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SEGES

STOTTET AF

Malkeafgiftstonden

Sammendrag

Kobberkoncentrationen i meelkeerstatning er mange gange hgjere end i sgdmaelk. SEGES har udfart
et fodringsforsgg for at undersgge, om det meget hgje indhold af kobber i maelkeerstatning opfylder et
erngeringsmaessigt behov hos kalve, eller om det ophobes i leveren. 14 kalve blev fodret med enten
sgdmeelk eller maelkeerstatning i 35 dage, hvorefter de blev aflivet. 6 kalve blev aflivet direkte efter
fadsel. Efter aflivning blev leveren hgstet og indholdet af mikromineraler i lever, maelkeerstatning og
sgdmeelk blev bestemt ved ICP-analyse.

| neerveerende forsgg blev kalvene fagdt med tilstraekkelige kobberdepoter i leveren, til at deekke kob-
berbehovet i hele meelkefodringsperioden. Fodring med meelkeerstatning medfgrte en betydelig akku-
mulering af kobber og zink i leveren, hvilket tolkes som et tegn pa begyndende forgiftning.

Ud fra disse resultater anbefales det, at reducere kobberindholdet i maelkeerstatning til under 2 mg/kg
TS og zinkindholdet til 30 mg/kg TS.



Baggrund

Meelkeerstatningsprodukter er tilsat mineraler i koncentrationer, der langt overstiger meelkens naturlige
mineralindhold. Ifglge en nyere undersggelse er kobberindholdet i meelk i gennemsnit omkring 0,33
mg/kg TS [1]. | meelkeerstatning er der typisk tilsat kobbersulfat i koncentrationer pa 8-16 mg Cu/kg
pulvertgrstof, hvilket er 24-48 gange hgjere end i sgdmaelk.

Ud over at veere et essentielt mikromineral, er kobber giftigt i for store maengder. Kobberhomeostasen
er hovedsageligt reguleret gennem sekretion med galde samt deponering i, og mobilisering fra, leve-
ren. Kvaeg har, modsat svin, en forholdsvis lav kapacitet for udskillelse af kobber med galden og tole-
rerer derfor lavere kobberkoncentrationen i foderet end svin. Kobbertildeling ud over behov farer til sti-
gende kobberkoncentrationer i leveren. Midlertidig over- eller underforsyning med kobber kan normalt
udlignes af leveren. Nedregulering af kobberabsorptionen tilskrives kun en lille effekt p& drevtyggeres
kobberbalance. Det er derfor vigtigt, at kobbertildelingen over en laengere periode ikke ligger vaesent-
ligt over kobberbehovet.

Formal

Formalet med nzervaerende forsgg er derfor at undersgge, om den meget hgije tildeling af kobber ved
fodring med meaelkeerstatning opfylder et ernaeringsmeessigt behov, eller om det farer til forhgjede
kobberkoncentrationer ophobet i leveren hos meelkefodrede kalve i den tidlige maelkefodringsperiode.

Materialer og metoder

Forsgget blev udfart i perioden februar til april 2021 hos Maria og Sgren Brogaard Christensen. Der
var planlagt 6 Jerseytyrekalve p& hver forsggsbehandling, 12 kalve i alt. 3 kalve dade i Izbet af forsg-
get og de blev erstattet med yderligere 2 kalve, sa 11 kalve gennemgik hele forsggsperioden. Kalvene
blev taget fra koen indenfor 12 timer efter fodsel, opstaldet i vaskede og strgede enkeltbokse og tildelt
2 liter kolostrum med en Brix-veerdi >22.

Der blev kun inddraget jersey-tyrekalve fra kger med mindst én laktation. Kgernes mineralforsyning
gennem laktationen og i goldperioden er vist i Tabel 1.

