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ORDLISTA
Specificitet: Andel positiva kor i testet som verkligen &r infekterade. Anges i %.
Lag specificitet = manga falska positiva resultat.
Sensitivitet: Andel verkligt infekterade kor som blir positiva i testet. Anges i %.
Lag sensitivitet = manga falska negativa resultat.
SCC: Somatic cell count, celltal
CMT: California mastitis test
EC: Elektrisk konduktivitet
LDH: Laktatdehydrogenas

NAGas: N-acetyl-p-D-glukosaminidas




SAMMANFATTNING

Mastit ar ett stort problem for mjolkproducenter varlden Gver. Mastiter ger forsamrad
djurvalfard och stora ekonomiska forluster, bade pa grund av behandlingskostnader och
minskad mjolkavkastning. Studier tyder pa att det ar de subkliniska mastiterna som kostar
mest for bonderna, da de ar vanligare an de kliniska fallen och leder till minskad
mjolkproduktion. Dessa mastiter ger inga kliniska symtom eller synliga férandringar i mjolk
och ar darfor svara att diagnostisera. 1 USA ar det vanligt med sintidsbehandling med
antibiotika av alla kor for att minska mastitprevalensen. Detta ar en ifragasatt metod och
alternativ for att hitta de kor som faktiskt behdver behandling efterfragas. De vanligaste
metoderna for att identifiera kor med subkliniska mastiter bygger pa att hitta komponenter i
mjolk som Okar vid inflammationer. Somatiska celler, laktatdehydrogenas, N-acetyl-p-D-
glukosaminidas och akutfasproteiner &r exempel pa sadana. Aven mjélkens férmaga att leda
elektrisk strom kan vara en indikator pa juverhélsa. | tva studier som tas upp i denna oversikt
har man anvént sig av flera parametrar for att beddma juverhalsan.

California mastitis test &r en indirekt métning av celltal i mjélken. Anvandningen &r utbredd,
men nar det galler att detektera subkliniska mastiter ar specificitet och sensitivitet i
genomsnitt relativt laga. Celltalsmatning med automatiska réaknare ger nagot béttre resultat,
men dven har ar det svart att fa bra varden da subkliniskt infekterade kor inte alltid far sa pass
hoga celltal att de visar positivt i testet. Elektrisk konduktivitet bygger pa att mjolkens
joninnehall forandras vid infektioner, men metoden &r inte speciellt kanslig och manga
infekterade kor undgar upptackt. De nyare metoderna sa som aktufasprotein-, LDH- och
NAGas-matning visar pa goda resultat, men dessa ar baserade pa farre studier och mer
forskning behovs. Metoder dér man raknar in flera parametrar verkar 6ka chansen for att stalla
ratt diagnos. FOr att utvardera metoderna anvands oftast bakteriologi som kalibrering. Senare
studier tyder dock pa att realtids-PCR kan anvandas istéllet och att denna metod &r bade
snabbare och ger battre diagnostiska resultat.

Det ar viktigt att diagnostiska metoder ar enkla att anvéanda, inte alltfor kostsamma och att de
har tillrackligt bra specificitet och sensitivitet for att fylla sitt syfte.



SUMMARY

Mastitis is a major problem for milk producers all around the world. The clinical cases lead to
reduced animal welfare and economic losses (e.g. treatment and milk loss). However, several
studies point out that subclinical cases of mastitis cause even more production losses as it
lowers milk production, and is much more common than clinical mastitis. In the US the use of
blanket treatment is common, where all cows in a herd receive antibiotic treatment during the
dry period. Alternatives to the blanket treatment are necessary because of public concerns
regarding food safety and antibiotic resistance in bacteria. Several methods for identifying
cows with subclinical infections exist, though their effectiveness is debated. The aim of this
study was to compare different methods for diagnosing subclinical mastitis. The methods
compared in the study are: somatic cell count, California mastitis test, electrical conductivity
and biomolecular methods, such as lactate dehydrogenase, N-acetyl-p-D-glucosaminidase and
acute phase proteins. Two studies base their diagnoses on several parameters to maximize the
probability of getting the right diagnosis.

