1. причины возникновения, типология и последствия мастита

Из всех болезней, зарегистрированных на молочных фермах и комплексах, наиболее актуальной и устойчивой проблемой является мастит. Мастит – это воспалительный процесс, протекающий в тканях молочной железы коров. Как правило, наибольший риск заболевания коровы маститом характерен для двух основных периодов:

а. пика лактации

б. перевода коровы в сухостой (первые 20 дней и последние 10 дней сухостойного периода.

Периоды риска заболевания коров маститом


                                 
                                Пик лактации

                                                                                              Перевод на          Сухостой

                                              сухостой




Отел                      3 месяца                                                              10 месяцев           12 месяцев

Основными причинами возникновения мастита у коров в лактационный период являются:

а. неблагоприятное воздействие на молочную железу механических, термико-химических и биологических факторов, сопровождающееся проникновением в нее различных патогенных микроорганизмов;
б. неудовлетворительное условие содержания (при неудовлетворительном содержании в коровнике могут развиваться патогенные микроорганизмы, вызывающие мастит);
в. антисанитарное состояние коровников и выгульных дворов;

г. недостаточное, несбалансированное кормление снижает иммунитет и может вызвать спектр заболеваний, в том числе мастит;
д. неудовлетворительная преддоильная подготовка вымени (обмывание, массаж, сдаивание), т.е. вызов неполноценного рефлекса молокоотдачи;
е. передержка доильных аппаратов на выдоенном вымени (холостое доение), не проведение машинного додоя;
ж. пропуск очередного доения;

з. неудовлетворительная санитарная обработка доильного оборудования и молочной посуды;

и. несоблюдение личной гигиены доярки;

к. индивидуальные особенности животных, их физиологическое состояние (коровы в последние недели стельности более восприимчивы), возраст (число лактаций), общее состояние организма (при ослабленном иммунитете риск заболевания увеличивается), наследственность. 

Во время перевода животного в сухостойный период снижаются удои, а из-за снижения доения в молочной железе происходит биохимическая перестройка тканей и клеток. Молочная железа в этот период наиболее уязвима для патогенной микрофлоры, поскольку отсутствует отток секрета и происходит накопление его в ходах и альвеолах. Вследствие чего молочные протоки забиваются патологическим содержимым и воспаляются. 

Типология мастита у коров
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За 10 дней до отела в вымени идет активная перестройка физиологических и биохимических процессов, активная гиперемия тканей и выработка секрета. Если в этот период в молочной железе активизируются патогенные микроорганизмы, попавшие в период сухостоя, то произойдет сильная воспалительная реакция сопровождающаяся выделением патологического секрета, содержащего большое количество патогенной микрофлоры.

Типология мастита у коров характеризуется классификацией по возбудителям, по течению воспаления и по характеру воспаления.
Проблема мастита у коров является актуальной, в связи с тем, что наносит значительный ущерб молочной отрасли. В частности, растущие случаи заболевания коров маститом на молочных фермах приводят к снижению молочной продуктивности,

преждевременной выбраковке животных, ухудшению технологических свойств молока, недополучению телят.

В частности, на продуктивность коров оказывает значительное влияние продолжительность лечения мастита. С каждым днем лечения в пораженных отделах вымени идет накопление продуктов метаболизма бактерий, которые влекут гибель и десквамацию эпителия молочной железы. В молоке появляются сгустки казеина и примесь слизи, гноя, а при сильном воспалении слизистой оболочки - фибрина. В пораженных участках молочной железы начинается разрост соединительной ткани, что ведет к постепенному снижению или полной утрате молокообразования. Потеря продуктивности со сроком лечения в 2 дня составит 7,5%, а при лечении в 7 дней – 40%.
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Убытки при маститах являются результатом снижения молочной продуктивности (15-25% от общей суммы убытков), преждевременной выбраковки коров (8%), выбраковки молока (2,5%) и ветеринарных затрат на лечение клинического мастита (1,5%).

Необходимо учитывать, что на одно животное с клиническим проявлением мастита приходится от 15 до 40 коров, больных субклинической формой, поэтому диагностика и профилактика скрытых маститов приобретают первостепенное значение.

