DAIRY ZOOM crivica, BIOCHIMICA E FISIOLOGIA DELLA PRODUZIONE DEL LATTE

di Alessandro Fantini

Nutrizione e mastite

| possibile legame tra la nutri-

zione e la mastite & un argo-

mento classico della
nutrizione clinica della vacca da
latte. La mastite, sia come forma
clinica che sub-clinica, ¢ tra le
prime tre cause di precoce elimi-
nazione delle bovine dagli alleva-
menti. Predisporre adeguate
procedure per la gestione di que-
sta patologia significa migliorare
la longevita produttiva delle vac-
che, aumentare il valore econo-
mico del latte ed evitare che
Pinfiammazione della mammella
possa interferire su una corretta
attivita riproduttiva. La nutri-
zione clinica puo dare un pre-
zioso contributo attraverso un
miglioramento dell’efficienza del
sistema immunitario e quindi con
una riduzione dell’incidenza delle
mastiti, una loro minore croniciz-
zazione e la riduzione dell’uso sia
degli antibiotici, che degli antin-
fiammatori.

In Italia si & sempre data impor-
tanza alla nutrizione, non tanto
come strumento per ridurre I’in-
cidenza delle mastiti e la loro gra-
vita, ma come fattore causale.
Probabilmente questo “peccato
originale” risale al 1977, quando
il prof. Moretti nel famoso libro
“Le malattie della mammella del
bovino” parla delle “alterazioni
asettiche della mammella” ossia
di mastiti che possono comparire
senza la presenza di un patogeno
nella mammella. Inoltre, in que-
sto libro Moretti riporta testual-
mente: “si ritiene che
I’alimentazione troppo ricca di
concentrati proteici oppure di
idrati di carbonio possa favorire
Iinsorgenza delle mastiti”. Que-
sti due concetti, unitamente al
fatto che allora si ritenevano le
cellule somatiche del latte essen-
zialmente cellule di sfaldamento,
hanno legato ’alimentazione alla
mastite non gia quale strumento
di controllo, ma quale fattore
causale. La ricerca anglosassone
ha da sempre escluso categorica-
mente un qualsiasi legame cau-
sale tra nutrizione e mastite. Ha
invece attribuito ad alcuni nu-

In ltalia si & sempre data importanza alla nutrizione, non tanto come strumento per ridurre I'incidenza delle mastiti e la loro gravita, ma come fattore
causale.

trienti ad attivita antiossidante
un ruolo favorevole sul sistema
immunitario. L’esperienza e la
sensibilita degli allevatori italiani
ritiene che comunque un legame
tra alimentazione e mastite ci sia
e abbia anche un peso rilevante.

Prima di verificare quanto la ri-
cerca ha sin qui accertato, & ne-
cessario  fare una  breve
introduzione sulle difese immuni-
tarie della mammella.

L’alveolo mammario, ossia la
struttura dove viene prodotto il
latte, ¢ in comunicazione con
Pesterno attraverso il canale del
capezzolo. Dopo che il latte &
stato munto o succhiato dal vi-
tello questa struttura si richiude,
per evitare che i patogeni pos-
sano raggiungere le strutture piu
profonde della mammella. Il ca-
nale del capezzolo due ore dopo

la fuoriuscita del latte si richiude
nuovamente, e i fattori antibatte-
rici presenti nel latte e la desqua-
mazione degli epiteli della
cisterna del capezzolo attivano la
prima linea difensiva nei con-
fronti dei microrganismi che
sono riusciti a penetrare nella
mammella durante la suzione o
la mungitura. I principali fattori
antibatterici del latte sono la lat-
toferrina e la transferrina, che
catturano il ferro rendendolo in-
disponibile agli stafilococchi e ai
coliformi, il lisozima, che agisce
come battericida, e la lactoperos-
sidasi, a cui lo Streptococcus ube-
ris € molto sensibile. Gia in
questa fase i disturbi della nutri-
zione possono rappresentare una
serie di fattori di rischio, mentre
al contrario la nutrizione clinica
un’opportunita. In particolare,
un’adeguata produzione di tran-

sferrina ¢ legata a una corretta
funzionalita epatica.