California mastitis test is an indirect measure of the somatic cell count and is widely used. It
has been evaluated countless times with varying results, but it seems like the specificity and
sensitivity is not good enough for detecting subclinical infections at an early stage. With
automatic cell counters the results are slightly better, but not ideal. Electrical conductivity is
based on the fact that ion concentrations in milk changes with infection. The method is not
very sensitive on its own, and many infected cows remain negative in the test. The
biomolecular methods show promising results, but there are relatively few studies, and more
research is needed. It seems like the use of more than one parameter enhance the probability
of correct diagnoses. For evaluating the results, bacteriology is often used as calibration but
recent studies indicate that real-time PCR is a both faster, and more reliable, method.

Important features of a diagnostic method are the ability of being applied in daily farm work,
costs, and the specificity and sensitivity of the method.



INLEDNING

Mastit ar ett stort problem for mjolkproducenter runt om i varlden. Kliniska mastiter
behandlas med antibiotika med varierande resultat och leder till stora ekonomiska forluster
samt forsamrad valfard hos korna. Dock tyder studier pa att de subkliniska mastiterna, de som
inte ger nagra kliniska symtom eller synliga forandringar i mjélken, ar en annu storre kostnad
for bonderna (Halasa et al., 2007; Safi et al., 2009). Subklinisk mastit leder till férh6jda celltal
i mjélken och flera studier har visat att mjolkproduktionen sjunker i takt med 6kande celltal
(Hagnestam-Nielsen et al., 2009; Safi et al., 2009). Subkliniska mastiter riskerar dven att
utvecklas till kliniska mastiter (Bhutto et al., 2010). Under senare ar har allt storre vikt lagts
vid att identifiera mastiter och dalig juverhdlsa sa tidigt som mojligt for att minska
prevalensen, smittrisken och for att 0ka effektiviteten av behandling. I USA anvénds idag en
s& kallad “blanket” pa manga gardar, vilket innebéar att man behandlar hela besattningar med
antibiotika, till exempel penicillin, under sintiden for att minska mastitprevalensen (Sanford et
al., 2006; Pantoja et al., 2009; Bhutto et al., 2010). For att undvika antibiotikabehandling av
friska kor och darmed risk for resistensutveckling vill man hitta satt att identifiera de kor som
ar infekterade. Malet med denna studie &ar att ga igenom och jamfora de mest anvanda
metoderna for att diagnostisera subklinisk mastit hos enskilda kor samt de metoder som &r
under utveckling och kan komma att anvandas inom en inte alltfor avlagsen framtid.

MATERIAL OCH METODER

For att hitta artiklar har olika databaser anvants som PubMed, Web of Science och aven
Google. Sokord var i bérjan:

= (subclinical mastitis OR udder health OR intramammary infection* OR milk quality)
AND (bovine OR cow OR dairy OR cattle) AND (diagnosis OR diagnostics OR
diagnos* OR milk quality OR monitoring OR somatic cell count).

Nar de forsta artiklarna valts ut, anvandes istallet mer specifika sokord for de olika
diagnostiska metoderna sa som:

= (bovine OR cow OR dairy OR milk) AND (mastitis OR udder health OR udder
infections OR intramammary infections) AND california mastitis test AND specificity
AND sensitivity.

Anvandbara artiklar fanns dven i referenser och i PubMeds “’relaterade artiklar”-funktion.