Tabel 1: Kgernes forsyning med mikromineraler gennem laktationen og goldperioden.

e Jern  Mangan  Zink  Kobber  Kobolt  Selen

['Malkende™| 80 g/dag Semin 3 155 64 55 11 0.2 0.2
[Far-off | 55 g/dag Semin 3 406 101 68 18 0.29 0.4
['Clese=up™ 80 g/dag Vikmin Close-up ammon 202 72 47 8 0.23 0.22

Efterhanden som kalvene blev fedt, blev de pa skift allokeret til den ene af de to forsggsbehandlinger,
der bestod af to daglige fodringer med enten sgdmaelk eller maelkeerstatning. Ud over to daglige mael-
kefodringer var der adgang til vand, hg og kalvestarter ad libitum.

Kalvene blev vejet ugentligt pa en kreaturveegt. Efter 35 dage blev de aflivet og leveren blev hgstet.

For at bestemme medfadte mineraldepoter, blev der fra samme besaetning opsamlet levere fra 6 jer-
sey-tyrekalve, der blev aflivet umiddelbart efter fadsel.



Forsggsbehandlinger

Forsggsbehandlingerne bestod af fodring med enten sgdmaelk eller maelkeerstatning. Meelkeerstatnin-
gen (MilkFoss 60, ViloFoss) blev blandet op med 42°C varmt vand, resulterende i en udfodringstem-
peratur pa ca. 40°C og et tgrstofindhold pa 15%. Sedmeelken blev pa ugentlig basis framalket fra be-
saetningens holsteinkger eller krydsningskger, udportioneret i 4 liter Calvex-kassetter og frosset ned til
senere forbrug. Inden udfodring blev sgdmaelken optget i et Calvex Coloquick vandbad ved 42°C.

Pa begge behandlinger blev meelken tildelt i metalskale efter fglgende skema:
0-6 dage: Op til 4 Liter/dag

7-14 dage: Op til 5 Liter/dag

15-35 dage: Op til 6 Liter/dag

Dette resulterede i en samlet tildeling pa 189 Liter/kalv eller ca. 29 kg TS ved fodring med meelkeer-
statning (15% TS) og ca. 23 kg TS ved fodring med sgdmeelk (12% TS).

Pragver og analyser

Der blev udtaget meelkeprgver af hvert batch sgdmaelk. Fedt- og proteinindhold blev bestemt ved NIT.
Stikprgver af sgdmeelk blev analyseret ved Eurofins for fedt- og proteinindhold, samt mikromineralind-
hold. Maelkepulver og kalvestarter blev analyseret ved Eurofins for mikromineralindhold ved ICP-ana-
lyse.

Leverprgverne blev opdelt i delprgver. Delprgverne blev hhv. tgrret ved 60°C i tgrreovn i 40 timer og
sendt til Eurofins til ICP-MS-analyse af jern, kobber, zink, mangan og selen samt analyse af vitamin
B12.

Beregninger og statistik

Meelkens sammensaetning blev beregnet som det vaegtede gennemsnit af 8 batch. Den daglige til-
vaekst blev estimeret ud fra medianen af forskellen mellem hvert malepunkt efter Sen’s estimator af
haeldningen.

Det teoretiske kobberbehov blev estimeret efter den faktorielle metode med parameterestimater for
veekst og vedligehold fra NRC (2010). Analyse af behandlingseffekter pa mineralstatus blev foretaget
med Proc Mixed i SAS (SAS 9.4) under anvendelse af en model med forsggsbehandling som forkla-
rende variabel.

Resultater
Energitildeling, tilvaekst og sundhed

Tabel 2 viser maelkens og meaelkeerstatningens sammenseaetning, energiindhold og den samlede ener-
gitildeling ved en meelketildeling pa 189 liter i forsggsperioden. Meelkens fedt- og proteinindhold var
lavere end forventet, hvilket resulterede i en 24% hgjere energitildeling ved fodring med meelkeerstat-
ning (580 MJ) end ved fodring med sgdmeelk (468 MJ).