La “seconda linea difensiva”
della mammella & rappresentata
dal sistema immunitario, sia in-
nato che acquisito. Il primo si
suddivide in umorale (comple-
mento, lisozima, citochine pro-
inflammatorie, proteine della
fase acuta e interferon) e cellulo-
mediato (neutrofili e macrofagi).
Il sistema immunitario acquisito
¢ anch’esso classificabile in umo-
rale (immunoglobuline) e cellu-
lare (cellule T). Nella difesa della
mammella nei confronti dei mi-
crorganismi che riescono a pene-
trare fino agli alveoli mammari,
un ruolo fondamentale ¢ dato dal
sistema immunitario innato cel-
lulo-mediato, essenzialmente rap-
presentato dai macrofagi e dai
neutrofili. Nel latte prodotto da
mammelle sane i macrofagi sono
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in netta maggioranza (79%) ri-
spetto ai neutrofili (3%) e ai lin-
fociti (16%). Quando un agente
patogeno entra nella mammella
viene rapidamente intercettato
dai macrofagi per essere distrutto
dalla fagocitosi. Contestualmente
a cio, i macrofagi presentano
P’antigene e secernono le cito-
chine pro-infiammatorie (IL 1-6-
8, TNF-a, IFN-pB, IFN-y, ecc.),
oltre a enzimi (lisozima, arginasi,
lipasi, collagene, ecc.) e ad altri
fattori (prostaglandine, leuco-
treni, ecc.).

In particolare, ma non solo, le ci-
tochine hanno la funzione di re-
clutare dal sangue verso I’alveolo
mammario una linea difensiva
piu specializzata, che ¢ rappre-
sentata dai neutrofili. La diffu-
sione delle citochine
pro-infiammatorie dai macrofagi
presenti nel latte o quelle deri-
vanti dalla stimolazione delle en-
dotossine sui macrofagi e i
monociti presenti nel sangue
esercita gravi effetti negativi sulla
fertilita e sulla produzione di
latte.

Piu che eccessi e carenze primarie
di nutrienti, la mastite o meglio
efficacia del sistema immunita-
rio vede nelle malattie del meta-
bolismo i principali fattori di
rischio; gli strumenti a disposi-
zione della nutrizione clinica pos-
sono quindi avere un ruolo
importante nella prevenzione e
nella terapia di questa grave pa-
tologia.

I disturbi minerali del periparto
hanno un ruolo importante nel
favorire le infezioni mammarie,
in un momento in cui la mam-
mella & estremamente vulnerabile
ai patogeni della mastite. La forte
variabilita della concentrazione
di macrominerali negli alimenti
destinati all’asciutta puo causare
alle bovine eccessi o carenze che
possono rappresentare impor-
tanti fattori di rischio per le pa-
tologie metaboliche del
periparto, per la mastite e per la
metrite puerperale. In partico-
lare, ’ipocalcemia clinica e sub-
clinica puo alterare la capacita
contrattile della muscolatura li-
scia dello sfintere del capezzolo e
condizionare la funzionalita del
sistema immunitario cellulo-me-
diato.

La vacca da latte ha dai 2 ai 4
grammi di calcio ematico, di cui
la meta in forma ionizzata
(iCa2). Nei primi giorni di latta-
zione la bovina perde dalle 7 alle
10 volte il calcio presente nel san-
gue, nonostante ricorra abbon-
dantemente a un maggior
assorbimento intestinale o a una
maggiore mobilizzazione dalle
ossa. Si stima che I’ipocalcemia
sub-clinica (iCa2 < 1,0 mM)
abbia un’incidenza del 25% nelle
primipare e di ben il 47% nelle
pluripare. L’ipocalcemia inoltre
causa una ridotta ingestione, con
incremento della lipomobilizza-
zione (NEFA) e aumento ematico
di BHBA e quindi di rischio che-
tosl.

Quest’ultima malattia metabolica
¢ altamente correlata con Ieffi-
cienza del sistema immunitario.
Tutti quei fattori genetici, am-
bientali, manageriali e sanitari
che, unitamente a diete non cor-
rettamente formulate, non sono
in grado di attenuare il fisiolo-
gico bilancio energetico e pro-
teico negativo (NEPBAL) delle
ultime settimane di gravidanza e
delle prime settimane di latta-
zione rappresentano un fattore di
rischio per la chetosi, sia clinica
che sub-clinica.

La chetosi ¢ I’insieme delle alte-
razioni del metabolismo che si
hanno in seguito a un incremento
nel sangue di corpi chetonici,
come conseguenza di un fegato
che non riesce a ossidare comple-
tamente gli acidi grassi derivanti
essenzialmente dal grasso di de-
posito.

Si definisce la forma sub-clinica,
che ¢ la piu diffusa, quando il
BHBA (beta-idrossibutirrato) &
compreso tra 10 e 14 mg/dl
(1.000-1.400 pmol/L). Si & osser-
vato, sia in vivo che in vitro, che
i corpi chetonici inibiscono la ca-
pacita fagocitaria e chemiotattica
dei neutrofili, riducono la produ-
zione di alcune citochine pro-in-
fiammatorie, come TNF-a e IFN,
e la proliferazione leucocitaria.
Infatti, la chetosi, sia essa clinica
che sub-clinica, aumenta il ri-
schio di metriti puerperali e ma-
stiti.