Опыт ведущих зарубежных и российских хозяйств показывает, что молочное производство эффективно, если клинический мастит развивается не более чем у 0,5% всего поголовья (1% дойного стада) в месяц, а выбраковке по причине мастита подвергается не более 3% животных в год.

2. описание технологий и препаратов для лечения мастита у коров

Лечение мастита у коров должно быть направлено на обеспечение снижения количества заболеваний за одну лактацию, предотвращение развития хронического течения и недопущение снижения функции железистой ткани вымени.

Все препараты для лечения мастита должны отвечать следующим основным требованиям:

а. быстрое бактерицидное действие;

б. спектр активности, включающий основных возбудителей мастита;

в. короткий курс лечения;

г. короткие сроки ожидания;

д. хорошее распределение в тканях вымени;

е. отсутствие раздражающего действия.

Для лечения мастита у коров используют различные технологии и методы, в том числе:

1. Физиотерапевтические средства

а. холод (в первый день болезни);
б. тепло + массаж на третий-четвертый день (парафин, озокерит);
в. использование токов высокой частоты (УВЧ, ультрафиолетового облучения вымени, а также ультразвука).

При серозном мастите пораженную долю массируют снизу вверх, а при катаральном – сверху вниз. При этом массаж сочетают с втиранием в кожу вымени антисептических мазей.
2. Терапевтические средства

а. комбинированные антибиотики (широкого спектра действия, сочетание 2 и более антибиотиков);

б. антибиотики;

в. комбинированные препараты (антибиотики + сульфаниламиды, антибиотики + нитрофураны);

г. сульфаниламиды;

д. нитрофураны;

е. антисептики;

ж. йодсодержащие лекарства (как антисептики).

Наиболее распространенным и эффективным средством для лечения мастита являются антибиотики (антибиотикотерапия). Антибиотики – это химиотерапевтические вещества, образуемые микроорганизмами или полученные из
иных природных источников, а также их производные и синтетические продукты, обладающие способностью избирательно подавлять в организме возбудителей заболевания или задерживать развитие злокачественных новообразований.
Практически все представленные на рынке противомаститные препараты (ПМП) представляют собой либо антибиотики, либо комбинированные препараты, в состав которых входят антибиотики. Антибиотики для лечения мастита должны соответствовать следующим основным требованиям:

а. высокая избирательность антимикробного препарата в дозах, нетоксичных для макроорганизма; 
б. отсутствие или медленное развитие резистентности возбудителей к препарату в процессе его применения;
в. сохранение антимикробного эффекта в жидкостях организма, экссудатах и тканях, отсутствие или низкий уровень инактивации белками сыворотки крови, тканевыми энзимами;
г. хорошее всасывание, распределение и выведение препарата, обеспечивающие терапевтические концентрации в крови, тканях и жидкостях организма (в том числе в ликворе), которые должны быстро достигаться и поддерживаться в течение длительного периода (особое значение имеет создание высоких концентраций в очагах поражения);
д. удобная лекарственная форма для применения различным возрастным группам животных и локализации процесса, обеспечивающая максимальный эффект и стабильность в обычных условиях хранения.
Наиболее предпочтительной препаративной формой лекарства для лечения мастита считают суспензию, так как она хорошо распределяется и проникает в ткани вымени, лишена раздражающего действия. 

Предлагаемые на рынке суспензии предназначены либо для сухостойных, либо для лактирующих коров. Последние, в свою очередь отличаются наличием или отсутствием в своем составе кортикостероидного гормона (преднизолона).

Практически все суспензии для лактирующих коров содержат антибиотики пенициллинового ряда, чаще всего полусинтетические пенициллины, обладающие активностью к штаммам, способным вырабатывать β- лактамазы (ферменты, разрушающие пенициллины). Их наличие обеспечивает незамедлительное и стабильное действие на любую грамположительную и наиболее значимую грамотрицательную микрофлору, предотвращает быстрое развитие резистентности. Наиболее широко используют ампициллин и клоксациллин. Кроме пенициллинов, в состав суспензии могут входить аминогликозиды, макролиды, тетрациклины, сульфаниламиды, полимиксины, цефалоспорины и фторхинолоны. Нужно помнить, что применение цефалоспоринов, фторхинолонов и аминогликозидов при несоблюдении кратности и продолжительности лечения вызывает резистентность к ним и приводит к стабильному возникновению рецидивов. 