LITTERATUROVERSIKT
Matning av celltal

Vid en inflammation, oavsett orsak, tkar forekomsten av vita blodkroppar i det inflammerade
omradet. Vid juverinflammation okar halten somatiska celler, framférallt neutrofiler, ocksa i
mjolken (Hogan et al., 1999; Pyorédla, 2003). Detta kan anvdndas i beddmningen av
juverhélsa, hos enskilda kor eller pa besattningsniva. Friska kor har celltal pa cirka 50 000
celler/ml, ofta nagot hogre tidigt i laktationen (Halasa et al., 2007; Hagnestam-Nielsen et al.,
2009). Troskelvardet for att en ko skall diagnostiseras med subklinisk mastit utifran celltal
skiljer sig mycket i olika studier men ligger for det mesta runt 100 000-200 000 celler/ml for
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att fa sa bra specificitet och sensitivitet som mojligt (Pyorala, 2003; Halasa et al., 2007). Olika
agens ger dock olika stor 6kning av celler i mjolken vilket gor att det & mycket svart att sétta
en grans for subklinisk infektion (Pyorédld, 2003). Pantoja et al. (2009) har utvarderat
celltalsméatning (SCC) vid sinlaggning for att identifiera kor som bér behandlas och kommer
fram till att kor med hoga celltal 16per mycket hogre risk for att vara infekterade och darmed
riskerar att utveckla en klinisk mastit under pafoljande laktation. Specificiteten i denna studie
varierade mellan 66 och 93% och sensitiviteten mellan 64 och 69% beroende pa olika
troskelvéarden (Pantoja et al., 2009). Man kan undersoka celltal for en hel beséttning, en ko,
eller for enskilda spenar. | diagnostiskt syfte ar det bast att testa enskilda spenar da kon kan ha
hoga celltal i mjolk fran en infekterad spene medan de andra &r oinfekterade och det
sammanlagda vardet hamnar da lagre. Nar man mater celltal i tankmjolk sa ar det mjolkens
kvalitet och den genomsnittliga juverhalsan i en besattning som kan utvarderas (Pantoja et al.,
2009). Det finns automatiska system for exakt méatning av celltal, till exempel De Lavals
celltalsraknare som réaknar somatiska cellkarnor fargade med en DNA-specifik fluorescerande
fargning (De Laval). Automatiska celltalsraknare ar specifika men ocksa kostsamma, och
langt ifran alla gardar har mojlighet att anvanda sig av dessa (Safi et al., 2009). Pyorala
(2003) gar i sin review igenom flera studiers varden for SCC som da ar runt 75-85%
specificitet och runt 73-89% sensitivitet.

California Mastitis Test

Denna metod togs fram redan 1957 av Schalm och Noorlander (Bhutto et al., 2010) och ar en
indirekt matmetod av hdga celltal (Middleton et al., 2004). California Mastitis test (CMT)
anvands i stor utstrackning, bade i Sverige och i andra delar av varlden (Hogan et al., 1999;
Babaei et al., 2007). Testet bestdr av en losning innehallande en detergent som forstor
cellvaggen pa de celler som finns i mjolken och sedan reagerar pa pH-sankningen som
orsakas av dessa cellers DNA. Beroende pa DNA-mangden i mjolken sa andrar 16sningen
konsistens, och &r alltsa en indikator pa celltal (Bhutto et al., 2010). Resultatet graderas i
dessa studier pa en skala fran 0-3 beroende pa hur stor konsistensférandring som sker, dar 0
inte ar nagon forandring alls och skall motsvara celltal under 200 000 celler/ml (Hogan et al.,
1999; Pyoréla, 2003; Bhutto et el., 2010). Testet skall utféras med farsk mjolk (Hogan et al.,
1999). Specificitet och sensitivitet skiljer sig véldigt mycket i olika studier, i vissa fall ar
specificiteten sa pass hog som 80-94% (Middleton et al., 2004; Safi et al., 2009) och i andra
betydligt lagre, runt 50% (Sanford et al., 2006; Bhutto et al., 2010). Sensitiviteten var i en
studie av Safi et al. (2009) 82% men i andra studier (Pyoréld, 2003; Middleton et al., 2004)
ligger den mellan 50 och 67%. Dessa skillnader kan bland annat bero pa nér i laktationscykeln
man testat och vilken patogen det rérde sig om (Pyo6rald, 2003; Safi et al., 2009; Bhutto et al.,
2010). Framforallt koagulasnegativa stafylokocker har i flera studier visat sig vara svara att
identifiera med CMT (Middleton et al., 2004; Bhutto et al., 2010). Sanford et al. (2006)
foreslar att en bidragande orsak till de stora skillnaderna kan vara att personen som testar
alltid maste gora en subjektiv bedémning av mjolkprovet. Att CMT é&r en sa pass enkel och
billig testmetod gor att de flesta undersokningar anser att fortsatt anvandning &r motiverad
(Pyoréla, 2003; Sanford et al., 2006).



