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Editorial

Editorials liest sowieso niemand? Das kann stimmen, und es ist auch gut so, denn der wichtigere Teil
dieser Tagungsbande sind natirlich die Referentenbeitrage. Insofern halten wir dieses Vorwort so
kurz wie méglich, fir die, die es dann doch lesen.

Der Hauptkongress ist diesmal in drei Banden untergebracht — nicht, um mehr Platz zu gewinnen,
sondern, um die Bande thematisch besser ordnen zu kdénnen und vom jeweiligen Umfang etwas
handlicher zu machen. Um die praktische Nutzung der Bande auch fiir die Zeit nach den Vortragen
zu erleichtern, haben wir ein Stichwortverzeichnis mit den wichtigsten Schlagwortern aus den
Beitragen zusammengestellt — hoffentlich ist es Ihnen niitzlich.

Wir danken allen, die an der Herstellung dieser Bande mitgewirkt haben, und winschen lhnen einen
interessanten und abwechslungsreichen Kongress.

Leipzig, im November 2011

PD Dr. Michael Pees

Prof. Dr. Jorg R. Aschenbach
Prof. Dr. Arwid Daugschies
Prof. Dr. Uwe Truyen



Grufwort

Der Leipziger Tierarztekongress hat sich zu einer festen GroRe etabliert. Bereits auf dem 5. Leipziger
Tierarztekongress im Januar 2010 konnten wir etwa 3500 Teilnehmer begriiRen, womit der Kongress
zum groften seiner Art im deutschsprachigen Raum wurde. Diese groRe Akzeptanz ist durch das
breite und qualitativ hochstehende Angebot an Fachvortragen, Symposien und Kursen begriindet.

Qualitét verbindet sich mit Namen, und so werden Sie feststellen kdnnen, dass viele wissenschaftlich
und in der Praxis hoch geachtete und anerkannte Referenten dafir birgen, dass lhnen eine
kompakte und interessante Fortbildung in allen Bereichen des breiten veterindrmedizinischen
Berufsfeldes geboten wird, fiir die die Schriftenreihe ,Leipziger Blaue Hefte* eine hilfreiche
Handreichung darstellt.

Die Leipziger Blauen Hefte bilden den Inhalt dieser Vortrage ab, in diesem Jahr erstmals in drei
Banden.

Die Erstellung eines Programms und Tagungsbandes, bei dem keine Kompromisse hinsichtlich der
Gute der Veranstaltung eingegangen werden, ist fir eine verhaltnismaRig kleine Fakultat wie es die
unsere ist, eine Herausforderung. Wir stellen uns aber gerne dieser Aufgabe, ist doch die Fort- und
Weiterbildung eine wesentliche Aufgabe universitdrer Fakultdten. Eine Veranstaltung
dieser Dimension und Qualitat kénnen wir nur in intensiver Zusammenarbeit innerhalb der Fakultat
und mit auleruniversitaren Partnern stemmen. Zu nennen sind dabei vor allem die Leipziger Messe
GmbH und die Tierérztekammern der Lander Sachsen, Sachsen-Anhalt, Thiringen, Brandenburg
und Mecklenburg-Vorpommern, die sich vertraglich zum Leipziger Tierarztekongress bekennen, und
die Sponsoren, Aussteller und Inserenten, ohne die eine derartige Tagung und die vorliegende
Publikation nicht zu realisieren waren.

Die ,Leipziger Blaue Hefte* stellen eine noch relativ junge Schriftenreihe dar, haben sich aber in
kurzer Zeit als nicht mehr wegzudenkendes Printmedium fir wissenschaftliche Tagungen und
Fortbildungsveranstaltungen an der Leipziger Fakultit etabliert. Fir die vielen interessanten und
hochaktuellen Beitrdge und die professionelle Bearbeitung und Gestaltung der Tagungsbénde
méchte ich allen Mitwirkenden, Referenten wie Facheditoren und Redaktionsteam, sehr herzlich
danken.