Также в состав суспензий могут входить ферменты и гормоны. Ферменты (трипсин, химотрипсин): способствуют наиболее полному восстановлению железистой ткани вымени и рассасыванию соединительной ткани. Гормональные препараты имеют как преимущества, так и недостатки:

а. преимущества гормональных препаратов:

· имеют сильный противовоспалительный эффект;

· подавляют медиаторы воспаления и снимают симптомы; 

· проявляют выраженное антигистаминное действие; 

· при парентеральном введении – усиливают гликогенез и образование высших жирных кислот. 
б. недостатки гормональных препаратов:

· подавляют лейкоцитарную активность в очаге воспаления;
· угнетают клеточный иммунитет ткани;
· способствуют образованию соединительной ткани;
· вызывают атрофию;
· замедляют коллагенообразование;
· формируют привыкание ткани к концентрации кортикостероидов в ней.

Высокопродуктивные коровы часто иммунодефицитны, воздействие преднизолона (гормона) ослабляет ткани вымени и снижает продуктивные качества животных, а излечение (отсутствие клинических признаков) часто бывает обманчивым. Симптомы воспаления исчезают быстро, но не надолго. Следствием действия кортикостероидов, бывают зарастание сосков, индурация вымени, атрофия паренхимы, образование фибром, хроническое течение мастита, регулярность рецидивов и ремиссий. 

Препараты, содержащие гормоны, рекомендованы при сверхостром и остром мастите. Его применяют совместно с антибиотиками парентерально. В таком применении кортикостероид является безопасным, отвечает требованиям комплексного подхода. 

Сульфаниламидные препараты — большая группа лекарственных веществ, основу строения которых составляет сульфаниловая (парааминобензосульфоновая) кислота. Для лечения мастита сульфаниламиды в чистом виде не применяют по нескольким причинам:

а. бактерицидное влияние оказывают при высоких концентрациях, которые не безопасны для макроорганизма;
б. длительное применение их в завышенных дозах может привести к развитию нежелательных, токсических, эффектов: угнетению полезной микрофлоры в желудочно-кишечном тракте, цианозу, лейкопении, анемии, В-авитаминозу, агранулоцитозу, общему угнетению;
в. при недостаточной функции почек или при назначении больших доз препаратов могут возникать явления кристаллурии;
г. малые дозы или назначение с большим интервалом приводит к развитию устойчивых микроорганизмов, устойчивость микроорганизма к одному
сульфаниламидному препарату распространяется на другие препараты этой группы (полная перекрестная устойчивость).
Сульфаниламиды используют для создания комбинированных препаратов (антибиотики + сульфаниламиды). Основные действия сульфаниламидов:

а. обладают широким диапазоном действия на макроорганизм (рассматриваются как специфические нервные раздражители);

б. снижают повышенную реактивность организма;

в. оказывают жаропонижающий эффект; 

г. действуют противовоспалительно; 

д. вызывают угнетение процессов регенерации при местном применении; 

е. снижают активность нуклеофосфатазы печени, почек, селезенки; 

ж. нарушают нормальные процессы ацетилирования, являясь специфическим ингибитором угольной ангидразы; 

з. уменьшают способность плазмы к связыванию углекислоты; 

и. тормозят газообмен; 

к. снижают активность других ферментных систем; 

л. стимулируют процесс фагоцитоза;

м. повышают устойчивость организма к токсинам.

В чистом виде, так же как и сульфаниламидные препараты нитрофураны для лечения мастита не применяют (используют для создания комбинированных препаратов антибиотики + нитрофураны, сульфаниламиды + нитрофураны).

В ветеринарной практике из группы нитрофуранов применяют фурацилин, фуразолидон, фурадонин, фуразолин, фурагин, фуракрилин и фуразонал. 

Использование комбинированных препаратов обоснованно максимальным охватом потенциальных возбудителей, а так же достижением более эффективного бактерицидного действия.
Йодсодержащие препараты стабильно сохраняют свои основные физико-химические свойства и активнодействующее вещество в течение 18 месяцев, нетоксичны, не оказывают местного раздражающего, сенсибилизирующего, аллергизирующего, эмбриотоксического, канцерогенного и мутагенного действий. 