Bakteriologisk odling och PCR

For att definitivt kunna bevisa att en ko ar drabbad av en juverinfektion bor sjélva patogenen
kunna pavisas (Bhutto et al., 2010). Bakteriologisk odling anvands i stor utstrackning for att
ta reda pa vilket agens som orsakat en infektion (Hogan et al., 1999; Pyorala, 2003) men det
ar en alltfor tidskravande och kostsam metod for att den skall vara av praktisk anvandning pa
mjolkgardar for att urskilja infekterade kor fran friska (Pyorala, 2003; Bhutto et al.. 2010).
Déremot anvands bakteriologi i de flesta vetenskapliga studier av mastit som kalibrering.
Tillsammans med celltal utgér odling en slags diagnostisk standard, de far avgoéra om en ko
verkligen ar infekterad eller inte (Pyorald, 2003; Bansal et al., 2005; Bhutto et al., 2010).
Hogan et al. (1999) beskriver i sin Laboratory Handbook of Bovine Mastitis olika
odlingsmetoder beroende pa vilka patogener som misstanks. Bakteriologisk odling kan tyckas
vara den sakraste diagnostiska metoden men i vissa fall 4 den &nda inte helt séker. Vid
tillvaxt av mer an tre olika arter anses provet oftast vara kontaminerat och far kastas bort
(Hogan et al., 1999; Koskinen et al., 2010). Subkliniskt eller kroniskt infekterade kor kan ha
intermittent bakterieutskiljning i mjolken och vissa patogener &r svarodlade i kultur (Pyoréala,
2003; Babaei et al., 2007). Alla mastiter ar inte heller av bakteriellt ursprung utan kan ha
andra orsaker (Babaei et al., 2007). Som alternativ till bakteriologi har det de senaste aren
gjorts forsok med realtids-PCR for att hitta orsakande agens vid mastiter. | en studie av
Koskinen et al. (2010) fann man att PCR var bade snabbare (4 timmar jamfért med de 48
timmar bakteriologisk odling tar) och effektivare da metoden kunde identifiera patogener i
prover som inte visade nagonting vid odling. | Koskinens studie anvandes ett kommersiellt
testkit for realtids-PCR som kan anvandas direkt pa farsk mjolk och som kéanner igen 11 olika
bakteriearter och grupper. Realtids-PCR bygger pa att man kvantifierar och méter mangden
DNA i mjolkprovet, for att sedan géra en uppskattning pa hur mycket bakteriellt DNA som
fanns i provet fran borjan (Koskinen et al., 2010).

Elektrisk konduktivitet

Vid mastitinfektion kommer natrium- och kloridjonkoncentrationen att 6ka i mjolken fran den
drabbade spenen pa grund av forstorda cellvaggar, och darmed kommer dven den elektriska
konduktiviteten (EC) att 6ka (Norberg et al., 2004). Det ar mojligt att implementera matning
av konduktiviteten i automatiska mjolkningssystem, och resultatet visas da direkt pa en
dataskarm vilket kan underlatta 6vervakningen av juverhélsa (Pyoréld, 2003; Chagunda et al.,
2006). Konduktiviteten kan &ven matas manuellt med en elektrisk handmaétare (Musser et al.,
1998; Pydrala, 2003) Enligt Norberg et al. (2004) ar det en signifikant skillnad pa elektrisk
konduktivitet, mellan friska kor och kor med kliniska mastiter, och &ven mellan friska kor och
de med subkliniska mastiter. Specificiteten i denna studie var hdg, 92%, men sensitiviteten
lag, endast en femtedel av korna med subklinisk mastit kunde identifieras med hjélp av EC.
Aven andra studier (Lansbergen et al., 1994; Musser et al., 1998; Pyorala, 2003) har visat att
matning av EC ger hog specificitet men 1ag sensitivitet och att metoden bér kombineras med
andra parametrar for att 6ka effektiviteten.



Biomolekylara metoder
LDH - laktatdehydrogenas

LDH ér ett enzym som medverkar i glykolysen och omvandlar L-laktat till pyruvat. Enzymet
finns normalt sett i cytoplasman och dess aktivitet i mjolk okar vid mastiter (Chagunda et al.,
2006a). Larsen (2005) har tagit fram en metod for att mata LDH-nivaer som bygger pa att
man mater nar L-laktat omvandlas till pyruvat med hjalp av fluorometri. Denna metod kréver
ingen forbehandling av mjolken och da den bara tar 4-7 minuter att utfora skulle den kunna
anvandas storskaligt (Larsen, 2005). Specificiteten for att detektera klinisk mastit via LDH
var i ett test av Chagunda et al. (2006a) ca 92-99% och sensitiviteten var 73-95% (olika
varden beroende pa vilket troskelvarde man anvande for att ett juver skulle raknas som friskt
eller infekterat). Babaei et al. (2007) har jamfort LDH-varden med CMT och vid det
troskelvéarde som gav bast resultat (>180 1U/I) var specificiteten 90% och sensitiviteten 69%.