Leipzig, im November 2011

Prof. Dr. Uwe Truyen
Dekan
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Wiederkauer

Grundlagen einer erfolgreichen Kalberaufzucht

Martin Kaske
Klinik fir Rinder, Stiftung Tierarztliche Hochschule Hannover

Die erfolgreiche Kalberaufzucht bildet eine entscheidende Grundlage fiir die Remontierung von
hochleistenden und langlebigen Milchkiihen bei gleichzeitig niedrigem Erstkalbealter (24 Monate)
und beeinflusst damit wesentlich die Wirtschaftlichkeit der Milchproduktion (1). Umso mehr
Uberrascht es, dass auf vielen Milchviehbetrieben der Kalberaufzucht nicht die notwendige
Bedeutung beigemessen wird. Entsprechend sind die Aufzuchtergebnisse sehr haufig
unbefriedigend. Aufzuchtverluste ergeben sich dabei durch Totgeburten sowie Jungtiererkrankungen
(insbesondere neonatale Diarrhoe und enzootische Bronchopneumonie). Die Hohe der
Kalberverluste variiert seit Jahren unveréndert zwischen 10 und 20 %. Zu den finanziellen Einbullen
durch verendete Kalber addieren sich wirtschaftliche Verluste durch verminderte Tageszunahmen
erkrankter Tiere, die schlechte Entwicklung von chronisch kranken Kalbern (,Kimmerer),
Aufwendungen flir Tierarzt und Medikamente sowie den erhdhten zeitlichen Aufwand fir die
Betreuung kranker Kalber. Verschiedene Studien zeigen zudem, dass Jungtiererkrankungen mittel-
bis langfristig die Performance des Tieres bei der spateren Nutzung als Mastbulle oder Milchkuh
negativ beeinflussen.

Grundsétzlich ist eine hohe Inzidenz von Kélberkrankheiten auf einem Betrieb ein Indikator fir
Méngel im Fitterungs- und/oder Haltungsmanagement, denn die Mehrzahl der wichtigsten
Infektionserreger ist ubiquitdr auf praktisch allen Betrieben nachweisbar. Entsprechend ist die
gezielte Beratung des Tierhalters durch den Tierarzt zur Abstellung der wichtigsten Risikofaktoren
bei Bestandsproblemen mindestens ebenso wichtig wie die adaquate Therapie erkrankter Tiere.
Folgende Aspekte sollten dabei Berticksichtigung finden:

Die Fiitterung der trachtigen Kuh hat Konsequenzen fir den Geburtsverlauf und damit die
Vitalitit des neugeborenen Kalbes. Eine Uberkonditionierung ist insbesondere durch eine
angepasste Fltterung im letzten Drittel der Laktation zu verhindern. Eine ausreichende Versorgung
mit Spurenelementen (Selen u. a.) und Vitaminen ist sicherzustellen — hier treten hdufig Defizite bei
den Farsen auf, die das Mineralfutter der laktierenden Kiihe wahrend der letzten Wochen ante
partum nicht erhalten (z. B. Weidehaltung bis kurz vor Abkalbung). Bei mehrkalbigen Muttertieren
konnen andererseits fehlende Praventionsmafinahmen im Hinblick auf die hypocalcamische
Gebarparese eine erhdhte Inzidenz von stagnierenden Geburten bzw. Schwergeburten und damit
Frihasphyxien bei den Kélbern verursachen.

Die Infektion des Kalbes mit pathogenen Erregern erfolgt haufig bereits kurz nach der Geburt.
Das Hygienemanagement im Abkalbestall ist somit wichtig. Ein niedriger Keimdruck wird nur bei
regelmaRig gereinigten und desinfizierten Einzelabkalbeboxen erreicht. Kann dies nicht gewahrleistet
werden, so sollte das Kalb direkt nach dem Trockenlecken aus dem Abkalbebereich in eine
gereinigte und desinfizierte Kélberbox gebracht werden.