Tabel 2: Maelkeerstatningens og meaelkens deklarerede og analyserede kemiske sammenseetning, samt beregnet
energiindhold og energitildeling

a/kg 230.00

g/kg 180.00 27 32.8*
ag/kg 7.50 1.1
g/kg 582.50 87 43.9*
MJ/kg 20.47 3.07 2.48
MJ 580 468

*Veegtet gennemsnit af 8 batch

Tabel 3 viser sygdomsregistreringer, alder, tilvaekst og slutveegt for hver enkelt kalv i forsgget. En kalv
pa meelkeerstatning og to kalve pa sadmezelksfodringen dade inden for 14 dage. 6 ud af 7 kalve fra
sgdmaelksbehandlingen og 4 ud af 7 kalve fra maelkeerstatningsbehandlingen fik diarré. To kalve pa
meelkeerstatningsbehandlingen blev behandlet for lungebeteendelse. Desuden hostede samtlige kalve
pa meelkeerstatningsbehandlingen fra ca. 3. leveuge. Dette blev ikke bemaerket ved sadmaelkskal-
vene, hvor kun én kalv blev behandlet for lungebeteendelse. Den daglige tilveekst var 20% hgjere ved
fodring med meelkeerstatning (0,6 kg/dag) end ved fodring med sgdmeelk (0,5 kg/dag), reflekterende
den lavere energitildeling. Tilvaeksten ved fodring med maelkeerstatning var 34g/MJ og ved fodring
med sgdmaelk 36g/MJ (antaget fadselsveegt 28kg).

Tabel 3: Oversigt over kalve der indgik i forsgget, om de overlevede, sygdom, tilvaekst og slutveegt.

6026 Gennemfart 1x lungebetaendelse 36 0.55 a7
6027 Dgad indenfor 14 dage 2x lungebeteendelse, 9 - 29*
1x diarré
6031 Gennemfart 35 0.52 45
6036 Gennemfart 1x diarré 36 0.58 46
6049 Gennemfart 34 0.65 47
6058 Gennemfart 1x diarré 36 0.65 B54**
6060 Gennemfart 34 0.67 48**
Middel 35.2 0.60 47,8
6029 Gennemfart 1x diarré 34 0.5 44
6030 Dgad indenfor 14 dage 1x diarré 12 - 29*
6034 Gennemfart 1x diarré 34 0.48 46
6038 Gennemfart 1x diarré 35 0.47 41
6054 Gennemfart 35 0.45 44
6059 Gennemfart 1x diarre 35 0.62 49**
6061 Dgd indenfor 14 dage 1x lungebeteendelse, 2x 13 - 29*
diarré
Middel 34.5 0.50 44,8

*Er ekskluderet fra gennemsnit **Normal meaengde meelk om morgenen inden aflivningen, hvor resten fik en meget mindre tilde-

ling
Kalvens teoretiske kobberbehov

Tabel 4 viser jersey-kalvens beregnede kobberbehov ifalge NRC-parametre for tilvaekst og endogent
tab. Det samlede kobberbehov de fgrste 35 dage er 35 mg. For en normal meelkefodringsperiode pa
56 dage er kobberbehovet beregnet til 56 mg.
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*Antagelser ved fgdselsvaegt 28 kg, tilvaekst 0,5 kg/dag i 35 dage eller 0,6 kg/dag i 56 dage. **veerdier fra [2]

De to sgdmeelksprgver udviser meget lidt variation i mineralindhold og ligger generelt indenfor referen-
ceveerdierne fra NRC, undtagen jernindholdet, som var 50% lavere end angivet i NRC.

Mineralprofilen for meelkeerstatningen er generelt meget forskellig fra sadmaelk. Indholdet af kobber,
jern og mangan er hhv. 30, 50 og 330 gange s& hgj i meelkeerstatningen som i sgdmeelk. Zink-, og se-
lenindholdet er kun ca. 3 gange sa hgj i meelkeerstatning som i sedmaelk.