В фармакологическом отношении у йода важные свойства – его бактерицидность и противовоспалительное действие, а также отсутствие привыкания микроорганизмов. Антимикробное и противогрибковое действие йода проявляется местно и резорбтивно. Практически безопасен в экологическом отношении. 

Активные элементы (йодполивинилпирролидон) в течение двух суток не выводятся из тканей матки и молочной железы. Кроме того, обладают противовоспалительным и обезболивающим действием, улучшают пролиферативные процессы в органах.

ПЕРЕВОД:
3. Etiology, typology and consequences of mastitis 
Mastitis is the most urgent and persistent problem among all diseases registered on dairy farms and complexes.  Mastitis is an inflammatory process proceeding in the cow mammary gland tissue. As a rule there are two main high risk
periods to get disease: 
a. lactation peak
b. transitioning cows to the dry period (first 20 days and last 10 days of dry period).
risk periods for cows to get mastitis



                                 
                                Lactation Peak
                                                                                           Transitioning           Dry Period
                                                to the dry period



Calving                       3 months                                                              10 months            12 months
These are main causes of mastitis development in cows at lactation period:  
a. adverse effect of mechanical, thermo-chemical and biological factors upon mammary gland accompanied with various pathogenic microorganisms penetration;
b. poor keeping conditions (when housing is not satisfactory, pathogenic microorganisms causing mastitis may develop in the cowshed;
c. insanitary condition of cowshed and exercise yard;
d. insufficient, unbalanced feeding lowers immunity and may cause a spectrum of diseases including mastitis.  
e. unsatisfactory pre-milking udder preparation (washing, massage, taking foremilk) i.e causing poor milk-ejection reflex.
f. overuse of milking  machine on the dried udder (idle milking), failure to perform complete machine milking. 
g. omission of regular milking;
h. unsatisfactory sanitization of milking equipment and milk vessels; 
i. non-observance of personal hygiene by the dairymaid;
j. individual peculiarities of animals, their physiological state (cows in the last weeks of pregnancy are susceptible), age (number of lactations), general condition of the organism (when immunity is broken risk of disease rises), heredity.  
During transitioning an animal to the dry-period milk yields go down, and this milking decrease causes biochemical reconstruction of tissues and cells in the mammary glands. At this period mammary gland is more vulnerable to pathogenic micro-flora, because there is no an outflow of secretion and it accumulates in its ducts and alveolus. As a result mammary ducts become clogged up with pathological contents and inflamed. 
TYPOLOGY OF MASTITIS IN COWS 
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ACCORDING TO CAUSATIVE AGENTS
· Staphylococcus                                streptococcus
· Colibacillus                                     mycoplasma
· blue pus bacillus                              paratyphoid
ACCORDING TO THE RUN OF INFLAMMATION
· Super-acute                                      Acute
· Under acute                                      Chronic
· Subclinical
ACCORDING TO THE INFLAMMATION CHARACTER
· Serous                                              Catarrhal
· Fibrinogenous                                 Purulent 
10 days before calving active change of physiological and biochemical processes, active hyperaemia of tissues and secretion production proceed in udder.  If at this period in mammary gland pathogenic microorganisms that got in it at the dry-period become more active, strong inflammatory response accompanied with discharge of pathologic secretion containing a great amount of pathogenic microflora will occur.
Typology of mastitis in cows is characterized by the causative agent classification,  inflammation run and inflammation character.
The problem of mastitis in cows is urgent because it inflicts sensational damage on the dairy sector.   Particularly growing cases of mastitis occurrence in cows on dairy farms result in decrease of dairy productivity, premature culling of animals, worsening technological properties of milk, low calves birthrate. 
Particularly treatment duration of mastitis have a significant effect upon cow productivity. With every day of treatment metabolism products of bacteria which cause death and desquamation of epithelium accumulate in affected udder parts. Clots of casein and admixture of mucus, pus and when inflammation of mucous coat is strong – fibrin appear in milk. In affected parts of mammary gland connective tissue begins to expand, causing gradual decrease or complete loss of galactopoiesis.  When treatment duration is 2 days, loss of productivity is 7.5%, and when it is 7 days - 40%.
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Перевод: 
RELATION OF LOSS IN LACTATION TO TREATMENT DURATION OF MASTITIS