Die adaquate Kolostrumversorgung ist die mit Abstand wichtigste Maflnahme zur
Immunprophylaxe (2). Kalber sind ohne maternale Antikdrper im Kolostrum den Mikroorganismen in
der Umwelt nahezu schutzlos ausgeliefert. Auffallend sind die langanhaltenden Effekte des
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Kolostrums. So werden das Durchfallgeschehen, die Inzidenz von Atemwegserkrankungen und
sogar die erste Laktationsleistung durch die Kolostrumversorgung signifikant beeinflusst (3).

Als Parameter zur Uberpriifung des Kolostrum-Managements hat sich vor allem die
Konzentration des Gesamtproteins im Serum bewahrt, die in einem Untersuchungslabor oder direkt
mittels Refraktometer bestimmt werden kann. Bei guter Versorgung der Kélber mit Kolostrum sollten
> 55 g/l Gesamtprotein nachgewiesen werden. Es sind mindestens sechs, besser zwdlf gesunde
Kalber (>24 Stunden alt, <10 Tage) zu beproben, um einen Eindruck von der Streuung der
Ergebnisse im Betrieb zu gewinnen. Sind mehr als 25 % der Kélber nicht ausreichend mit Kolostrum
versorgt (< 55 g/L), so besteht Handlungsbedarf (3).

Hinsichtlich der Haltungsform und Tranketechnik sind in der Praxis zahlreiche Varianten
anzutreffen, wie z.B. AulRenklimahaltung vs. Warmstall, Einzelhaltung vs. Gruppenhaltung,
Nuckeleimer vs. offener Eimer vs. Tranke-Automat. Eine erfolgreiche Kalberaufzucht I&sst sich zwar
grundsatzlich mit jeder dieser Varianten realisieren, unter praktischen Bedingungen lassen sich
jedoch die besten Aufzuchterfolge mit AuRenklimastéllen erzielen. In den ersten Lebenswochen
ermdglicht zudem die Aufstallung in Einzelboxen, -hiitten oder Iglus eine Vermeidung von Infektionen
durch Tier-Tier-Kontakte und die Verminderung des Infektionsdrucks (Rein-Raus-Verfahren in
Kombination mit effizienter Reinigung und Desinfektion) (4).

Bei Kalbern ab der dritten Lebenswoche ist die Gruppenhaltung auf Stroh ohne brauchbare
Alternative. Die Aufstallung in niedrigen Warmstéllen, aber ebenso in hohen Altbauten (Scheunen)
bzw. in Stéllen mit Trauf-First-Liftung ist problematisch. Der insbesondere bei hoher
Belegungsdichte haufig unzureichende Luftaustausch begiinstigt erhdhte Schadgas- und
Staubkonzentrationen. Diese gelten als wichtige Risikofaktoren fiir enzootische Bronchopneumonien.
Entsprechend setzt sich die Offenstallhaltung immer mehr durch (,AuBenklima-Stélle®). Bewéhrt
haben sich dabei Gruppeniglus und Pultdachhallen mit Kleinklimazonen (,Holsteiner Kélberstall*) (5).

Die zligige Entwicklung neugeborener Kalber setzt eine ausreichende Fiitterungsintensitéat
voraus. Gegenwartig werden in Norddeutschland héufig zu geringe Mengen angeboten, was mit
einer vermeidbaren schlechteren Konstitution der Tiere verbunden ist. Hervorzuheben ist, dass fiir
Tageszunahmen von 400 g/Tag bei einem Kalb mit 50 kg Kérpermasse etwa 1 kg handelsiiblicher
Milchaustauscher vertrankt werden miissen (bzw. 6 Liter Volimilch). Unter AuBenklimabedingungen
ist bei der Aufzucht insbesondere in der kalten Jahreszeit der um ca. 30 % erhéhte Energiebedarf
der Kélber zu beriicksichtigen. Bei Einsatz von Vollmilch ist zudem deren unzureichender Gehalt an
Eisen, Cobalt, Kupfer und fettléslichen Vitaminen zu beachten; Vollmilch-Aufwerter sind zu
empfehlen, um diese Defizite auszugleichen.

