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A. Projekti pohitiitjad (sh projekti juht):

Ees- ja perekonnanimi Teaduskraad Ulesanded projekti Koormus | Personalikulu
taitmisel
1. Kalle Kask Veterinaarmeditsiini Projekti juht 0 0
doktor
2. Piret Kalmus Veterinaarmeditsiini Pdhitéitja 0 0
magister
3. Julia Jeremejeva Doktorant Doktorant 0 0
(pohitiitja)
Kokku 0

B. Projektiga seotud abitootajad:

1. Niina Sidorova Vanemlaborant Vereproovide 3500
analiiisimine

2. Anneli Kask Loomaarst Emakabiopsiate 20500
kogumise
assisteerimine,
ultraheli




teostamise
assisteerimine

3. Viia Viakram Laudavanem Piimaproovide 4500
kogumine

4. Ilmar Surva Loomaarst Vereproovide 12500
kogumine,
igapdevane
loomade kliiniline
labivaatus

5. Margit Kiinnapas Loomaarst Vereproovide 10000
kogumine
katseloomadelt

6. Valentina Gusselnikova Laborant Emakabiotoomide 1500
steriliseerimine ja
tooks
ettevalmistamine

7. Epp Klaassen Laborant Mikrobioloogiliste 3500
uuringute
teostamine

Kokku 56000

9. PROJEKTI KULUD RAHASTAMISPERIOODIL 320000 krooni

Kulude jagunemine aastate kaupa
2004 2005 2006 2007 2008
Kokku

Tootasud 63927 34600 29327
Sotsiaalmaks 18570 11418 7152
Tootuskindlustusmaks 272 106 166
Asutuse lildkululdiv (max 20%) 64000 32000 32000
Ostetud teenused 2243 2234 0
Lahetuskulud 39186 19107 20079
Muu erivarustus ja -materjal 13845 13845 0
Masinad, seadmed 3500 0 3500
Muud kulud 114457 46690 67767
Kokku 320000 160000 160000

K&iki kulusid pdhjendada lisas

Lisa 1. Projektikulude tabeli juurde:

Aruandele on lisatud Ulikooli raamatupidamise poolt viljastatud tulude-kulude koondaruanne:
artiklite kokkuvotted, kus on detailselt ndidatud raha litkumine aruandeaastate kestel. Suuremad
kuluallikad on pohjendatud allpool.

Tootasud:

Projekti pohitditjad omavad pohitdokohta, ja seoses sellega tootasude ja lisatasude maksmist neile
aruandeaastate jooksul ei toimunud. Tootasude summad maksti vilja ajutiste todlepingutega
abipersonalile laudas ja laborantidele kes teostasid proovide analiiiise ja aitasid proovide kogumise
riistastiku ettevalmistamisel.

Liihetuskulud:

Aruandeaastate kestel on kdidud vélislédhetuses 5 korda. Kdik ldhetused teostas projekti juht ja 4
korral oli sihtkohaks Rootsi Pdllumajandusteaduste Ulikooli Veterinaarmeditsiini teaduskond ja
tihel korral Valgevene Vabariik Minsk. Léhetuste kdigus Uppsalasse peeti lédbirddkimisi mOningate
proovide analiilisi vOimaluste suhtes, esineti seminariga, kus tutvustati kdesoleva projekti
eksperimentaalosa ja katseplaani ning esialgseid tulemusi, samuti teostati akuutse faasi
proteiinidega seotud uuringud. Lihetuste ajal kasutati ka vdimalust tootada kohapealses Ulikooli
raamatukogus (uuema erialakirjaduse kittesaadavus). Léhetus Valgevene Vabariiki toimus Rootsi
Kunigriigi Teaduste Akadeemia poolt organiseeritud teaduskoostod vorgustiku raames
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(programmi on haaratud Balti Riigid, Sankt Peterburg ja Valgevene Vabariik). Selle programmi
raames oli organiseeritud ministimpoosium Minskis, kus esineti liihiettekandega.

