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چکيده

كتوز يكی از بيماری های متابوليک رايج است كه در گاوهای شيری و به خصوص در ابتدای دوره ی شيردهی مشاهده می شود. شاخصه  اصلی كتوز افزايش 

ميزان كتون بادی ها در خون،ادرار و شير است. در گاو شيری كتوز تحت بالينی به افزايش ميزان كتون بادی ها در سيستم گردش خون بدون بروز اعلائم بالينی 

اتلاق مي شود. در مطالعه ي حاضر، به بررسی تست )strip( نواری BHBA شيراز نظر حساسيت و ويژگي و همچنين مزايا ومعايب اين تست در مقايسه با 

تست شاخص BHBA خون )gold standard( پرداخته شد.در اين مطالعه32 راس گاو شيري چند شكم زاييده در يک گله ي 2000 راسي كه به روش 

تركيبي )TMR( تغذيه مي شدند و در بازه ي زماني 21-7 روز پس از زايش بودند از نظر وقوع كتوز تحت بالبني مورد بررسي قرار گرفتند. نقطه ی برش 

 BHBA 100 در نظر گرفته شد. حساسيت و ويژگی تست نواری µ mol/lit شير BHBA 1400 و برای تست µ mol/lit خون BHBA برای تست

شير حدود 42/8% و 100% به دست آمد، kappa بدست آمده در اين مطالعه برابر با 0/68 و عدد p معادل p<0/05( 0/0005( مي باشد. به علت حساسيت 

پايين و همچنين رخداد بالاي موارد منفي كاذب )57/14%(، در مطالعه ي حاضر تست مورد بررسي را نمي توان به عنوان تستي مناسب به جهت رديابي كتوز 

تحت باليني در سطح گله معرفي نمود وآن را تنها جهت رديابي كتوز تحت باليني به صورت انفرادي توصيه مي نماييم. 

واژه های كليدی: كتوز تحت باليني، گاو شيري،تست مزرعه اي، BHBA شير، BHBA خون
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Abstract

Ketosis is a common metabolic disorder frequently observed in dairy cows during early lactation period, it is 

characterized by increased levels of ketone bodies in blood, urine and milk. Sub clinical ketosis (SCK) in dairy 

cattle is an excess level in circulating ketone bodies in the absence of clinical signs of ketosis. In this study, 

cow side strip test is studied for sensitivity ,specialty, advantages and disadvantages in  relationship with serum 

BHBA (Gold standard test).32 multiparus cows were used in this research. All diets were based on TMR. All 

cows were sampled during 7-21 DIM. Cows with serum BHBA concentration over 1400μmol/lit and milk BHBA 

concentration over x>100µmol/lit considered to suffer from subclinical ketosis. in this cut point, sensitivity and 

specialty of milk BHBA were 42.2% and 100%. kappa and p-value were 0.68 and 0.0005(x<0.05).according to the 

information above we can not denote this test for detection of subclinical ketosis in  dairy herds but we can advise 

this cow side test as an individual test.
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مقدمه 
كتوز يكی از مهم ترين بيماری های متابوليک گاوشيري در 
ابتدای دوره ی شيردهی مي باشد.)6و26( ويژگی اصلی اين 
است.  ادرار و شير  در خون،  بادی ها  كتون  بيماری حضور 
تئوری های بسياری درباره ی پاتوژنز بيوشيميايی و هورمونال 
كتوز و عوامل مستعد كننده ی آن وجود دارد اما به طور كلی 
علت  به  نشخواركنندگان،  در  كتوز  كه  است  شده  پذيرفته 
تفاوت در ميزان دريافت منابع انرژی )مانند گلوكز( با ميزان 
بتا  شامل  بادی ها  كتون  می دهد.اين  رخ  منابع  اين  مصرف 
هيدروكسی بوتيرات  و استواستات  و استون  می باشند. مهم 
سيستم گردش خون  در  در حال گردش  بادی  كتون  ترين 

نشخوار كنندگان BHBA است )18( و همبستگی قوی بين 
ميزان آن با مقادير استواستات در خون وجود دارد )2،3،21(. 
سلول های  جداره ی  از  می توانند  راحتی  به  بادی ها  كتون 
انرژی در شرايط كمبود  منبع  به عنوان  نمايند و  بدن عبور 
مقدار  افزايش   .)24( گيرند  قرار  استفاده  مورد  غذايی  مواد 
BHBA در خون بيانگر تحريک ليپوليز و يا جذب بيش از 

گنديده( )سيلوی  دام  غذايي  ي  جيره  از  بوتيرات  اندازه ی 
است )1،11،26(.