NAGas

N-acetyl-B-D-glukosaminidas (NAGas) ar ett lysosomalt enzym som frisatts fran skadat
juverepitel samt fran somatiska celler i mj6lk. Dess aktivitet visades redan 1980 vara en god
indikator pa hoga celltal i mjolk i en studie av Kitchen et al. | en senare studie har Urech et al.
(1999) jamfort NAGas med somatisk cellrdkning och kommit fram till att NAGas i vissa fall
ar en kéansligare indikator pa subklinisk mastit an SCC, speciellt i colostrum. NAGas
korrelerar ocksa battre med proteolys &n SCC, vilket ar anvandbart da proteolysen okar i juver
med subklinisk mastit (Urech et al., 1999). Beroende pa vilket tréskelvarde man anvéande var
specificiteten for NAGas som diagnostisk metod mellan 99 och 94% och sensitiviteten 47-
77% i en studie av Chagunda et al. (2006a). D& man satte ett lagre troskelvarde for specificitet
sjonk sensitiviteten och vice versa.

Akutfasproteiner

Safi et al. (2009) har undersokt mojlighet att diagnostisera subkliniska mastiter genom att
anvanda akutfasproteinhalten i mjolk. Man har jamfért metoden med SCC och CMT samt
anvant sig av bakteriologisk odling for att kunna utvérdera resultaten. De akutfasproteiner
som testades var Haptoglobin och Amyloid A, som i tidigare studier visats 6ka vid kliniska
mastiter och andra infektioner (Eckersall et al., 2001; Pyo6rald, 2003). | studien av Safi et al.
(2009) mattes Haptoglobin och Amyloid A i mjolk med ELISA-test. Man fann att Amyloid A
var den basta indikatorn pa subklinisk mastit med en specificitet pa 98% och sensitivitet pa
91% vid ett troskelvarde pa 16,4 mg/l. Enligt testet var bade specificitet och sensitivitet battre
for Amyloid A an for SCC och CMT. For haptoglobin var specificitet 69% och sensitivitet
91% (Safi et al., 2009). Aven Gerardi et al. (2009) har undersokt akutfasproteiner som
indikatorer pa subklinisk mastit och ocksa i denna studie fann man att Amyloid A i mjolk ar
den basta indikatorn. | en tidigare studie gjord av Eckersall et al. (2001) var specificiteten
100% och sensitiviteten 93% ndr det géllde att diagnostisera kliniska mastiter med hjalp av
Amyloid A. Safi et al. (2009) testade ocksa serumhalten av Haptoglobin och Amyloid A men
kom fram till att dessa vérden inte &r lika bra som mjolkhalten for att diagnostisera mastit.



Modell med flera parametrar

Chagunda et al. (2006b) har i en studie tagit fram en modell som skall anvéandas for att bevaka
enskilda kors juverstatus. Denna modell baseras i forsta hand pa LDH-nivaer i mjélken, en
metod som redovisats tidigare i denna éversikt. Man vager ocksa in andra parametrar som
paverkar sannolikheten for mastitforekomst, men som inte paverkar LDH-halten. Dessa
parametrar inkluderar (specifika for varje ko):

= Elektrisk konduktivitet (om dessa data finns tillgangliga)

» Tidigare sjukdomshistoria (bade mastiter och dvriga sjukdomar)

» Mjoblkavkastning, mjolkflode samt mjolkningstid

= Juverkarakteristika (lagt hangande juver, korta spenar, spenlackage etc.)
= Antal dagar efter partus

= Ras

= Laktationsnummer

= Besattningens totala halsa

Man ger dessa faktorer olika vikt och ett varde mellan 0 och 1 réknas ut for varje enskild ko,
dar 0 innebar att hon med storsta sannolikhet &r mastitfri och ju stdrre vardet blir desto storre
risk for mastit. Med hjélp av parametrarna raknar programmet ocksa ut med vilka intervall det
ar lampligt att testa varje ko. Modellen testades med simulerade data, dar man ansag en ko
som mastitpositiv om hon hade ett véarde pa 0.7 eller hdgre. Detta gav en specificitet pa 99%
och en sensitivitet pa 82% nar det gallde att diagnostisera kliniska mastiter (Chagunda et al.,
2006b).