Muud kulud:

Osutusid aruandeaastate véltel suuremaks algselt planeeritutest. Seotud on see eelkdige
transpordikulude suurenemisega. Laudad kus katsed teostati asusid véljaspool Tartu maakonda
(Jarvamaa, Jogevamaa). Kuna eksperimentaalosa tditmise ajal tuli farme kiilastada vdhemalt 3
korda néddalas on see suurenenud autokiituse kulude pdhjuseks. Rolli on ménginud ka
kiitusehindade pidev tous. Instituudile kuuluv ja to6rithma késutuses olev sdiduk mida kasutati
katselautades kdimiseks on amortiseerunud ja selle iilalpidamis- ja kdigushoidmise kulud on
suurenenud aastast aastasse (kokku transpordikulud (hooldus ja kiitus) 55800 EEK). Kulud
masinatele seadmetele, mis projekti tditmise kéigus soetati jdid raamatupidamiskannetes
vdikevahendite alla (kogumaksumus 7000 EEK (siilearvuti) ja seetdttu kajastuvad ka need muude
kulude all, mis kokkuvottes néitab selle kuluartikli olulist suurenemist teiste arvelt. Sama kehtib ka
ostetud teenuste kohta (teadusartikli  korrektuur teenustasuna 4100 EEK), mis
raamatupidamiskannetes kajastuvad samuti muude kulude all. Projekti tditmise kdigus on hangitud
ka uuemat Oppe- ja teaduskirjandust 9571 EEK ulatuses, mis jddb VL teraapia osakonna kdsutusse.
Kassakulude aruandes kajastub see summa kantseleikulude all.

Ulejasnud finantsvahendid on kasutatud t66 otseseks tditmiseks (mikrobioloogia sédtmed,
vereklaasid, vaakumkatsutid koos nodeltega, ravimid, analiilisi rekatiivid, analiiiiside teostamine
jne.) Kiillalt suur kulu oli seotud ka akuutse faasi proteiinide méddramisega (analiilisikomplekti
maksumus ca 10 500 EEK).

10. PROJEKTI ARUANNE (tehtud t66d, saadud uued teadmised ja tulemused jne):
Uurimuse pohieesmérgiks seati:

1. Eesti korgetoodangulistes liipsikarjades esinevate poegimisjérgsete
emakainfektsioonide torjeks sobiva ja efektiivselt rakendatava raviskeemi
véljatootamine. Kasutatud raviskeemide pdhjalik kliiniline hindamine kasutades
ultraheliuuringuid ja taastiinestumise analiiiisi.

Projekt oli mdeldud kaheaastasena ja suures osas oli tegemist niinimetatud pilootuuringutega.
Jatkuprojekti raames, mis on taotletud aastateks 2008 — 2010 teostatakse lisauuringud ja
Iopetatakse tdielikult veel eelmise projekti raames kogutud andmete 1dppanaliiiis.
Eksperimentaalosa ja andmete kogumine on praeguseks hetkeks 1dpetatud kahes liipsikarjas (OU
Estonia, Kaasiku farm (15aspidamine) ja Torma POU farm (vabapidamislaut).
Uuringud teostati jargnevaid metoodikaid kasutades:

1. Katseloomad ja nendest valimite moodustamine:

Ldaspidamislaudas moodustati 3 katseriihma, igas rithmas 7 korduvalt poeginud looma: a) rithm
keda raviti konkreetses karjas kasutuseloleva raviskeemi jérgi; b) rithm kellel kasutati testitavat
meetodit (antibiootikum + prostaglandiin F,; ¢) kontrollrithm (kellel ravi ei teostatud)
Vabapidamislaudas moodustati samuti 3 katserithma, loomade koguarvuga 40 (koik lehmad
korduvalt poeginud): a) riihm keda raviti kombinatsioonis antibiootikum + prostaglandiin F,,
(loomade arv 15) b) riihm keda raviti kombinatsioonis antibiootikum + NSAID (loomade arv 15)
¢) kontrollrithm (kellel ravi ei teostatud) loomade arv 10.