Eine wesentliche Malnahme zur Minimierung des Infektionsrisikos, die in der Praxis haufig
unterbleibt, ist die Zwischendesinfektion des Haltungsbereichs der Kélber. Das Rein-Raus-
Verfahren wird in der Kélberaufzucht viel zu selten praktiziert. Entsprechend werden Stélle haufig mit
Tieren unterschiedlichen Alters und verschiedener Herkunft kontinuierlich nachbelegt. Es kommt zu
einer Keimanreicherung und einer erhdhten Virulenz der Erreger (sog. ,Stallmdigkeit). Es sollten
deshalb stets mdglichst homogene Gruppen gebildet werden. Zusatzlich sind die Boxen vor
Einstellung neuer Tiere zu entmisten, mittels Hochdruckreiniger zu saubern und danach zu
desinfizieren; sie sollten anschliefend 1-2 Tage leer stehen. Das Risiko von Erkrankungen durch
Protozoen-Infektionen (Cryptosporidien, Eimerien, Giardien) lasst sich nur durch Einsatz von
wenigen Desinfektionsmitteln vermindern (siehe Desinfektionsmittelliste der DVG fiir die Tierhaltung;
www.dvg.net/index.php?id=169).
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Kalber sind stresslabil. Die Vermeidung von Stress ist somit von zentraler Bedeutung fiir das
Erkrankungsrisiko. Als Konsequenz fiir die Praxis sollte vermieden werden, dass verschiedene
Stressoren (z. B. Umstallung von Einzel- in Gruppenhaltung, Umstellung von Vollmilch auf
Milchaustauscher, Enthornen) am gleichen Tag zu einer exzessiven Belastung filhren.

SchlieBlich kann die Bedeutung einer ausreichenden Betreuungsintensitét nicht hoch genug
eingeschatzt werden. Die Versorgung neugeborener Kélber erfordert Zeit und Sorgfalt. Dies gilt in
noch héherem Male fir die Betreuung erkrankter Tiere. Allein durch intensivere Betreuung kénnen
Morbiditat und Mortalitat bei Bestandsproblemen deutlich reduziert werden.
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Das Kalb mit neonataler Diarrhoe als Notfallpatient

Martin Kaske
Klinik fir Rinder, Stiftung Tierarztliche Hochschule Hannover

Durchfallerkrankungen sind bei Aufzuchtkélbern ein zentrales Problem. Auf vielen Betrieben
erkrankt mindestens jedes zweite Kalb wahrend der ersten drei Lebenswochen. Bereits kurze
Durchfallepisoden sind zwar aufgrund des erhdhten Betreuungs- und Behandlungsaufwandes
okonomisch durchaus relevant, werden aber haufig als angeblich unabwendbar hingenommen.
Schwere, u.U. mit Festliegen des Patienten einhergehenden Erkrankungen, sind ohne
intensivmedizinische MaBnahmen kaum zu beherrschen und die wichtigste Ursache fiir Tierverluste
insbesondere in den ersten drei Lebenswochen.

Bei einer massiven Durchfallerkrankung mit wéssrigem Kot kann der Organismus bis zu 20 %
des Korpergewichts taglich durch die fakale Flissigkeitsausscheidung verlieren. Eine derartig starke
Dehydratation ist jedoch in den ersten Tagen der Durchfallepisode eher selten. Vorherrschend sind
zunachst meist suppige Durchfélle, die anfangs zu keinen schweren Aligemeinstérungen fihren.
Eine ausgepragte metabolische Acidose, wie sie fur schwer durchfallkranke Kalber typisch ist, fehlt
zunéchst wahrend der ersten Durchfalltage. In diesem Stadium der Erkrankung ist ein adaquates
Trankemanagement von besonderer Bedeutung, um drastische Entgleisungen der
Elektrolythomdostase bzw. des S&ure-Basen-Haushalts zu vermeiden.