Ett annat forsok med flera parametrar gjordes 2009 av Sun et al. som i sin modell
kombinerade métning av elektrisk konduktivitet och mjolkmangden fran enskilda spenar. En
okad elektrisk konduktivitet tillsammans med minskad mjélkavkastning ansags utgora en
storre risk for att kon hade mastit. Denna modell, som baseras pa ett dataprogram, ett sa kallat
artificiellt neuralt natverk, &r anpassad for anvandning i ett automatiskt mjolkningssystem och
gav betydligt hogre sensitivitet (runt 90%) for kliniska mastiter &n om man bara testade
mjolken med elektrisk konduktivitet. Specificiteten i studien 1ag mellan 79 och 87% (Sun et
al., 2009).

DISKUSSION
Vilka egenskaper ar viktiga for diagnostiska metoder?

Ekonomin é&r alltid en styrande faktor nar det handlar om vara produktionsdjur, sa aven nar
det galler att hitta metoder for att diagnostisera mastit. Behovet av en snabb, enkel och
effektiv metod &r dock stort for att i ett sa tidigt stadie som mojligt identifiera och behandla
kor med mastit. I USA &r antibiotikabehandling under sintiden som mastitprofylax vanligt
forekommande (Sanford et al., 2006; Pantoja et al., 2009). Detta &r naturligtvis forkastligt ur
resistensutvecklings- och livsmedelssékerhetssynpunkt och framfor allt under det senaste
decenniet har forskning och allmanhetens patryckningar gjort att allt storre anstrangningar
gors for att hitta andra alternativ.



En diagnostisk metod bor ha vissa egenskaper for att den skall kunna vara anvandbar i
praktiken:

= Den skall vara sa enkel som mgjligt att anvanda och bor kunna implementeras i
automatiska mjolkningssystem eller utféras av lantbrukaren sjalv.

» Lag kostnad. En metod som kostar mer dn den eventuella mjélkforlusten pa grund av
subklinisk mastit &r ingen intresserad av.

= Hog specificitet och hog sensitivitet. Ju kédnsligare en metod &r, desto fler falska
positiva resultat blir det och tvartom, hog specificitet gor ofta att manga positiva kor
blir falskt negativa i testet. Att hitta en metod som bade ger bra specificitet och
sensitivitet ar svart, och vilka troskelvarden som skall anvandas &r en balansgang som
ocksa beror pa i vilket syfte man anvander testet.

| vetenskapliga studier ar det givetvis viktigt att fa sa exakta resultat som mojligt, den
diagnostik som anvands for att avgora om en ko verkligen var drabbad eller inte bor vara sa
nara 100% som mojligt bade vad géller specificitet och sensitivitet for att kunna utvardera nya
metoder. | det dagliga lantbruket blir inte behovet av exakta resultat lika stort, men det har
fortfarande stor betydelse. En lag sensitivitet leder till att manga kor blir falskt negativa i
testet och darmed inte erhaller behandling. Pa sikt kan detta leda till minskad
mjolkproduktion, Okad smittspridning och det finns dven en risk for att mastiten skall
utvecklas till klinisk mastit och minskad valfard for kon. En lag specificitet daremot leder till
att manga friska kor blir positiva i testet, och darmed behandlas. Detta leder till storre
kostnader for lantbrukaren i form av onddiga behandlingar, men blir &ven ett
samhallsekonomiskt problem i form av 6kad antibiotikaanvandning med okad resistensrisk
och &ven risk for antibiotikarester i mjolk och livsmedel. Detta gor att det bor laggas ner
mycket jobb pa att ta fram metoder som beddms ge tillrackligt goda resultat, bade vad galler
specificitet och sensitivitet.

Varfor skiljer sig resultaten i olika studier?