Kuna teostatud uuringute ldbiviimine ndudis silinkroonselt poegivate loomade olemasolu, siis
16aspidamislauda teostatud katses, kus loomade arv oli vdiksem pandi koik katses osalevad
lehmad poegima véga liihikese ajavahemiku kestel, kasutades PGF,, (Dinolytic®) manustamist
ca 2 nddalat enne loodetavat poegimist. Seda meetodit on edukalt kasutatud varasemates
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endometriitide uuringutes (Kask jt. 1999, 2000). Selle tagajirjel tekkis kdikidel katses
kasutatavatel lehmadel kas osaline voi tdielik paramiste peetus ja sellele jargnev endometriit.
Vabapidamislaudas kasutatavate loomade valim oli aga liiga suur ja poegimiste esilekutusmine
el olnud seal tdnu sellele voimalik ning loomad valiti riihmadesse jargneva skeemi alusel:
koikidest 3 kuu kestel poegivatest loomadest valiti vélja endometriidist tabandunud loomad mis
jagati katseriihmadesse vastavalt verest mdaédratud fibrinogeeni tasemele endometriidi
diagnoosimise pdeval. Sellise valiku eesmargiks oli voimalikult sarnase APP tasemega loomade
saamine rithmadesse.

2. Ravi teostamine:

Lodaspidamislaut: koheselt parast infektsiooni kindlakstegemist (3 poegimisjargne pédev) alustati
parenteraalse antibakteriaalse ravi kasutamist (Ceftifour) 5 pédeva kestel iihes katserithmas (a),
millele lisandus alates 8’ndast poegimisjdrgsest paevast PGF,, preparaatide manustamine (2
manustamist intervalliga 8 tundi). Teise katseriihma (a) loomi raviti konkreetses laudas kasutusel
oleva raviskeemi jargi: oksiitotsiini parenteraalne manustamine 3 pdeva kestel ja intrauteriine
antibiootikumide manustamine 15’ndal ja 30’ndal poegimisjargsel pdeval. Kolmandas riihmas
(¢) (kontrollriihm) ravi ei teostatud.

Vabapidamislaut: samuti koheselt pérast infektsiooni kindlakstegemist (3 poegimisjirgne péev) )
alustati parenteraalse antibakteriaalse ravi kasutamist (Ceftifour) 5 pédeva kestel iihes
katseriihmas (b), millele lisandus alates 8’ndast poegimisjirgsest pdevast PGF,, preparaatide
manustamine (2 manustamist intervalliga 8 tundi). Teise katseriihma (a) loomi raviti
kombinatsioonis antibiootikum (ceftifour) + NSAID viie pdeva kestel. Kolmandas riihmas (c)
(kontrollrithm) ravi ei teostatud.

3. Kliinilised uuringud raviefektiivsuse miiramiseks:

Loaspidamislaudas: teostati koikides katseriihmades alates 12°ndast poegimisjdrgsest pédevast,
kuni 50°nda poegimisjdrgse pdevani 1x nddalas emakainvolutsiooni kiiruse hindamine, mis
poOhines: a) ultraheliuuringutel (emakasarvede diameetri modtmine ja emaka sisalduse
hindamine); b) emakast voetud koeproovidest mikrobioloogiliste uuringute teostamisel; c)
igapdevaselt emakandre visuaalne hindamine jdrgneva skeemi alusel: 5 — vesine, haisev,
limasverine; 4 — paks, médane punakaspruun; 3 — paks, valge médane; 2 — higune médatiikikesi
sisaldav; 1 — selge lima; 0 — vaginaalndre puudub. Teostati ka loomade tildseisundi igapdevane
hindamine kehatemperatuuri modtmise teel, samuti teostati iganddalane kehakonditsiooni
hindamine.

