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KOJUVRETS FORSVAR MOT INFEKTIONER

Karin Persson Waller, statsveterinar, Avdelning for djurhélsa och antibiotikafragor, SVA, samt
gastprofessor, Institutionen for kliniska vetenskaper, SLU

Allméan introduktion om immunforsvaret

Immunforsvaret ar en forutsittning for att kor, liksom andra djur och méanniskor, ska kunna skydda sig
mot alla mikroorganismer (ffa bakterier, virus, parasiter) som omger dem. Dess funktion ar att skilja
fraimmade fran kroppseget och att oskadliggora frimmande dmnen som bakterier och virus. Forsvaret
innebar ett komplext samspel mellan olika forsvarsmekanismer och slutresultatet beror pa kons
motstandskraft, egenskaper hos infektionsamnet och vavnadsskadans typ och omfattning. Om balansen
mellan viard och mikroorganismer ar ur funktion kan sjukdom uppsté och i varsta fall kan djuret do.
Immunforsvaret kan indelas i olika delar sdsom fysiska barridrer samt det medfodda respektive forvarvade
immunsystemet.

Kroppens fysiska barridrer bestar av anatomiska/mekaniska faktorer (t ex hud, spenkanal),
sjalvreningsprocesser (t ex hosta, diarré och mjolkflode) samt normalfloran (t ex hud, tarmkanal) som
innebar konkurrens mellan mikroorganismer.

Det naturliga immunsystemet kdnner igen &mnen som ar kemiskt skilda fran de kroppsegna via receptorer,
men ar ospecifikt vilket innebér att det i princip reagerar likartat mot alla frimmande dmnen. Systemet
reagerar dessutom snabbt och dominerar tidiga stadier efter en infektion (med en mikroorganism). En
viktig del av det naturliga immunsystemet ar initiering och utveckling av en inflammationsreaktion. Denna
inflammationsprocess ar ett svar pa den vivnadsskada som infektionen eller den mekaniska skadan
orsakat. Syftet med reaktionen ar att eliminera och neutralisera invaderande mikroorganismer och att
bidra till reparation av skadad viavnad och ateruppbyggning av normal funktion i vivnaden. Processen
inleds med en akutfasreaktion med frisldppning av olika inflammationsmediatorer (framst cytokiner och
oxylipider) vilka leder till kirl och cellférandringar lokalt och allmént samt symtom péa inflammation (t ex
viarme, rodnad, smérta, svullnad, forlorad funktion). De viktigaste bestindsdelarna av det naturliga
immunsystemet ar vita blodkroppar (leukocyter - fraimst makrofager och neutrofiler) och humorala
(I6sliga) amnen (t ex antikroppar, enzymer och komplement). Makrofagernas viktigaste funktioner ar att
fagocytera (dta upp) och avdoda infektionsagens, att slé larm genom att initiera inflammationsreaktionen
och att presentera antigen till andra leukocyter. Neutrofilernas viktigaste funktion &r att fagocytera och
avdoda infektionsagens. De humorala dmnena kan ha direkt avdodande eller himmande effekt pa
infektionsagens eller ha indirekt effekt genom att stimulera funktionen hos leukocyter.

Det forviarvade immunsystemet sitts igaing om det naturliga immunforsvaret inte lyckas eliminera
infektionsdmnet. Systemet ar komplext och riktat mot det specifika infektionsdmnet. Det tar 4 till 5 dagar
att satta igang efter det forsta motet med infektionsamnet och leder till immunologiskt minne vilket
innebar att immunsystemet reagerar snabbare om djuret utsatts for samma infektionsagens igen. Detta
system bestar av tva delar, det antikroppsmedierade och det cellmedierade systemet. Det
antikroppsmedierade systemet bygger pa att B-lymfocyter stimuleras till att utvecklas till plasmaceller som
producerar specifika antikroppar riktade mot infektionsamnet. Antikroppar kallas @ven immunglobuliner
(Ig) och hos notkreatur finns fyra olika grupper av antikroppar namligen IgG1, IgG2, IgM och IgA. Det
antikroppsmedierade systemet fungerar bast mot extracellulara antigen (t ex de flesta bakterier, manga
parasiter) medan det cellmedierade systemet har effekt mot intracellulidra infektionsdmnen (t ex virus,
vissa bakterier, parasiter). Detta system bestar av T-lymfocyter som genom stimulering bland annat
utvecklats till cytotoxiska celler riktade specifikt mot infektionsamnet. Andra T-lymfocyter kallas T-
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hjalparceller och har viktiga immunreglerande funktioner som bland annat har betydelse for bade det
naturliga och forvarvade immunsystemet.

Allmanna aspekter pa immunférsvaret mot bakterier

Vid kroppens forsvar mot bakterier ar fysiska barridrer och det naturliga forsvaret oftast viktigast. Det
naturliga forsvaret kianner igen receptorer pa bakteriernas cellvaggar genom receptorer pa eller i
leukocyter och epitelceller. Exempel pa sddana receptorer pa bakterierna ar lipopeptider hos stafylokocker
och lipopolysackarider hos koliforma bakterier. Under inflammationsreaktionen ar humorala &mnen som
lysozym och komplement samt avdodning av bakterier genom neutrofila granulocyter speciellt viktiga. Det
forvarvade immunforsvaret kan angripa bakterier med antikroppar som neutraliserar toxiner eller avdodar
bakterier direkt eller via leukocyter samt med cytotoxiska T-lymfocyter. Det immunologiska minnet ar
dock oftast inte langvarigt efter bakterieinfektioner.

