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Nutrire il sistema immunitario

‘irrisolto e forse irrisolvibile
Lproblema, almeno con que-

sto indirizzo nella selezione
genetica, del bilancio energetico
e proteico negativo (BEPN) della
vacca da latte negli ultimi giorni
gravidanza e nelle prime settimane
di lattazione ¢é la causa di buona
parte delle malattie metaboliche e
della non piena efficienza del si-
stema immunitario. Queste due
condizioni sono il piu importante
fattore eziologico della sindrome
della sub-fertilita, della ridotta
longevita produttiva e dell’impos-
sibilita di “mungere” tutto il po-
tenziale produttivo di cui sono
dotate le bovine.
L’assetto ormonale e metabolico
premiato dalla selezione genetica
rende la mammella della bovina,
non ancora gravida, e quindi la
produzione di latte, prioritaria su
buona parte delle funzioni fisiolo-
giche. Allo stato attuale delle co-
noscenze non sappiamo in quale
posizione delle priorita metaboli-
che si trovi il sistema immunitario.
Sappiamo ad esempio che il ripro-
dursi, il depositare risorse nutri-
tive e la crescita vengono sospese
nella vacca da latte non gravida
per essere di nuovo prioritarie
quando il BEPN ritorna verso la
positivita. Nella bovina negli ul-
timi giorni di gravidanza il fre-
guente BEPN e dovuto alla ridotta
capacita d’ingestione causata da
diversi fattori, non essendoci an-
cora la condizione del potente up-
take dei nutrienti esercitato dalla
mammella.

La breve vita produttiva della bo-
vina, il fatto che la principale
razza allevata sia la Frisona e la
profonda standardizzazione della
nutrizione e delle tecniche d’alle-
vamento hanno ridotto I'incidenza
di molte patologie in una casistica
piuttosto limitata e molto legata ai
giorni di lattazione. Nell’ambito
delle patologie in cui un efficiente
sistema immunitario puo fare la
differenza ci si puo tranquilla-
mente concentrare sulla mastite,
sulle infezioni dell’utero e sulla
ritenzione di placenta, e il FPT
(Difetto di trasferimento del-
I'immunita passiva. Anche le ma-

lattie infettive sistemiche sono si-
curamente importanti, ma facil-
mente controllabili con la
stimolazione mirata del sistema
immunitario acquisito da parte dei
vaccini. Di difficile “gestione” &
I'immunodepressione del peri-
parto che ¢ alla base della riten-
zione di placenta, della metrite
puerperale, della scarsa concentra-
zione d’immunoglobuline del co-
lostro e delle infezioni della
mammella. Tutte queste condi-
zioni patologiche sono legate al-
I’efficienza del sistema
immunitario innato.

La mastite, sia essa clinica che
sub-clinica, a decorso acuto o cro-
nico, & anch’essa profondamente
legata alla piena efficienza del si-
stema immunitario innato sia nel
periparto, dove avvengono la
maggior parte delle nuove infe-
zioni, che in ogni altra fase del
ciclo produttivo. Alla salute della
mammella serve ad esempio un in-
tervento importante del sistema
immunitario innato al momento
dell’asciugamento, quando c’¢ la
possibilita di avere la piu alta pro-
babilita di risanamento batteriolo-
gico della mammella.

Il sistema immunitario innato ¢
composto principalmente della
componente umorale (comple-
mento, lisozima, citochine pro-in-
fiammatorie, proteine della fase
acuta, interferon, ecc.) e cellulo-
mediata (neutrofili, basofili, eosi-
nofili, macrofagi, monociti e
linfociti).

La principale funzione di questa
parte del sistema immunitario ¢
quella di “orchestrare” la prima
linea di difesa per la distruzione di
un antigene, in attesa dell’inter-
vento del sistema immunitario ac-
quisito di cui gli anticorpi
rappresentano la fase piu evoluta.
In particolare, i macrofagi sono i
primi a “intercettare” un antigene,
operare la fagocitosi e richiamare
attraverso la chemiotassi i neutro-
fili. Principalmente, ma non esclu-
sivamente, i detriti batterici e le
citochine rilasciati dai monociti
(macrofagi e cellule di Kupffer) sti-
molano I'intervento dei leucociti
neutrofili, che dal sangue raggiun-