Den samlede kobbertildeling i forsggsperioden ved sgdmeelksfodring var 6,2 mg (23 kg meelketarstof)
og ved fodring med meelkeerstatning 212 mg (29 kg maelketgrstof). Forskellen i kobbertildeling mellem

alearsaing nars

_ 100 40 40 10 0.30
_ Deklareret 120 48 120 9.6 0.36
_ Analyseret 69 53 90 7.3
e nars

_ Reference 3 0.2-0.4 15-38 0.1-1.1 0.02-0.15
_ Analyseret 1.5 0.13 31 0.27 0.1
_ Analyseret 1.5 0.19 29 0.27 0.11
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L % (e) meg/kg TS

~ L00272 1736 6.1 1085 651 2.1 23
1100273 1889 7.7 558 901 33 1.9
1100274 353 7.0 82 574 23 1.4
1100276 496 822 5.9 430 978 25 1.9
~ L100301 448 218 7.0 323 786 2.7 2.0
1100306 571 860 8.6 357 731 3.0 1.7
~ Middel 505 980 7.0 473 770 2.6 1.9
— M tota

~ Samletdepot 119 0.9 57 94 03 02
Mineralbalance ved fodring med sgdmeelk

] (%) (g/ke TS)

. e029 28.9 62 6.9 381 184 090 074
. 6034 28.8 63 7.6 268 146 073 061
6038 29.6 57 6.8 101 98 051 197
. e0sa 28.2 82 9.6 674 177 053 067
 es9 29.6 88 12.5 152 246 074 070
~ Middel 290 70 87 315 170 068 0.94
I (g totl)

“Samlet depot | 24 29 107 58 023 032
Mineraldepoter ved fodring med maelkeerstatning



Det fremgar desuden, at fodring med meelkeerstatning har medfart en 3 gange hgjere deponering af
zink i leveren end fodring med sgdmaelk. Bade jern- og selenindhold i leveren var ogsé hgjere ved
fodring med meelkeerstatning end ved fodring med sadmeelk.

Tabel 8: Oversigt over mineralindhold, leverveegt og TS% af leverne fra kalvene pa
meelkeerstatningsbehandlingen.

. (@ (%) (e/kg TS)

_ 47 1223 27.1 129 14.8 1329 554 1.59
. e31 | s 1144 283 109 8.8 1342 459 1.55
e 4 1028 284 95 7.4 599 599 1.69
. e | a7 1176 28.9 86 8.6 864 484 1.69
. ee0 | s 1296 27.5 186 13.8 911 692 2.00
. e s 1285 29.8 124 14.8 605 639 1.68
| Middel = 47.8 1192 283 122* 114  942* 571*  1.70*
_ (mg total)

~ Samlet depot 41.1*  3.84  318* 193*  0.57*

* Angiver en statistisk signifikant forskel ift. sadmeelksbehandlingen.

Diskussion

Kalvenes tilveekst

Kalvene pa meelkeerstatningsfodringen havde en hgjere daglig tilveekst end pa sadmeelksfodringen og
lavere forekomst af diarré, men der blev noteret hosten ved alle kalve pa maelkeerstatningsfodringen.
Dette forsgg er ikke designet til hverken at vurdere forskelle i tilveekst eller sygdomstilfeelde. Det vur-
deres dog, at en stor del af forskellen i tilveeksten kan tilskrives forskellen i energitildelingen, hvilket
bekraeftes af at tilvaeksten per MJ energitildeling var lidt hgjere ved fodring med sadmeelk end ved fod-
ring med maelkeerstatning.

Mineralindhold i meelkeerstatning

Formuleringen af mineralindholdet i maelkeerstatning falger NRC-anbefalingen (Tabel 5), men er totalt
afkoblet fra det naturlige indhold i sgdmeelk. Det er bemeerkelsesveaerdigt, at der ikke "blot” er tale om
en sikkerhedsmargin pa fx 50-100%, som det kendes fra mineralnormerne til malkekger, men at der
derimod er en faktor 30-300 (altsa 3 000 - 30 000%) i forskel. Mineralnormerne for maelkeerstatning
fra NRC ser ud til at veere inspireret af mineralnormerne for malkekger. Det lave mineralindhold i sgd-
meelk tyder dog p3, at meelkefodrede kalve har et meget lavere mineralbehov end normerne angiver
for malkekger.