در خون  بادی ها  كتون  ميزان  افزايش  به  بالينی  تحت  كتوز 

بالينی كتوز اطلاق می شود. اهميت كتوز  بدون بروز علائم 
تحت بالينی به علت كاهش توليد شير، كاهش ميزان باروری، 
افزايش خطر رخداد جابجايی شيردان، ضعف سيستم ايمنی 
و افزايش بيماری های حوالی زايمان و.... می باشد )10و22(. 
ميزان وقوع كتوز تحت بالينی در گله هاي گاو شيري می تواند 
در حدود 41-7% باشد )19(. به علت ضررهای اقتصادی 
اي  ويژه  اهميت  از  بالينی  تحت  كتوز  تشخيص  شديد، 
رديابی  برای  مختلفی  تست های  رو  اين  است.از  برخوردار 
معايب  و  مزايا  يک  هر  كه  دارد  وجود  بالينی  تحت  كتوز 
و كاربرد ويژه خود را دارند. اين تست ها شامل تست های 
آزمايشگاهی و تست های مزرعه ای می باشند )17(. تست های 
اسپكتروفتومتری   -2 آنزيمی  شامل1-كاتاليز  آزمايشگاهی 

اسپكتروفتومتری   -4  BHBA فلورومتری   -3  BHBA

اتمی و كروماتوگرافی گازی 5- اندازه گيري نسبت چربی 
بر پروتئين شير)7( 6- بررسی اسيدهای چرب بلند زنجير 
نيز شامل:  حسگر  مزرعه ای  مي باشند. تست های  در شير  
زيستی)biosensor( )12(، تست پينک و  نواركتون بادی ها 

در شير يا ادرار مي باشند.)25(
با توجه به سهولت انجام تست  نواري  در مطالعه ی حاضر 
تست  بررسی  به  تا  شديم  آن  بر  شير   BHBA اي  مزرعه 
نواري BHBA شيرو مقايسه آن با BHBA پلاسمای خون 
گاوهای در معرض خطر ابتلا به كتوز تحت بالينی در  7-21 
روز پس از زايش بپردازيم ودر ضمن مزيت ها و معايب اين 

تست و همبستگی بين اين 2 تست و حساسيت و ويژگی 
تست نواري BHBA شير و موارد كاربردی استفاده ي آن را 

مشخص سازيم )5،8،9،14،25(. 
  

مواد و روش كار 
جامعه ي آماري، روش نمونه گيري و حجم نمونه:در يک 
گاوداری شيری 2000 راسی كه تمامي دام هاي آن به روش 
بازه  در  تعداد 32 راس گاو كه  از  تغذيه می شدند،  تركيبي 
زمانی 21-7 روز پس از زايش بودند به وسيله ی ونوجكت 
از وريد دمی مقدار cc5 خون اخذ شده و در لوله های حاوی 
فعال كننده ي انعقاد،در مجاورت يخ و با رعايت اصول عدم 
انجماد به دليل بر هم خوردن ميزان BHBA سرم، در عرض 
اساس  بر  می شود.  منتقل  آزمايشگاه  به  از 24 ساعت  كمتر 
از همان  BHBA شير، همزمان  نواري  العمل تست  دستور 

تعداد دام نمونه ی شير به صورت كامپوزيت اخذ شد.
روش اندازه گيري BHBA شير:  بلافاصله نوار اندازه گيری 
شير  نمونه ی  در  انگلستان(را   ،porta BHB( شير   BHBA

اخذ شده غوطه ور ساخته وسپس شير مازاد بر روی  نوار 
تكان داده شد و پس از يک دقيقه نوار بر اساس تغيير رنگ 
بر اساس واحد ميكرومول  با چارت رنگی  و مقايسه ی آن 
ليتر قرائت شد. در كيت مورد آزمايش آنزيمی بر روی  بر 
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استون  به  را  شير   BHBA كه  است  شده  تعبيه  نوار  هر 
تبديل می كند و اين واكنش خود باعث آزاد شدن يون های 
هيدروژن می شوند كه اين يون ها  tetrazolium blue را به 
فرمالين تبديل می كند كه رنگي بنفش دارد. هر قدر كه ميزان 

رنگ بنفش بيشتر باشد ميزان BHBA شير نيز بالاتر است. 
بر اساس دستور العمل نوار، تفسير نتايج به جدول 1 انجام 

و ثبت مي شود. 