De studier i som tas upp i denna 6versikt har i flera fall fatt valdigt varierande resultat nar det
galler specificitet och sensitivitet for samma testmetod. Detta kan bero pa manga olika
faktorer. Studierna &r gjorda vid olika stadier i laktation eller under sintiden, pé olika koraser,
i olika lander och nar det galler CMT s& maste personen som utfor testet dven gora en
subjektiv beddmning av mjolkprovet. Aven i andra fall kan den manskliga faktorn paverka ett
resultat at endera hallet, pa grund av kontaminering eller felhantering vid utférandet. Det
finns ytterligare tva faktorer som spelar mycket stor roll for testresultaten: Vilket agens som
ar orsak till mastiten och vad man jamfor med nar man beddmer hur vél testet fungerar.

Vilken patogen som orsakat en mastit paverkar till stor del hur bra diagnostiken fungerar.
Vissa bakterier ger inte alls lika stor 6kning av somatiska celler i mjolken som andra. | denna
oversikt har jag valt att inte ga in narmare pa hur olika patogener paverkar testresultaten. Dels
for att versikten da skulle blivit alltfor omfattande, men ocksa for att jag tror att det ar viktigt
att utveckla metoder som fungerar sa bra som mojligt oavsett agens, eftersom man i en viss
miljo inte kan veta vilka patogener man bor vara orolig for. Vart att ndmna ar dock att till
exempel Bhutto et al. (2010) i sin studie av CMT och SCC visade att manga kor inte fick
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mérkvart okade celltal vid infektion av koagulasnegativa stafylokocker (CNS) som é&r en
vanlig omgivningshakterie och som kan orsaka mastit. Aven i den studie som utfordes av
Middleton et al. (2004) pa 278 Holsteinkor var CNS en orsak till att CMT och SCC fick laga
varden pa sensitivitet och specificitet. Sensitiviteten nar man tog bort CNS fran resultatet var
over 90 pa SCC och 86 pa CMT. Middleton et al. (2004) foreslar att SCC skall anvandas i
besattningar dar man misstanker att det ar andra bakterier &n CNS som orsakar mastiter. Aven
andra testmetoder, som NAGas tycks vara samre pa att hitta kogaulasnegativa stafylokocker
(Pyorala, 2003). Fragan ar hur mycket kraft man skall lagga ner pa att fa béattre resultat dven
nar det galler dessa patogener. Just att bakterien inte ger sa stor celltalsokning bér ju innebara
att den heller inte paverkar mjolkkvalitet eller juverhalsa i lika stor utstrackning som de
patogener som ger ett storre inflammatoriskt svar. Dessa stafylokocker finns dessutom i
omgivningen sa kanske ar det battre pa att forsoka minska bakterieférekomsten i kornas miljo
generellt @n att hitta och behandla subkliniska mastiter orsakade av CNS.

| de flesta undersokningar anvands SCC och bakteriologisk odling som referensram for att
avgora om en ko verkligen &r infekterad eller inte. Dessa metoder ar goda indikatorer pa
juverhélsan, men &r inte 100 % sakra, da vissa agens, framforallt omgivningspatogener kan
vara svarodlade, och i manga fall inte heller ger sa stor 6kning av de somatiska cellerna vid
subkliniska fall. Som tidigare namnts finns &ven risk for att subkliniskt eller kroniskt
infekterade kor kan ha intermittent bakterieutsondring i mjolken (Babaei et al., 2007). En
annan risk vid bakteriologi &r kontaminering, och alla mastiter ar dessutom inte bakteriella
utan kan ha andra orsaker. Babaei et al. (2007) har i sin studie testat LDH-matning som
indikator pa subklinisk mastit. For att avgora om kon verkligen var infekterad eller inte sa
anvandes CMT. De resultat man far fram ar alltsa hur val LDH stammer 6verens med CMT
och fragan &r om det speglar hur bra LDH egentligen mater subklinisk mastit. LDH kunde ju
inte fatt ett battre matvarde an CMT nar CMT i detta fall innebar 100% bade sensitivitet och
specificitet. De studier som anvant PCR som diagnostisk metod verkar lovande infor
framtidens diagnostik men vissa problem med bakteriologisk odling kvarstar dven vid PCR-
anvandning, sa som intermittent bakterieutsondring. Koskinen et al. (2010) har gjort en stor
studie pd 1000 mjolkprov, men det &r fortfarande bara en studie. Mer forskning behdvs och ar
sakerligen pa vag.