Kalvenes kobberforsyning gennem meelkefodringsperioden

Ifglge litteraturen kan kobber fra leveren mobiliseres helt ned til en koncentration i leveren pa ca. 10
mg/kg TS (Suttle 2010). Dermed er langt det meste af kobberet i leveren tilgaengelig for mobilisering.
Resultaterne fra Tabel 1 og Tabel 6 tyder pa, at en standardtildeling af typemineraler til kger, sva-
rende til NorFor-normerne, resulterer i at kalvene bliver fadt med tilstreekkelige depoter til at forsyne
dem med kobber gennem hele meelkefodringsperioden. Dette haenger umiddelbart godt sammen med,
at maelk har et meget lavt indhold af kobber.

0.71
0.61
1.66
0.94
0.53
0.56
0.84

0.28



Fodring med maelkeerstatning fgrer efter 35 dage til en betydelig akkumulering af kobber i leveren
(Tabel 8). Absorptionskoefficienten er estimeret til 64%, hvilket er i overensstemmelse med absorpti-
onskoefficienten der angives i NRC (2001) med op til 70%. Det er usikkert om ophobningen af kobber
i leveren hos kalve fodret med meelkeerstatning skyldes en manglende kapacitet for udskillelse af kob-
ber i galden, eller om kobberkoncentrationen trods alt har vaeret p& et s& moderat forhgijet niveau, at
kalvene ikke har aktiveret maksimal udskillelse af kobber i galden.

Kalvenes kobberstatus malt pa kobberkoncentration i leveren

Referencespektret for normal kobberstatus er p& 33-600 mg/kg TS [3]. Ifalge [4] er der allerede ved
leverkoncentrationer mellem 400 og 1000 mg/kg TS en risiko for kronisk kobberforgiftning. Kalvene
fedes med en kobberkoncentration i leveren pa 770 mg/kg TS. Den hgje koncentration ved fadsel er
ngdvendig for at forsyne kalven med kobber i maelkefodringsperioden, hvor kobberindtaget fra maelk
er meget lavt. Ved fodring med maelk falder kobberkoncentrationen i leveren efter 35 dage til 170
mg/kg TS. Ved fodring med meaelkeerstatning falder kobberkoncentrationen i leveren til 571 mg/kg TS,
pa trods af at det samlede kobberindhold i leveren stiger med 99 mg. Faldet i koncentrationen skyldes
en fortyndingseffekt af at leveren vokser.

Den hgje kobberkoncentration i leveren ved fodring med meaelkeerstatning gger ifglge Suttle (2010)
risikoen for kobberforgiftning. Ophobningen af kobber i leveren forventes at vaere endnu hgjere ved
brug af meelkeerstatning med hgjere kobberindhold (der findes maelkeerstatninger med op til 16 mg
kobber/kg TS), fuld meelkefodringsperiode pa 56 dage, og ved kalve af stor race, som har en hgjere
foderoptagelse. Disse niveauer af kobber i meelkeerstatning vurderes derfor at udggre en reel forgift-
ningsrisiko for kalvene.

Ophobning af zink i leveren ved fodring med maelkeerstatning

Normalt falder zinkkoncentrationen i Igbet af kalvens opvaekst. Ifglge [5] fades kalve med en zinkkon-
centration pa ca. 450 mg/kg TS (107 mg/kg vad), hvilket svarer til veerdierne i Tabel 6. Efter 30 dage
er den forventede zinkkoncentration i leveren 320 mg/kg TS (93 mg/kg vad) hvilket svarer til zinkkon-
centrationen i leveren pa& de maelkefodrede kalve (Tabel 7). Ved fodring med maelkeerstatning var
zinkkoncentrationen i leveren dog pa 942 mg/kg TS (Tabel 8), hvilket er tre gange sa hgijt som forven-
tet. Dette ligger indenfor normalen for enkeltkalve (110-1258 mg/kg TS), men langt over normalen for
en gruppe kalve (300 — 344 mg/kg TS) [5].

