/ml

Allikas: kohandatud Plaizier et al. 2013 jérgi

Vatsa simulatsiooni mudel

LPS struktuur on oluline molekuli
miirkidest vabastamisel. Endotoksiinid
vabanevad gramnegatiivse bakteri hukkumisel
voi paljunemisel. Antibakteriaalses ravis
(niiteks: bektalaktaam-antibiootikum) v6ib

Vatsa simulatsiooni mudelis saab katseklaasi tingimustes (in vitro) testida s66dalisandite
moju vatsa fusioloogiale. Biomin'i Teadusuuringute Keskuses oli antud mudel kohandatud
uurimaks s66dalisandite méju vatsa pH-le, bakterite arvule ja rasvhapete kontsentratsioonile
vatsa vedelikus (allpool pildil). Voimalik on testida ka endotoksiini kontsentratsiooni méoju
vatsas.

monigate bakteritsiidsete antibiootikumide
kasutamine suurendada endotoksiinide
vabanemist (antibiootikum pé6hjustab
gramnegatiivse bakteri hukkumist).
Antibakteriaalse ravi korral tuleb seda meeles

pidada!

Endotoksiinide moju
maletsejalistele

Miletsejalised puutuvad
endotoksiinidega kokku libi sééda, 6hu
ja keskkonna. Tervetel loomadel imendub
soolestikust verre viga viikeses koguses
endotoksiine, mis seejirel transporditakse
maksa, kus muudetakse kahjutuks.
Endotoksiinid véivad olla ladestunud
rasvkoes.

Tervel loomal on alati teatud
kontsentratsioonis endotoksiine vatsas,
seedesiisteemis ja roojas. Energia defitsiidi
korral voi mittetasakaalus so6da puhul
suureneb vatsa ja soole seina libilaskevoime
ning endotoksiine vabaneb vereringesse. Kui
loom hakkab oma kehavarusid kasutama,
vabaneb veelgi rohkem endotoksiine
organismi.

Vereproovist saab moota endotoksiine
ja nende kontsetratsiooni tousu (7abel 1).
Kontsentratsiooni tous voib pohjustada
muude hulgas jirgnevaid haigusseisundeid:
mastiit, endometriit, laminiit, digitaalne
dermatiit (Mortellaro) ja endotoksiline Sokk.

Eluslooma katsed voi katseklaasi
katsed

Endotoksiinid on retseptor-vahendatud
ained, seepirast ei teata viga tipselt nende
mahtu loomas, eriti suu kaudu manustamisel.
Elusloomade peal libiviidud katsetes s66daga
ei pruugi saada tegelikkusele vastavat
tulemust. Seepirast aitavad katseklaasi katsed
selgitada endotoksiinide poolt pohjustatud

Lebmad laktatsiooni alguses

Esmaspoegijad lebmad

Karjatatavad véi madala kiudaine ja kergesti

fermenteeruva robuga soodetavad lebmad

Korge jousiotade kogus

Aladige atsidoos

Pidamistingimused

Joonis 2. Endotoksiinide keskmiste
vaartuste vordlus vatsa simulatsiooni mudeli
reaktorites. Antibiootikumidega méjutatud
reaktorid (roheline) naitasid parast pikaajalist
inkubatsiooni markimisvaarselt kérgemat
endotoksiinide vaartust.
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mehhanisme organismis. Vatsa simulatsiooni
mudel annab véimaluse/meetodi testida
s6odalisandite méju (Kast I).

Esmased tulemused vatsa simulatsiooni
mudelis kinnitasid, et antibiootikumidel on
negatiivne efekt endotoksiinide tootmisele
vatsas. Pirast kahte nidalat inkubatsiooni
oli endotoksiinide kontsentratsioon
antibiootikumidega t86deldud
reaktoris mirgatavalt suurem vérreldes
antibiootikumidega mitte méjutatud
reaktoris (Joonis 2). See niitab vajadust
alternatiivse strateegia jirgi, et positiivselt
mojutada vatsa fiisioloogiat ja kontrollida
endotoksiinide hulka vatsas.

Teine katseklaasi mudeli varinat on
laminiidi mudel (Kast 2), kus testitakse
endotoksiinide moju séra struktuurile
(kudede kihtidele). Katse niitab, et
endotoksiinidel on negatiivne efekt
sorakudede kihtidele. Endotoksiinid

vihendavad mirkimisvéirselt joudu, mida

Joonis 3. \/orreldes kontrollgrupiga (roheline)
vahenes markimisvaarselt eraldusjoud (%)
eksplantaatides, mida oli mgjutatud 10 ja
100 pgl/ml LPS’iga.
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lzheb vaja, et eraldada sidekude lamellidest
(Joonis 3).

Kokkuvote

On fake, et endotoksiine leidub kéikjal
keskkonnas, nad on kestvalt vabanevad
ning pé6hjustavad organismis kahjustusi.
Terve loom suudab ise normaalses koguses
endotoksiine kahjutuks teha, kas maksas voi
liimfisiisteemis.

Kui endotoksiinide hulk suureneb
v6i loomal on maksakahjustus, siis
endotoksiinide kogus iiletab organismi
voimet neist jagu saada. Péletikulised
protsessid vallanduvad ning tulemuseks
voivad olla erinevad haigused - halvemal
juhul voib tekkida Sokk ja loom hukkub.

Kuna miletsejaliste organismis on
alati endotoksiine, siis on vaja strateegiaid,
kuidas dra hoida endotoksiinide poolt
pohjustatud haigusi lehmal.

Endotoksiinid lehmadel -
kas alahinnatud riskitegur?

Ex vivo
laminiidi mudel

(A) Séra lahkamine

(B) Eksplantaatide kultiveerimine

) i

Sidekoe, lamellide ja sora seina
eksplantaadid

® 24 tundi

® 37°C, 5% CO,

* 0-100 pg/ml LPS

(C) Eraldusjou testimine