جدول 1- تفسير موارد مثبت و يا منفي كتوز تحت باليني بر مبناي كيت نواري BHBA  شير

BHBA

99-0 ( -)
199-100 (-)+
499-200 )+(

500x> )+()+(

روش اندازه گيري BHBA خون: ميزان BHBA نمونه های 
(Randox) رندوكس  كيت  از  استفاده  با  شده  اخذ  سرم 
 Auto دستگاه  با  اسپكتروفتومتری  روش  به  و  انگلستان 
ثبت  ليتر  بر  ميكرومول  اساس  بر  و   1200  Analyzer BT

  BHBA می شود و بر اساس منابع معتبر نقطه ی برش بالاي
1400µ mol/lit به عنوان موارد مثبت كتوز ثبت  و به عنوان 

موارد كتوز تحت بالينی در جدول -2 اعلام خواهند شد 

جدول2- تفسير نتايج موارد مثبت و منفي كتوز بر مبناي BHBA خون

BHBA(

x<1000

x>1400

x>2500

در تمامی موارد، هم بستگی تست های BHBA شير با تست 
اين  معايب  و  مزايا  همچنين  و  ارزيابی  شد  خون   BHBA

به  نتايج  بر روی  آماری كاملی  آناليز  روش اعلام گرديد و 
با منابع  SPSS به عمل آمد و  افزار  دست آمده توسط نرم 

معتبر مقايسه شد. 

نتايج
در جدول شماره 3 تعداد و درصد دام هاي مبتلا با توجه به 
بازه هاي تعريف شده در تست نواري BHBA شير ارائه شده 
است و با توجه به اطلاعات موجود در اين جدول بر اساس 
مورد  گاوهاي  از  راس   28 شير،   BHBA نوار  دستورالعمل 
منفي و  موارد   )%87/5( 0-99 µ mol/lit بازه ی  در  بررسی 
 )%6/2(100-99 µ mol/lit بازه ی 2 راس گاو مشكوک در 
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موارد مشكوک و 2 راس گاو در بازه 200x µ mol/lit< به 
عنوان موارد مثبت در نظر گرفته مي شوند. با توجه  به مقالات 
و تحقيقات ديگر محققين مبني بر در نظر گرفتن نقطه ي برش
µ mol/lit 100، در اين مطالعه مبادرت به مثبت در نظر گرفتن 

موارد مشكوک نموديم و بدين ترتيب رخداد كتوز تحت بالينی 
توسط تست نواري BHBA شير در حدود 12/5% به دست 

آمد.
در جدول شماره ی 4 مقادير، حداقل و حداكثر و ميانگين و 

همچنين انحراف معيار BHBA خون ارائه شده است. 
بين  منفی  و  مثبت  موارد  مقايسه ی  شامل   5 شماره  جدول 
تست های BHBA سرم و BHBA شير مي باشد تا حساسيت 
 BHBA و ويژگی تست نواری را در مقايسه با تست شاخص
سرم خون به دست آورد. حساسيت و ويژگی تست مزرعه 
موارد  مي باشد.  و%100   %42/8 حاضر  ي  مطالعه  در  اي 
منفی كاذب و مثبت كاذب با توجه به جدول 4 به تر تيب 

57/14% و 0% محاسبه شده است.
BHBA شير  درجدول شماره ی 6 ضريب توافق دو تست 

سطح  كه  می دارد  عنوان  و  است  آمده  خون   BHBA و 
توافق  اين دو تست )P=0/0005 وضريب  بين  معنی داری 
آماری،  تعريف  طبق  است.  آمده  دست  به   )kappa=0/68

 BHBA شير و BHBA بيانگر ضريب توافق تست kappa

طبق  كه  است  بالينی  تحت  كتوز  تشخيص  مورد  در  خون 
قوانين آماری اگر اين مقدار كمتر از 0/40باشد ضريب توافق 
ضعيف و اگر بين 0/60-0/40 باشد ضريب توافق متوسط 
بالای  توافق خوب و  باشد ضريب  بين 0/60-0/80  اگر  و 
0/80 ضريب توافق عالی در نظر گرفته می شود. Kappa به 
دست آمده در مطالعه ی حاضر در حد خوب  تلقي مي شودو 
تشخيص  برای  شير  نواري  تست  كه  گرفت  نتيجه  می توان 
 P-value كتوز تحت بالينی قابل اعتماد است. از طرف ديگر
در جدول شماره 6 برابر با 0/0005 مي باشد كه  بيانگر اين 
مهم  مي باشد كه تست BHBA شير توانسته موارد مثبت و 
منفی را به درستی از هم تشخيص دهد و احتمال تصادفي 

بودن نتايج وجود ندارد. 