| et forsgg med malkekaer blev der ikke fundet et dosisrespons af zinktildelingen pa zinkkoncentratio-
nen i leveren (Kvaeglnfo 2604). Ligeledes er opkoncentration af zink i leveren hos kger ikke kendt som
en del af det homeostatiske respons pa en gget zinktildeling. Zinkhomeostasen reguleres normalt
gennem regulering af absorptionen samt udskillelse i galde.

Zink i leveren inducerer dannelsen af metallothionein, som binder bade kobber og zink [6]. Kobber
alene kan i drgvtyggere ikke inducere dannelsen af metallothionein, hvilket er en del af forklaringen pa
at kobber er mere giftig for drgvtyggere end for enmavede dyr. Det er muligt, at den hgje deponering
af zink er sket som reaktion pa den hgje kobbertildeling, eller at den hgje zinktildeling har fart til akku-
mulering af zink i leveren og dermed har forhindret en akut form for kobberforgiftning.

Supplering af zink kan modvirke kobberforgiftninger, men det kan ogsa vaere giftigt i sig selv. Hos lam
og kalve har bade eksperimentel og naturlig zinkforgiftning fert til ophobning af zink i lever og nyrer, og
resulteret i alvorlige skader pa bl.a. bugspytkirtlen, nyrer og lgben [7]. Eksperimentel zinkforgiftning i
lam blev induceret ved en zinktildeling pa 32 mg/MJ [8]. Til sammenligning var zinktildelingen i neer-
veerende forsgg ca. 5 mg/MJ. Alligevel er akkumuleringen af zink i leveren ved fodring med meaelkeer-
statning bemeerkelsesvaerdigt og kan tolkes som et tegn pa begyndende forgiftning.



Et bud pa mere hensigtsmaessige koncentrationer af kobber og zink i meelkeerstatning

Kobberindholdet i meelkeerstatning er for hgj. Et bud pa en maksimal forsvarlig koncentration af kob-
ber i meelkeerstatning er 2 mg/kg TS. Ved et foderoptag pa 0,8 kg TS og en absorptionskoefficient for
kobber fra mzelkeerstatning pa 64%, svarer dette til et dagligt kobberoptag i meelkefodringsperioden
pa 1 mg, svarende til det beregnede kobberbehov (Tabel 4). Data fra naervaerende forsgg indikerer
dog, at kalve bliver fgdt med tilstreekkelige kobberdepoter til at deekke kobberbehovet i hele maelke-
fodringsperioden, og der derfor ikke er et behov for supplering af kobber gennem maelken.

Zinkkoncentrationen i maelkeerstatningen er "kun” ca. 3-4 gange sa hgj i meelkeerstatning som i meelk.
Zink er dog det eneste mikromineral, hvor NRC-anbefalingen er teet pa indholdet i maelk og hvor meel-
keerstatningens indhold overstiger NRC-normen. Den hgje zinkdeponering i leveren, ved fodring med

meelkeerstatning, kan veere et tegn pa forgiftning, og derfor bar zinkindholdet i meelkeerstatning redu-

ceres til 30 mg/kg TS.

Konklusion

Det konkluderes, at det hgje indhold af kobber og zink i maelkeerstatninger ikke opfylder et ernaerings-
meessigt behov og dertil giver anledning til deponering af kobber og zink i leveren i meelkefodringsperi-
oden. Kobber- og zinkindholdet i meelkeerstatning bar ikke overstige hhv. 2 mg/kg TS og 30 mg/kg
TS. Gaengse meelkeerstatninger med kobber- og zinkindhold pa hhv. 8-16 mg/kg TS og omkring 120
mg/kg TS udggr en potentiel sundhedsmaessig risiko for kalve.
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