Vabapidamislaudas: rakendati sama metoodikat, ainus erinevus oli see, et ultraheliuurunguid ei
kasutatud, kuna laudas puudus selleks voimalus (loomade fikseerimis probleem)

4. Proovide kogumine hormoonanaliiiisideks ja akuutse faasi proteiinide méairamiseks
Poegimisjirgse munasarjafunktsiooni taastumise kindlaktegemiseks kasutati progesterooni
méadramist piimast 2x nédalas (16aspidamislaut) ja verest 2x nédalas (vabapidamislaut). Mdlemas
laudas teostati ka vereproovide votmine kogu katseperioodi kestel kaks korda nddalas, millest
maédrati akuutse faasi proteiinid (Haptoglobiin ja SAA). Nende méddramist on lehmadel silamaani
vihe kasutatud, kuid nende kaudu on vdimalik méérata ravi edukust ja lisaks sellele selgitada
vélja ka nende iildine roll sigimisfunktsioonis.

5. Hormoonanaliiiiside madiramise metoodika
Progesterooni miiramiseks piimast kasutati ensiiimimmunoloogilist meetodit (Waldmann jt.
1999), verest midramiseks kasutati tdiustatud luminessense immunoloogilist meetodit (Duchens
jt. 1995). Akuutse faasi proteiinid madrati jirgnevaid metoodikaid kasutades: SAA maéirati
vereplasmast kasutades kommerts ELISA analiiiisikitti (Phase SAA kit, Tridelta Ltd.)
Haptoglobiini mddramiseks kasutati hemoglobiini siduvat analiiiisi (Makimuri ja Suzuki 1992),
mida modifitseeriti tetrametiiiilbensidiini substraadina kasutamisega (Alsemgeest jt.1994).
Fibrinogeeni madramiseks kasutati pretsipitatsiooni meetodit (Millar jt. 1971).

6. Inna siinkroniseerimine




Koik katsetes osalevad loomad, kellel ei tdheldatud innatunnuseid 70’daks poegimisjargseks
pdevaks allutati inna siinkroniseerimisele, kasutades gonadoliberiini ja prostaglandiini
kombineeritud meetodit (Co Sync meetod) ja hinnati tiinestuvust katserithmade 13ikes.

Hetkel kasutatavad tulemused

Katsetulemuste analiilisid on Idpetatud 16aspidamilaudas teostatud uuringu kohta. Leiti erinevus
kehatemperatuurides katseriihmade vahel poegimisjiargselt. Madalam oli kehatemperatuur
riihmas keda raviti antibiootikumi ja PG kombineeritud raviga. Ei leitud statistilist erinevust
katseriihmade vahel vaginaalndre eritumises ja ndre parameetrites. Emaka tugevat
bakterioloogilist kontaminatsiooni tdheldati kdikides katseriihmades esimese 3 poegimisjirgse
nddala kestel. Siiski oli bakterite kasv tugevam kontrollriihmas esimese kahe nddala kestel.
Koige sagedasemad isoleeritud bakterid olid Arcanobacterium. pyogenes, Fusobacterium. spp.,
Bacteroides spp., ja Enterobacter spp. APP tase oli korge koikides katseriihmades esimese
kolme poegimisjargse nédala kestel, parast seda toimus langus baastasemele. Piimaprogesterooni
analiiiisidele pohinedes tdheldati munasarjafunktsiooni taastumist koikides katseriihmades
70°ndaks poegimisjirgseks pdevaks. Kiill aga ei tdheldatud pooltel loomadest innatunnuseid
70°’ndaks poegimisjiargseks pdevaks ja need loomad allutati innasiinkroniseerimisele. Koik
stinkroniseeritud loomad osutusid tiineks 45 pieval piarast teostatud seemendusi.