                    Loss in Lactation                    Productivity               

Losses by mastitis arise from decrease of dairy productivity (15-25% of the total sum of losses), premature culling of cows (8%), culling of milk (2.5%) and veterinary expenses for treatment of clinical mastitis (15%).
It is necessary to take into account that for each animal with clinical implication of mastitis there are from 15 to 40 cows which have sub-clinical form, therefore diagnostics and prophylaxis of latent mastitis assume paramount importance. 
Experience of leading foreign and Russian farms shows that dairy production is effective if clinical mastitis develops in less than 0.5% of the total number of livestock (1% of milch cattle) a month and less than 3% of animals a year are culled out. 
4. DESCRIPTION OF THE TECHNOLOGIES AND preparations FOR TREATMENT OF MASTITIS  IN COWS
Treatment of mastitis in cows must be directed towards providing decrease of disease number during one lactation, prevention of development of chronic course and non-admission of depression  of udder glandular tissue function.
All the medicines for mastitis treatment must satisfy the following main requirements: 
a. fast bactericidal action;
b. a spectrum of activity, comprising basic  causative agents of mastitis;
c. short treatment course;
d. short waiting time;
e. good distribution of the udder tissues;
f. absence of irritant action.
Different technologies and methods are used for mastitis treatment in cows: 
3. Physiotherapy facilities
a. the cold (the first day of disease);
b. the warm + massage on the third-forth day (paraffin, ozocerite);
c. use of high-frequency current (UHF, ultraviolet irradiation of udder as well as ultrasound). 
In case of serous mastitis affected lobe is massaged upwards, and in case of catarrhal mastitis – downwards.  At the same time massage is combined with rubbing antiseptic ointments in the udder skin. 
4. Therapeutic facilities
a. hybrimycin (broad spectrum antibiotic, combination of 2 and more antibiotics);
b. antibiotics;
c. combined preparations (antibiotics + sulfonamides, antibiotics + nitrofurans);
d. sulfonamides;
e. nitrofurans;
f. antiseptics;
g. iodo-containing medicines (like antiseptics).
 Antibiotics (antibiotic therapy) are the most widespread and effective remedy for treatment of mastitis.  Antibiotics are chemotherapeutical substances formed by microorganism or gained from other natural sources, and their derivative and synthetic products, having capacity to suppress causative agents in organism selectively or restrain development of malignant neoplasms.
Practically all the anti-mastitis preparations (AMP) presented on the market correspond to either antibiotics or combined preparations containing antibiotics.  Antibiotics for mastitis treatment must satisfy the following main requirements: 
a. high selectivity of antimicrobial preparation in dozes nontoxic for macroorganism.  
b. absence or slow development of resistance of the causative agents to preparation during its application; 
c. preservation of antimicrobial effect in the organism liquids, exudates and tissues, absence or low level of its inactivation by proteins of the blood serum proteins or tissue enzymes; 
d. good absorption, distribution and excretion of preparation, providing therapeutic concentration in blood, tissues and organism liquids (including neurolymph) which must move fast and be supported during a long period (making high concentrations in the lesion focus has particular importance);
e. convenient dosage form for application by different age groups of animals and process location that provides an optimum effect and stability in usual storage conditions.
Suspension is considered more preferable dosage form of medicine for mastitis treatment, because it spreads and penetrates into udder tissues well and does not have irritant effect. 
Suspensions offered on the market are destined for either dry udder or lactating cows.  Lactating cows in turn are notable for presence or absence of corticosteroid hormone (prednisolone) in its composition.
Practically all suspensions for lactating cows contain penicillin antibiotics, more often semisynthetic penicillin having activity to strains which can produce β-lactamases (enzymes destroying penicillin). Their presence provides immediate and stable effect on any gram-positive and most significant gram-negative microflora and prevents fast development of resistance. Ampicillin and cloxacillin are most widely used. Beside penicillin suspension may include aminoglycosides, macrolides, tetracyclines sulfanilamides, polymyxins, cephalosporins and  fluoroquinolones  It is necessary to remember that use of cephalosporins, fluoroquinolones, aminoglycosides with inobservance of treatment rate and duration causes resistance to them and results in stable emergence of relapses. 
Inzymes and hormones also may enter into the composition of suspension. Enzymes (tripsin, chymotripsin): promote most complete restoration of udder glandular tissue and dispersion of connective tissue. Hormonal preparations have advantages as well as disadvantages:
a. advantages of hormonal preparations:
· they have strong anti-inflammatory effect; 
· they inhibit mediator of inflammation and remove symptoms;  
· they exhibit frank antihistamine action;  
· in case of parenteral administration they enhance glycogenesis and formation of higher fatty acids. 
b. disadvantages of hormonal preparations:
· they inhibit leucocytic activity in niduses of inflammation; 
· they depress cellular immunity of tissues; 
· they promote formation of the connective tissue;