جدول 3- تعداد و درصد دامهاي مبتلا با توجه به بازه هاي تعريف شده در تست نواري BHBA شير

99-0 28 87.5
199-100 2 6.2

x>200 2 6.2
32 100

)µ mol/lit( خون BHBAجدول 4- ميانگين و حداقل و حداكثر و انحراف معيارتست

32 250 2890 795.31 111.136
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جدول5- مقايسه ي موارد مثبت و منفي تست شير و تست شاخص خون براي پي بردن به حساسيت و وي                         ژگي

25 0 25

3 4 7

28 4 32

جدول 6- ضريب توافق تست شير و تست خون

Kappa
Asymp. Std. 

Error
Approx. 

Tb
. p-

Value 
0.676 0.169 4.041 0.0005

32

بحث و نتيجه گيري
حاضر  مطالعه ي  در  اي  مزرعه  تست  ويژگی  و  حساسيت 
42/8% و100% و موارد منفی كاذب و مثبت كاذب با توجه 
به جدول 5به تر تيب 57/14% و 0% محاسبه شده است. با 
توجه به بالا بودن موارد منفي كاذب اين تست مي توان چنين 
نتيجه گرفت كه اين تست احتمالا تعدادی از گاوهای گله را 
كه به كتوز مبتلا هستند، منفی اعلام كرده است.  پس به همين 
دليل استفاده از اين تست در گله هايی با رخداد كتوز پايين، 
توصيه نمی شود و همچنين با توجه به ويژگی 100%  بدست 
آمده در اين مطالعه،می توانيم اين تست را تستی مناسب برای 
نكته  اين  البته ذكر  انفرادی كتوز معرفی كنيم.  رديابی موارد 
 BHBA نيز  مهم به نظر می رسد كه طبق دستور مصرف نوار
مشكوک  عنوان  به  را   100-199 µ mol/lit موارد  بايد  شير 
تلقی كنيم ولی با توجه به مقالات و تحقيقات ديگر محققين 
و اعلام نقطه ي برش µ mol/lit 100 در مطالعه ي حاضر 
مبادرت به مثبت در نظر گرفتن موارد مشكوک نموديم لزا با 
توجه به جدول شماره ی 3، رخداد كتوز تحت بالينی توسط 
تست نواري BHBA شير چيزي در حدود 12/4% به دست 

آمده است.
ليكن اين درصد رخداد را نمی توان به عنوان رخداد حقيقی 
كتوز در گله معرفی نمود زيرا تست شاخص برای معرفی 

با نقطه ي برش  BHBA سرم  كتوز حقيقی در اين مطالعه 
µ mol/lit 1400 در نظر گرفته شده است. با توجه به اين 

نقطه ی برش تست شاخص، تعداد 7 راس گاو از 32 راس 
و  می شوند  اعلام  قطعي  مثبت  عنوان  به  بررسي  مورد  گاو 

رخداد حقيقی كتوز در اين گله 21/87% مي باشد. 
از محاسبات فوق اين گونه می توان نتيجه گرفت كه حدود 
9/4درصد از گاوهايی كه بر مبنای تست شاخص با نقطه ی 
برش µ mol/lit 1400 مبتلا به كتوز معرفی شده اند از ديدگاه 

تست نواری BHBA شير سالم تشخيص داده شده اند كه اين 
خود تاييد كننده ی حساسيت پايين اين تست در تشخيص 

موارد مثبت )بيمار( می باشد. 
Otzel در سال 2007، 12 راس گاو را برای نمونه گيری به 

قبولی  قابل  مقدار  گله  در  باليني  كتوز تحت  رديابي  منظور 
از نظر شيوع  می داند. وي در طی مطالعه ی خود 9 گله را 
كتوز تحت بالينی مورد بررسی قرار داد وبر اساس نقطه ی 
براي   >x  200  µ mol/lit و   >x  1400  µ mol/lit برش  
BHBA خون و شير و نقطه ی هشدار 10% مشخص گرديد 