Specifika aspekter pa juvrets férsvar

Av betydelse for juvrets forsvar mot infektioner (fraimst bakterier) ar lokala faktorer i juvret men dven
faktorer som kommer till juvret via blodet. Viktiga fysiska barridrer i juvret ar framst spen- och juverhuden
och spenkanalen men dven urmjolkning riknas dit. Dessa faktorer kan mekaniskt hindra bakterierna fran
att ta sig in i juverdelen och kallas ibland den forsta barridren mot infektioner. En intakt spen- och
juverhud gor det svart for bakterier att 6verleva pa huden och spenkanalen omringas av muskulatur och
har ett inre keratinskikt som tillsammans effektivt stinger kanalen mellan mjolkningar. Keratinet
innehéller dessutom antibakteriella &mnen. Trots detta kan bakterier 6verleva i spenkanalens keratin
under flera manader och utgora en risk for juverinfektion. Under mjolkning och dven mellan mjolkningar
innan spenkanalen hunnit stinga sig, vilket i vérsta fall kan ta flera timmar, kan bakterier ta sig in i
spenkanal och spen- och juvercisterner. Detsamma galler vid mjolklackage fore kalvning eller i samband
med sinldggning. Genom urmjolkning kan bakterier som inte fatt faste i vavnaden spolas ut ur juverdelen
innan de orsakat skada.

Om bakterierna tar sig in i spen- och juvercisternerna mots de av delar av det naturliga immunsystemet
sdsom vita blodkroppar samt antikroppar, laktoferrin, komplement, lysozym och laktoperoxidas som finns
i mjolken och/eller i juvervivnaden som omger mjolkcisternerna. Med nagra undantag ar dock
koncentrationen av dessa amnen alltfor 14g i mjolken i ett friskt juver for att kunna vara riktigt effektiva. I
detta tidiga skede dr makrofagerna en mycket viktig faktor eftersom de kan kénna igen bakterier, fanga in
dem och sla larm vilket innebar att inflammationsreaktionen startar. Detta leder i sin tur till att fler vita
blodkroppar, fraimst neutrofiler, och andra forsvarsfaktorer snabbt transporteras fran blodet in i juvret och
mjolken eller produceras lokalt i juvret. Migrationen av celler fran blod till mjélken ar anledningen till att
celltalet 6kar i mjolken i samband med mastit. Neutrofilerna kan sedan fanga in bakterierna, fagocytera
dem och doda dessa genom antibakteriella amnen inne i cellerna. Flera av de humorala faktorerna 6kar
ocksa i koncentration i mjolken och vivnaden och kan ha direkt antibakteriell effekt och/eller stimulera
neutrofilerna formaga att avdoda bakterier.

Riskperioder

Formagan att motsta juverinfektioner beror bland annat pa immunsystemets effektivitet vilken varierar
under laktationscykeln och beroende pa yttre faktorer. Vid sinldggning och runt kalvning ar effektiviteten
hos méanga forsvarsfaktorer nedsatta vilket bidrar till 6kad risk for juverinfektion och mastit under dessa
perioder. Till exempel ar forekomsten av klinisk mastit extra stor under den forsta veckan efter kalvning.
Sjukdomar och stress kan dven hamma immunforsvaret under andra perioder. Detta forklaras bland annat
av att 6kad frisldppning av kortison i kroppen kan ha direkt negativ effekt pa immuncellernas funktion.

En bidragande faktor till att risken for juverinfektion ar hog vid sinldggning ar att risken for mjolklackage
okar eftersom trycket inne i juvret okar. Dessutom upph6r urmjolkning och ofta spendoppning/sprejning
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vilka ar forebyggande faktorer. Det ar heller inte ovanligt att korna utsatts for stress i form av byte av
rutiner, simre narmilj6, och samre utfodring. Under mitten av sinperioden ar dock risken for
juverinfektioner relativt 1ag.

I samband med att ramjolken bildas infor kalvning 6kar trycket i juvret och darmed risken for
mjolklackage och juverinfektioner vid kalvning. Det dr ocksé ganska vanligt att cirkulationen i juvret
forsamras vilket kan leda till juverodem som ocksé okar risken for juverinfektion och mastit vid kalvning
och i tidig laktation. Andra faktorer som kan paverka immunforsvaret negativt till exempel genom
hamning av leukocyternas funktion ar hormonella och metaboliska omstallningar under veckorna fore och
efter kalvning. Andra potentiella stressfaktorer som kon utsatts for under denna period ar till exempel
andringar i inhysning, skétsel, utfodring och gruppering.

Stimulering avimmunforsvaret

For att starka kornas immunforsvar ar det viktigt att optimera djurens skotsel och utfodring. Viktiga
faktorer ar till exempel ren narmiljo, skonsam mjolkning och tillracklig méngd foder (inklusive tillskott av
mineraler och sparamnen) och vatten av god kvalitet. Dessutom &r det viktigt att undvika att djuren utsitts
for stress. Som redan namnts ar detta extra viktigt under riskperioderna runt kalvning och sinldggning.

Under lang tid har arbete pagatt med att ta fram vaccin for stimulering avimmunforsvaret mot specifika
juverpatogener. Detta arbete har haft varierande framgang. I dagslaget finns ett vaccin registrerat pa den
svenska marknaden vilket riktas mot juverinfektion med stafylokocker och koliforma bakterier. Vaccinet
hade ingen positiv effekt pa juverhilsa, mjolkproduktion eller 6verlevnad i tva svenska besattningar med
mastitproblem orsakade av Staphylococcus aureus.

For narvarande finns dven ett likemedel innehéllande en modifierad form av en immunreglerande cytokin
(bovin granulocytkolonistimulerande faktor) registrerat i Sverige for anvindning som en del av ett
atgiardsprogram for att minska risken for mastit i samband med kalvning och strax efter kalvning. Det
finns inga publicerade studier av lakemedlets effekt under svenska forhallanden.
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