Vabapidamislaudas teostatud uuringu kestvus oli ténu sellele, et valimisse selekteeriti loomad
koikidest kolme kuu jooksul poeginud loomadest, vdga pikk. Uuringut alustati 2007 a augustis ja
10petati kéesoleva aasta jaanuaris Tulemuste 10plik analiiiis on hetkel teostamisel ja valmib
kdesoleva aasta maikuuks. Teostatud katsete pohjal on planeeritud avaldada vdhemalt kaks
teadusartiklit. Esimese artikli kirjutamine on praegusel momendil kdimas ja see loodetakse
valmis saada kdesoleva aasta esimeses pooles. Esialgsed uuringu tulemused kantakse ette ka
16’ndal Ulemaailmsel Loomade Reproduktsiooni Kongressil, Ungaris 13 -17 juulini 2008 aastal.
Kongressi Teaduskomitee andis positiivse hinnangu meie poolt taotletud stendiettekandele.
Uuringuid planeeritakse jétkata jatkuprojekti (2008 — 2010) raames. Kus hinnatakse ka
endomeetriumi histoloogilisi muutusi péarast 40’ndat poegimisjargset pdeva. Hiipotees nendeks
uuringuteks  on  jirgmine: kuna eelnevad uuringud, néitasid ebanormaalsete
progesterooniprofiilide suurt esinemist on hiipoteesiks see, et vaatamata ravimetoodikate
kasutamisele on siiski olemas risk, et emakas esineb madala intensiivsusega nn. krooniline
poletik ka veel pérast 40’dat poegimisjarset pdeva, mis mdjutab oluliselt taastiinestumist. Seoses
sellega pannakse edasistes uuringutes suuremat rohku ka histoloogiliste muutuste
kindlakstegemisele endomeetriumis. Nende uuringute tulemusena selgitatakse vilja voimalikud
ravivajadused hilises poegimisjargses jdrgus ja {Uritatakse testida selliste ravimeetodite
efektiivsust.

11. LUHIKOKKUVOTE (Summary - kokkuvéte inglise keeles kuni 2 1k)

Acute postpartum endometritis (APE) is a health problem what lead to prolonged calving
intervals, reduced conception rates and increases culling. The aim of the study was to test the
effect and success of different treatment models in case of APM. Complex post-treatment
clinical investigations, uterine microbiology, acute phase proteins (APP) and conception rate
results were done. Experimental part, data collection and analyses are finished in one herd. First
results are following:

Study was carried out in commercial dairy farm. Multiparous cows (n = 21) were divided into 3
groups, 7 in each. Parturitions were induced in all cows, 2 w before term using PGF,, (1)
(Dinolytic®, BI) for getting retained foetal membranes followed by APM (2). Treatment was
started when APE was diagnosed (3rd d PP). Group A served as control group with no treatment.
Group B was treated according to strategy commonly used at the farm where experiment was
done: i.m. inj. of Carbetocin (Hypophysin” LA) during 3 d and i.u. administration of antibiotics
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(Metricure®) on the 15th and 30th d PP). In group C i.m. inj. of antibiotics (Ceftifour, Exenell®)
during 5 days was done followed by 2 inj. of PGF2a (Dinolytic®, BI) with an interval of 12 h on
the 8th d PP. For APP analyses blood samples were collected 2x a w. Evaluation of general
health status, body T° and vaginal discharge (existence and character of secretion) was done
daily. Uterine biopsies for bacteriological examination were collected once a week during 7 w
PP. Animals who had not shown oestrous during 70 days PP were allocated to heat
synchronisation and success of synchronisation was evaluated. Ovarian activity was monitored
through the analysis of progesterone (P4) from milk samples taken 2x a week.

Differences in body T° between groups were statistically significant. No statistical difference
was found in vaginal discharge between groups. Highest incidence of bacteriological species
was found during the first 3 w PP in all groups. Intensity of bacterial growth in uterine biopsies
obtained from control group was higher during 2 w PP. The most frequently isolated bacterial
species were A. pyogenes, F. spp., Bacteroides spp., and Enterobacter spp. Levels of APP after
parturition were high in all groups and decline to the baseline was seen after 3" w PP. According
to P4 results resumption of ovarian activity was detected in all animals during 70 d PP. Cows
who were allocated to heat synchronisation were confirmed to be pregnant after 45 d. Results
from this study indicate that there is no difference in impact of treatment or no treatment of APE.