كتوز  به  مبتلا  نظر تست شاخص خون  از  كه  كه 2 گله ای 
در  اين  شدندو  اعلام  منفی  شير  تست  شدند،توسط  اعلام 
حالي بود كه رخداد كتوز تحت باليني در اين دو گله %44 

و 24% بود )5،15،16(.
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كه  كردند  عنوان   2004 سال  در  همكاران  و   J.carrier

 100≥µ mol/litشير با نقطه ی برش BHBA تست نواری
با نقطه ی برش دارای حساسيت 73% و ويژگی 96% و 
 %99 ويژگی  و   %27 داراي حساسيت   200≥µ mol/lit

قابليت  از  تست  نتايج،اين  اين  به  توجه  با  و  می باشد 
برخوردار  انفرادی  به صورت  كتوز  رديابي  برای  خوبی 

است )13و20(.
در طی تحقيقات M.A. Korgh و همكارانش در سال 2011 
روز   7-21 بازه ی  در  شيری  گاو  راس   8902 روی  بر  كه 
نواری  تست  از  حاصله  نتايج  گرفت  انجام  زايش  از  پس 
و   %58 ترتيب  به  را   تست  اين  ويژگی  و  شير،حساسيت 

97% بيان داشت  )14و25(.
و  حساسيت  كه  می كند  عنوان  چنين   Otto. M.radostits

و   %73-96 حدود  در  شير   BHBA نواری  تست  ويژگی 
96-69% می باشد و اين اختلاف بين اعداد بدست آمده به 
 BHBA دليل تفاوت در اخذ عدد ثابت برای نقطه ی برش
 1200-1400 µ mol/lit خون می باشد.اين نقطه ی برش بين

متغير است )17و18(.
Carrier و همكاران در سال 2004 بيان می كنند كه تفاوت در 

گزارشات در مورد ويژگی و حساسيت تست های مزرعه ای 
كه بر پايه تغيير رنگ استوار هستند به علت تفسير شخصی 
استاندارد سازی  دليل  به همين  و  می باشد  رنگ حاصله  از 
 Driksen وجود  اين  با  اما   )23( است  دشوار  تست ها  اين 
و Breitner در سال 1993 به اين نتيجه رسيدند كه سادگی 
اين تست  بودن  ارزشمند  باعث  BHBA شير  نواری  تست 

برای تشخيص كتوز تحت بالينی است )4و25(. 
Otzel در مطالعه ای در سال 2007 چنين عنوان می دارد كه 

در  شير   BHBA نواري  تست  بودن  آسان  و  سريع  مزيت 
است  پوشی  چشم  قابل  گله  سطح  در  كتوز  رديابی  مورد 
كتوز  بررسی  برای  تنها  مزرعه ای  تست های  مزيت  زيرااين 
به صورت انفرادی در گاوهای مشكوک به كتوز قابل استفاده 
است. حساسيت و ويژگی پايين BHBA شير باعث انحراف 

رخداد  زيرا  می شود  گله  در  بالينی  تحت  كتوز  تشخيص 
برش،  نقطه ی  در  تغيير  با  می تواند  گله  در  كتوز  حقيقی 
داده شود )15و16(  نمايش  واقعي  از حد  يا كمتر  و  بيشتر 
كتوز  به  مبتلا  مثبت  موارد  در تشخيص  كافی  و عدم دقت 
تحت بالينی در گله توسط تست نواری BHBA شير باعث 
محدوديت استفاده از اين تست را  به منظور رديابی كتوز در 

گله هايی با شيوع نه چندان بالاي كتوز  مي باشد.
نواري  تست  بالاي  ويژگي  و  پايين  حساسيت  به  توجه  با 
كاذب،  منفي  توجه  قابل  مقادير  همچنين  شيرو   BHBA

مطالعه ي حاضرتست نواري BHBA شير را تستي مناسب 
را  آن  وتنها  نكرده  معرفي  باليني  تحت  كتوز  رديابي  جهت 
تستي انفرادي جهت رديابي كتوز تحت باليني در گله هايي 
با رخداد كتوز بالا توصيه مي نمايد از اين رو نتايج بدست 
هم  محققين  ديگر  مشابه  مطالعات  با  مطالعه  اين  در  آمده 

خواني دارد.
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