· they cause atrophy;
· they slow down collagen formation;
· they develop addiction of tissue to  concentration of corticosteroids in it.
Highly productive cows often suffer from immunodeficiency; effect of prednisolone (hormone) weakens udder tissues and decreases productive properties of animals, and recovery (absence of clinical signs) is often deceptive. Symptoms of inflammation disappear quickly but not for a long time.   Action of corticosteroids may result in teats overgrowing, induration of udder, atrophy of parenchyma, fibromata formation, mastitis chronicity, regular relapses and remission take place. 
Preparations containing hormones are recommended when mastitis is super-acute or acute. It is used together with antibiotics parenterally.   By such application corticosteroid is harmless and meets requirements of the comprehensive approach. 
Sulfanilamide preparations is a big group of medicinal substances whose basic of structure is formed by sulphanilic (paraaminobenzosulfonic) acid. Sulfanilamides in pure state are not used for treatment of mastitis for some reasons such as:
a. they make bactericidal effect under high concentrations which are rather dangerous for microorganism;
b. their long-term application in large doses may cause development of undesirable toxic effects: inhibition of beneficent microflora in gastrointestinal tract, cyanosis, leucopenia,  anemia, vitamin B deficiency, agranulocytosis, general suppression;
c. when kidney function is poor or large doses of preparations are prescribed such phenomenon as crystalluria may develop.
d. small doses or prescription with a big interval leads to development of resistant microorganisms, microorganism resistance to one sulfanilamide preparation applies to other preparation of this group (complete cross-resistance).
Sulfanilamides are used for making combined preparations (antibiotics + sulfanilamides). Basic actions of sulfanilamides are:
a. they have wide spectrum of actions against microorganism (they are considered as  specific nervous irritators);
b. they reduce heightened responsiveness of organism;
c. they take febrifugal effect; 
d. they take anti-inflammatory effect; 
e. they cause inhabitation of regeneration process when  applied locally; 
f. they lower nucleo-phosphatase activity of liver, kidneys, spleen; 
g.they disturb normal process of acetylation, being a specific carbonic anhydrase inhibitor; 
h. they decrease plasma capability to binding carbonic acid; 
i. they inhibit gaseous metabolism; 
j. they reduce activity of other enzymatic systems; 
k. stimulate the process of phagocytosis;
l. they raise resistance of organism to toxins.
As well as sulfanilamide preparations nitrofurans are not applied in pure state for mastitis treatment (they are used for producing combined preparations: antibiotics + nitrofurans, sulfanilamides + nitrofurans). 
In veterinary practice from nitrofurans group furacillin, furasolidone, furadonin, furazolinum, furaginum, furakrinil and furazonal are used. 

Application of combined preparations is based on maximum coverage of potential causative agents and attainment of more effective bactericidal effect.

Iodo-containing preparations stably preserve their main physicochemical properties and active substance for 18 months, they are nontoxic and do not take local irritative, sensitizing, allergenic, embryotoxic, carcinogenic and mutagenic effect.  

As for pharmacology iodine has such significant properties as its bactericidal and anti-inflammatory action as well as absence of addiction of microorganisms.  Antimicrobial and antifungal action of iodine exhibits locally and resorptive. It is practically harmless in respect of ecology.  

Active elements (iodine-polyvinylpyrrolidone) are not egested from uterus tissues and mammary gland for two days.   In addition they have anti-inflammatory and anaesthetic effect, improve proliferative processes in organs.  