Gelingt es nicht, das durchfallkranke Kalb mit Hilfe von Diattranke zu stabilisieren, droht ein
dekompensiertes Stadium der Erkrankung. Die Kélber geraten dann aufgrund der erheblichen
fakalen Flussigkeitsverluste in eine massive Hypovolamie. Das Ausmal der Dehydratation lasst sich
einfach (iber den Grad des Enophthalmus abschétzen; ist die Distanz zwischen Bulbus und nasalem
Augenwinkel groRer als 4 mm, so hat der Organismus bereits Flissigkeit ca. 8% des
Korpergewichts verloren. In Verbindung mit derartig hohen Verlusten gerat der Organismus zudem in
eine schwere metabolische Acidose. Der Saugreflex der Patienten wird zunehmend schlechter.
Dariiber hinaus sind haufig eine Hyperkalidmie, Hyponatridmie, Hypothermie und Hypoglykédmie
nachweisbar. Es sind dann parenterale Rehydrationsverfahren notwendig, um kurzfristig den
Saugreflex wiederherzustellen. Dabei ergeben sich zwei unterschiedliche Optionen:

Als therapeutischer ,Goldstandard* gilt die Infusion isotoner Lésungen, um innerhalb von 12-24
Stunden zu rehydrieren und die massive metabolische Acidose auszugleichen. Zwar kdnnen
Sturzinfusionen von lediglich 1-2 Litern bei einigen Patienten zu einer deutlichen Verbesserung des
klinischen Bildes fiihren (,Spontaneffekt”), bei festliegenden Kalbern sind jedoch i. d. R. 5-10 Liter
Infusionslésung notwendig, um eine wirklich nachhaltige Stabilisierung des Patienten zu induzieren.
Wichtigste Komponente der Rehydrationsldsung ist — unter Beachtung des Kostendiktats in der
Nutztierpraxis — stets isotone Kochsalzlésung (0,9 %). Zusétzlich ist die Zugabe von 250-500 ml
Natriumhydrogencarbonatlésung (8,4 %) notwendig, um die metabolische Acidose zu bek&mpfen.
Die damit verbundene deutliche Erhdhung der Osmolaritét der Infusionslésung Iasst sich teilweise
korrigieren, indem in den Infusionsbehalter z. B. 2 | Glucoseldsung (5 %) hinzugegeben werden.

In der Klinik fir Rinder erfolgen die Infusionen praktisch ausschlieRlich dber die Ohrvene, wobei
Verweilkatheter aus Teflon mit 0,9 mm Durchmesser und einer Stichlange von 25 mm Verwendung
finden. Die Fixierung erfolgt mit Klebeband. Dies wird zudem (ber den Nacken zum
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gegeniberliegenden Ohr gefiihrt und dort um den Ohrgrund gewickelt, um eine mittige Fixierung des
vom Infusionsbehélter kommenden Infusionsschlauchs zu ermdglichen. Bewegungen des Kalbes
fihren dadurch nicht zu Zug auf die Verweilkanile im Ohr. Alternativ bietet sich auch die V. jugularis
fur Infusionen an, allerdings ist hier eine Stichldnge des Verweilkatheters von mindestens 50 mm
erforderlich; die Fixierung erfolgt durch ein Hautheft unmittelbar vor dem Katheterende.

Die Infusionsgeschwindigkeit bereitet in der Praxis kaum Probleme. Bei stark dehydrierten
Patienten kénnen 2 | zunachst ,im Schuss* infundiert werden. Danach ist die Infusionsrate auf etwa
vier Tropfen pro Sekunde zu reduzieren; dies kann auch der Tierhalter erledigen. Beriicksichtigt
man, dass 20 Tropfen der Infusionsldsung einem Milliliter entsprechen, so resultiert aus diesem
Vorgehen eine Infusionsrate von ca. 700 ml pro Stunde.