Anche la nutrizione vitaminica e minerale ha un ruolo importante sulla piena efficienza del sistema
immunitario..

gono il punto dell’infezione come
I’alveolo mammario, l'utero o,
come nel caso del distacco della
placenta, un luogo dove non € pre-
sente un antigene esterno. Le cito-
chine pro-inflammatorie, dette
anche linfochine o interluchine,
esercitano un’attivita autocrina
(nella stessa cellula che I’ha pro-
dotta), paracrina (sulle cellule
adiacenti) ed endocrina (su cellule
di altri tessuti). Inoltre, le cito-
chine “orchestrano” le variazioni
del metabolismo necessarie a di-
rottare risorse nutritive verso il si-
stema immunitario.

Altra componente importante del
sistema immunitario innato umo-
rale sono le proteine della fase
acuta, ossia quelle proteine sinte-
tizzate principalmente dal fegato
in risposta a particolari citochine
come IL-1, IL-6 e TNF .

Durante un’infezione avviene per-
tanto un reclutamento “impo-
nente” del sistema immunitario. |
linfociti hanno una domanda
energetica molto elevata, sia per il
loro elevato tasso di crescita, sia
per le molte cellule che vanno in-
contro all’apoptosi, perché non
adatte. Inoltre, c’@ un “costo
energetico” piuttosto sostenuto
per la produzione delle proteine

della fase acuta.

Durante il BEPN avviene una
sotto-regolazione dei geni dei neu-
trofili e cido comporta un’alterata
presentazione dei geni, un ridotto
“respiratory burst” e una dimi-
nuita risposta alle citochine pro-
inflammatorie. | substrati
energetici utilizzati dai linfociti
sono simili a quelli necessari ai tes-
suti a forte divisione cellulare. In
particolare il glucosio, ma anche
gli acidi grassi e, tra gli aminoacidi
glucogenetici, la glutammina.

E da tenere presente che I'uptake
mammario di queste molecole ¢
imponente e prioritario sia in
piena lattazione, ma anche prima
del parto per la produzione del co-
lostro. La condizione para-fisiolo-
gica dell’insulino-resistenza e
I’insulino-carenza del periparto ha
effetti negativi su tutti i tessuti do-
tati di recettori per I'insulina,
come quelli del sistema immunita-
rio innato. Pertanto sia nel peri-
parto, che in piena lattazione,
grazie all’azione della mammella si
possono verificare carenze secon-
darie di substrati energetici impor-
tanti come il glucosio, gli acidi
grassi liberi e gli aminoacidi.

Si sottovaluta spesso nella vacca
da latte il ruolo degli aminoacidi
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Molte sono le opportunita che offre la nutrizione clinica della vacca da latte sia nello stimolare la piena
funzionalita del sistema immunitario, che nel ridurre I'incidenza della chetosi e dello stress ossidativo.
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nel metabolismo energetico del si-
stema immunitario e nelle perfor-
mance produttive, in
considerazione anche della forte
pressione selettiva sulla Frisona
per la proteina del latte. Si e osser-
vato che aminoacidi come la me-
tionina, la treonina, la leucina, la
isoleucina, la fenilalanina, il trip-
tofano, la glicina e la serina dimi-
nuiscono molto nel sangue
guando é necessaria una maggiore
“produzione” di leucociti. In par-
ticolare, in caso d’infezione o du-
rante il distacco della placenta
aumenta il fabbisogno di glutam-
mina al punto che la bovina ri-
corre alle sue riserve muscolari.
La glutammina e I’alanina rappre-
sentano il 50% degli aminoacidi
rilasciati dalle riserve di proteine
labili muscolari. Nelle prime due
settimane di lattazione le vacche
da latte possono perdere anche 17
kg di proteine labili, in buona
parte utilizzate dal fegato per la

gluconeogenesi e dalla mammella
per la sintesi della caseina. La glu-
tammina, la prolina e I'acido glu-
tammico costituiscono il 25-30%
della caseina. Si & inoltre osser-
vato che la glutammina si riduce
nel diabete e nell’acidosi metabo-
lica, due condizioni para-fisiologi-
che della vacca da latte nella fase
di transizione. Nei challenge con i
lipopolisaccaridi (endotossine dei
Gram-) si osserva un forte con-
sumo sia di glutammina, che di
treonina. L’arginina stimola lo
sviluppo dei linfociti B e regola i
segnali di abilita dei linfociti T.