Oltre ai disturbi del metabolismo
minerale hanno un ruolo impor-
tante nell’efficienza del sistema
immunitario le alterazioni del

metabolismo energetico.

Nella selezione genetica e geno-
mica italiana e statunitense si da
un grosso peso relativo sia alla
proteina percentuale del latte, sia
alla quantita di essa. Questa
pressione selettiva ha reso possi-
bile nella Frisona italiana valori
medi nel 2012 di proteina nel
latte del 3,48% (p/v), con
aziende italiane che nei mesi in-
vernali producono latte con va-
lori di caseina stabilmente sopra
il 2,8%.

Per onorare “questo impegno ge-
netico”, la mammella delle nostre
bovine sottrae dal sangue una
quota di amminoacidi, essenziali
e non essenziali, molto elevata e
lo fa per un lungo periodo, ossia
almeno fino a quando la sua ca-
pacita d’ingestione non & in
grado di garantire all’intestino un
apporto adeguato di proteina
metabolizzabile.

Questa fase di bilancio proteico
negativo (NPB) puo a volte ini-
ziare gia negli ultimi giorni di
gravidanza ed estendersi per oltre
il primo mese di lattazione, in pe-
riodi in cui il rischio che la mam-
mella s’infetti & piu elevato. Per i
ruminanti, e in particolare la
vacca da latte, alcuni aminoacidi
vengono utilizzati a livello essen-
zialmente epatico nella gluconeo-
genesi per la produzione di
glucosio.

Questo meccanismo ¢ del tutto
fisiologico, ma si accentua sensi-
bilmente durante il bilancio ener-
getico e proteico negativo.

E stato dimostrato che il ricorso
alle riserve proteiche (proteine la-
bili) & piuttosto evidente nelle
prime due settimane di lattazione
(kg 17) attraverso la misurazione
del diametro del longissimus dor-
Sil.

Durante un’infezione mammaria
crescono i fabbisogni amminoa-
cidici, soprattutto per la sintesi
epatica di proteine della fase
acuta, con aumentato cataboli-
smo proteico dei tessuti e uptake
ematico.

Nello sviluppo dei linfociti B e
nella regolazione dei segnali di
abilita dei linfociti T riveste fon-
damentale importanza I’arginina.
I leucociti utilizzano come fonte
energetica, oltre al glucosio,
anche la glutammina, amminoa-
cido che nell’uomo ¢ considerato

essenziale.

C’¢ da sottolineare che nell’'uomo
diabetico e durante un’intensa at-
tivita fisica si riduce sensibil-
mente la concentrazione ematica
di questo aminoacido. Nei chal-
lenge con i lipopolisaccaridi,
ossia le endotossine che si libe-
rano in seguito alla morte dei
Gram-negativi, si registra un
crollo ematico di glutammina.
Piu in generale, in corso di deficit
relativo di calorie e proteine si
osserva un’atrofia diffusa del tes-
suto linfoide, una riduzione del
50% delle cellule T circolanti e
una ridotta efficienza del sistema
immunitario cellulo-mediato. La
comprensione dei fabbisogni am-
minoacidici della vacca da latte
deve mettere in guardia verso gli
atteggiamenti molto spesso irra-
zionali che attribuiscono “all’ec-
cesso proteico” la prima causa
“alimentare” di mastite.

Nel cercare responsabilita e soc-
corso nella nutrizione, non si puo
non parlare dello stress ossida-
tivo coinvolto sia nell’efficienza
della risposta immunitaria al pa-
togeno, sia nel ripristino del-
PPomeostasi delle cellule che
rivestono [’alveolo mammario.
La distruzione del patogeno
mammario fagocitato dai leuco-
citi avviene per “respiratory
burst” ossia attraverso la produ-
zione di molecole in cui & pre-
sente ’ossigeno, come lo ione
superossido, il perossido d’idro-
geno, oltre allo ione ipocloroso.
Questo processo avviene all’in-
terno dei lisosomi, per proteggere
i leucociti e i tessuti circostanti
dagli effetti negativi di questi
ROS. Alcuni enzimi come la glu-
tatione perossidasi (GPX) e la su-
perossidodismutasi (rame e zinco
dipendente) proteggono i tessuti
dai danni dei ROS. Anche la vi-
tamina A, la E e i carotenoidi
hanno analoghi effetti antiossi-
danti.

Per carenze primarie o perché i
leucociti sono impegnati in
un’intensa attivita fagocitaria,
Pinsufficiente presenza di an-
tiossidanti puo essere un fattore
di rischio nella cronicizzazione
della mastite e provocare danni
anche permanenti alle delicate
strutture preposte alla secre-
zione del latte. ©
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