Second study was started in August 2007 and was finished in January 2008. Study was
performed in loose housed herd and animal numbers involved to the experiment was bigger
(n=45) due to that it was not possible to induce the parturitions on those animals and animal
selection to the experimental groups was done in following way: all animals who were expected
to calve during 3 months period were involved to the experiment. After calving only those
animals were selected to the experimental groups who suffered with acute postpartum
endometritis. Diagnose was made on day 3 postpratum and animals were selected to the
experimental groups according to blood fibrinogen results which was detected from blood on the
same day as diagnosis was made. Destination was to get to the experimental groups animals with
similar APP levels. As such a selection was quite time consuming the experimental part was
finished recently. Animals in experimental groups were allocated to following treatment
schemes: 1. animals in group A were treated after the diagnosis of APM (day 3 PP) with
parenteral antibiotics (ceftifour) during 5 days and was followed by i.m. administration of PGF,,
2X with interval 8 hours; in group B animals were treated after the diagnosis of APM (day 3 PP)
with parenteral administration of antibiotics (ceftifour) + NSAID (flunixin) during 5 days;
group C was served as control group were no treatment were performed. Sample collection
methodology is the same as in previous experiment. Only difference is that no ultrasound based
uterine involution studies are not performed, as the experiment is carried on loose housed herd
and in such conditions it is not possible. Also progesterone analyses will be performed from
plasma, not from milk. First results from performed studies showing that despite the used
treatment the pregnancy rate later on was not as expected. We applied the prolongation of the
project up to year 2010 to continuo with investigations. As our previous investigation results have
been showing that despite the treatments there is risk that in endometrium still chronic inflammation
exist after day 45 postpartum, which will negatively influence new pregnancy establishment, more
intention will be put to histological changes in the endometrium during late postpartum period.
Based on those investigations need for later postpartum endometritis treatment methods will be
clarified. Also efficiency of those methods will be tested.

12. PROJEKTIGA HAAKUVAD TEADUSTEEMAD, GRANDID, DOKTORI- JA MAGISTRITOOD,
JARELDOKTORITE UURIMISTEEMAD, LEPINGUD, PATENDID:

Projektiga on seotud EV haridusministeeriumi sihtfinantseerimise teema ,,Koduloomade reproduktsiooni
fiisioloogia, patoloogia ja biotehnoloogia”, milles kiiesoleva projekti juht on pohitiitjaks
Lisaks seoti projektiga doktorant Julia Jeremejeva kelle doktoritoé teema on ”Poegimisjirgsed
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sigimisfunktsiooni héired liipsilechmadel nende ravimeetodite tiiustamine ja terapeutiliste meetmete
kontrollmehhanismide rakendamine.” Doktoritoé juhendajaks on prof. K. Kask.

13. KOOSTOO (lepingud, konverentside korraldamine, téotamine vilisriikides jne):

14. TEEMA RAAMES ILMUNUD PUBLIKATSIOONID:

Avaldatud publikatsioonid hetkel puuduvad. Ettevalmistamisel on teadusartikkel, mille pealkiri on ,,Possible
treatment strategies of acute postpartumendometritis in Estonian dairy cows.” J. Jeremejeva, T. Orro, K.
Kask. Artikkel valmib kiiesoleva aasta esimese poolaasta jooksul ja artikli sisu kantakse ette 16.
Ulemaailmsel Loomade Reproduktsiooni Kongressil (16th International Congress on Animal Reproduction)
Ungaris Budapestis 13. — 17. juuli 2008. Kokkuvdte tulemustest avaldatakse ka kongressi kogumikus.

15. Teema juht Kalle Kask: AllKiri: Kuupiiev: 28.02.08

Tellija esindaja kinnitus aruande oigsuse | Allkiri: Kuupiiev: 28.02.08
kohta VL direktor Toomas Tiirats:

Téaidab pollumajandusteaduste ndukogu

\ Noukogu esimees: \ AllKiri: | Kuupiev:

P6llumajandusteaduste noukogu hinnang tehtud toole:

> Projekti 16pparuande tiitmise juhend on kittesaadav PSllumajandusministeeriumi kodulehekiiljel
http://www.agri.ee/