Anche la nutrizione vitaminica e
minerale ha un ruolo importante
sulla piena efficienza del sistema
immunitario. Questi nutrienti
sono piu facilmente gestibili ri-
spetto al glucosio, gli amminoacidi
e gli acidi grassi, in quanto la com-
petizione con la mammella € meno
““esasperata”.

GRANDA
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Sia i macrofagi che i neutrofili
utilizzano il “respiratory burst”
per distruggere I’antigene fagoci-
tato. Le bovine di alto potenziale
genetico (HMG) hanno un’in-
tensa attivita metabolica cellulare
con elevate produzione di so-
stanze ossigeno reattive (ROS).
Per evitare gli effetti distruttivi di
questi radicali liberi vengono uti-
lizzate dall’organismo le sostanze
antiossidanti ingerite dalla dieta
come il beta-carotene, la vitamina
A, la vitamina E (donatrici di elet-
troni) e il rame, il selenio, il man-
ganese e lo zinco (componenti di
sistemi enzimatici come la supe-
rossido dismutasi, la mieloperos-
sidasi e la glutatione perossidasi).
Durante le infezioni i leucociti
hanno bisogno di grandi quantita
di questi antiossidanti, andando
cosi in competizione con gli altri
sistemi cellulari. La carenza rela-
tiva di queste molecole comporta
un alto rischio di perossidazione

delle membrane, principalmente
dovuta al radicale idrossilico, con
una conseguente perdita di effica-
cia e di rischio di distruzione dei
tessuti circostanti.

Nell’ambito del collegamento esi-
stente tra minerali ed efficienza
del sistema immunitario, grande
importanza é rivestita dalla cal-
cemia. La bovina ha dai 2 ai 4
grammi di calcio nel sangue, di
cui la meta in forma ionizzata
(iCa?"). Nel primo giorno di lat-
tazione perde 10 volte il calcio
presente nel sangue per la “mon-
tata” lattea. Questa riduzione di
iCa?*, oltre ad alterare la funzio-
nalita sia della muscolatura liscia
che striata, riduce la capacita fa-
gocitaria dei neutrofili e la rispo-
sta delle cellule mononucleate
agli antigeni.

Di grande interesse sono gli acidi
grassi polinsaturi omega-3 come
I’acido -linolenico (18:3; ALA),

I’acido eicosapentaenoico (C20:5;
EPA) e [l'acido docosaenoico
(C22:6; DHA). Questi acidi grassi
sono presenti nelle membrane cel-
lulari e sono responsabili della
loro integrita. Una buona disponi-
bilita di omega-3 migliora la rispo-
sta anticorpale, il rilascio di IL-1
da parte dei macrofagi e una mi-
gliore sintesi delle citochine.

Considerazione a parte € necessaria
per puntualizzare il ruolo che ha
I’'accumulo di corpi chetonici nel
sangue, come il beta-idrossibutir-
rato, l’acetoacetato e I’acetone,
sulla funzionalita di leucociti come
i neutrofili. La chetosi, sia essa
sub-clinica che clinica, é causata da
un’aumentata concentrazione di
corpi chetonici nel sangue. Dalle
molte ricerche effettuate si & evi-
denziato che concentrazioni elevate
di queste molecole influenzano la
produzione di citochine pro-in-
fiammatorie, I'attivita fagocitaria
dei neutrofili e la loro attivita che-

miotattica. In considerazione del-
I’alta prevalenza (> 30%b) della che-
tosi sub-clinica nelle prime
settimane di lattazione e negli ul-
timi giorni di gravidanza, un’at-
tenta prevenzione di questa
importante malattia metabolica
puo aiutare a contrastare un peg-
gioramento dell’immunodepres-
sione del peri-parto.

Conclusioni. Molte sono le oppor-
tunita che offre la nutrizione clinica
della vacca da latte sia nello stimo-
lare la piena funzionalita del si-
stema immunitario, che nel ridurre
I'incidenza della chetosi e dello
stress ossidativo. Questa possibilita
verra ulteriormente rafforzata
guando la genomica potra indivi-
duare nella popolazione i soggetti
dotati di una migliore funzionalita
del sistema immunitario o meglio
una migliore capacita di ripartire i
nutrienti tra fabbisogni della mam-
mella e degli altri apparati. «

GENOITALI
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