Jamforelse av specificitet och sensitivitet
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Figur 1. En jamférelse av specificitet och sensitivitet for olika diagnostiska metoder. Det redovisade
vardet ar ett medelvarde baserat pa varden fran olika studier upptagna i denna Gversikt.

*Dessa varden ar baserade pa diagnostik av kliniska mastiter da inga specifika varden finns for
subkliniska mastiter.

| figur 1 visas en sammanstédllning av varden pa specificitet och sensitivitet for olika
diagnostiska metoder utifran de studier som finns med i denna dversikt. Det ar svart att avgora
om jamforelsen ger en réttvis bild av hur bra metoderna faktiskt &r. Vissa metoder som funnits
lange, till exempel CMT och SCC, har utvarderats ett oandligt antal ganger, de studier som
valts ut i denna dversikt ar forhoppningsvis ett representativt urval, men det ar mojligt att
siffrorna skulle sett annorlunda ut om andra artiklar anvants istallet. De tvda modellerna
baserade pa flera parametrar som finns med visar pa mycket bra resultat men baseras ju enbart
pa just den egna studien. Den modell som Chagunda et al. (2006) tagit fram &r dessutom
enbart testad pa simulerade data och det skulle vara intressant att se hur den fungerar ute i
verkligheten. Ocksa nir det giller de andra “nyare” metoderna s& dr resultaten baserade pa
relativt fa studier och dven om det finns all anledning att hoppas pa deras kapacitet for att
detektera subkliniska mastiter sa behdvs mer forskning. Vissa studier har endast varden for
klinisk mastit, men pa grund av de troskelvarden som anvands dar, och metodernas
uppbyggnad sa &r de anda relevanta nar det galler diagnostik av subkliniska mastiter.

California mastitis test (CMT) &r en billig och enkel metod som definitivt har ett vérde i
vantan pa battre metoders uppkomst. Testet fungerar bra som indikator pa mastiter med
mycket hoga celltal, och for att ta reda pa vilken juverdel som &r infekterad hos en ko, men
for att identifiera subkliniska mastiter pa ett tidigt stadium ar sensitivitet och specificitet inte
tillrackligt bra.

Elektrisk konduktivitet (EC) kan ge viss indikation pa subklinisk mastit, men da sensitiviteten
ar lag bor metoden anvéndas i kombination med andra parametrar. Fordelar med EC ar att
metoden ar billig och enkel att implementera i ett automatiskt mjolkningssystem, och den kan
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vara till stor hjalp i diagnostiken, men precis som CMT sa racker den inte till for att hitta
juverinflammationer pa ett tidigt stadium.

De biomolekyldra metoderna visar bra resultat i de studier som gjorts, men en nackdel ar att
det inte finns nagot enkelt sétt att mata dem. Allt fler kommersiella I6sningar verkar vara pa
vag, men det krdvs fortfarande mer avancerad utrustning och kunnig personal for att kunna
anvanda sig av dessa metoder. | takt med att allt fler mjolkgardar moderniseras sd kommer
nog anvéandningen av dessa metoder att 6ka.

Eftersom det ar sa manga olika faktorer som spelar in (laktationsfas, agens etc.) nar det galler
hur val diagnostiken fungerar tror jag att modeller som mater flera parametrar &r det som
fungerar bast och det som kommer anvandas allt mer i framtiden. De parametrar som tas upp i
undersokningen av Chagunda et al. (2006) k&nns relevanta, dven Hagnestam-Nielsen et al.,
(2009) visar till exempel pa att det ar storre risk for hoga celltal ju fler laktationer en ko gatt
igenom, speciellt senare i laktationen. Att modellen kraver specifika data for varje ko tror jag
ocksa ar positivt for att upptacka andra sjukdomar eller missforhallanden i produktionen. For
att denna och liknande metoder skall fungera bra kréavs forstas att man har mjélkningssystem
som tillhandahaller de data som behdvs. Att se till att dessa majligheter finns, samt att halla
en god miljo for att minska smittryck och forbattra djurvélfard tror och hoppas jag kommer
vara nagot som de allra flesta stravar efter i ett allt modernare lantbruk med allt mer
hdgproducerande kor.
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