Die Dauertropfinfusion ist aufgrund der damit verbundenen Kosten insbesondere fir
schwarzbunte Bullenkélber mit geringem Marktwert leider nicht immer eine Option. Die intravendse
Infusion kleiner Volumina hypertoner Ldsungen stellt eine praxistaugliche und kostenglinstige
Alternative dar. Prinzip dieses therapeutischen Ansatzes ist es, die Osmolaritat der extrazelluléren
Flussigkeit kurzfristig deutlich zu erhéhen und damit eine Verlagerung von intrazellulérer Flissigkeit
nach extrazelluldr zu provozieren. Damit verbunden ist eine Kreislaufstabilisierung des Patienten.
Der Effekt ist allerdings nur transient. Da durch den Anstieg der extrazellularen Osmolaritat jedoch
auch Durst entsteht, nehmen viele Kélber innerhalb von wenigen Minuten nach der Verabreichung
der hypertonen Lésung freiwillig Elektrolytranke auf; bei einzelnen Tieren, die inappetent bleiben,
sind 3| Elektrolytldsung per Drencher zu applizieren. Die Infusion erfolgt in die Jugularvene, und
zwar entweder 5 ml Kochsalzlésung (5,85 %, 1-molar) pro Kilogramm Kdrpergewicht innerhalb von
4 min (d. h. 200 ml fir ein 40 kg Kalb); alternativ kann man 10 ml Natriumbicarbonatlésung (8,4 %, 1-
molar) pro Kilogramm Kdrpergewicht innerhalb von 8 min verabreichen (d. h. 400 ml fir ein 40 kg
schweres Kalb). Es empfiehlt sich, eine Venenverweilkanile einzufilhren, da viele Kélber wahrend
der Infusion unruhig werden. Bei Kélbern mit Pneumonie sollte hypertone Bikarbonatldsung nicht
eingesetzt werden, da diese Therapie die Abatmung des im Rahmen der Pufferung vermehrt
gebildeten Kohlendioxids voraussetzt. Nach der Infusion ist eine intensive Betreuung des Patienten
durch den Tierhalter von zentraler Bedeutung, d. h. es miissen méglichst haufig Diattranke bzw.
Milch angeboten werden.

Zusatzlich zu der Rehydratationstherapie ist bei festliegenden Kélbern eine systemische
Antibiose sinnvoll, zumal die Mehrzahl der Patienten aufgrund einer ungeniigenden
Kolostrumversorgung eine Hypogammaglobulindmie aufweist. Zudem gehen Enteritiden haufig mit
erheblichen Schmerzen einher; entsprechend empfiehlt sich die einmalige Verabreichung eines
nicht-steroidalen Antiphlogistikums trotz dessen geringer therapeutischen Breite. Parasympatholytika
sollten demgegentiber nicht eingesetzt werden, da sie lediglich unspezifisch die Darmmotorik
hemmen, auf das Durchfallgeschehen selbst jedoch keinen Einfluss nehmen. Stattdessen sollte der
Fokus darauf liegen, schwerkranke Tiere intensiv zu betreuen, dazu gehéren trockene Einstreu, eine
zusatzliche Warmequelle und die frequente Verabreichung kleinerer Volumina von Diattranke bzw.
Milch.

Es lasst sich schlussfolgern, dass Durchfallerkrankungen bei Aufzuchtkdlbern in der
Vergangenheit ebenso wie heute ein erhebliches Problem darstellen. Gezielte Malnahmen bei
Futterung und Haltung ermdglichen es jedoch, eine niedrige und damit akzeptable Inzidenz zu
erreichen. Fiir akut erkrankte Kalber stehen geeignete Diattranken zu Verfligung, die Betreuung der
Tiere durch den Tierhalter ist hier der zentrale Aspekt, um eine dekompensierte Erkrankung zu

20



Wiederkauer

vermeiden. Festliegende Patienten bendtigen eine geeignete parenterale Rehydration; die isotone
Dauertropfinfusion und die hypertone Rehydrationstherapie reprasentieren erfolgversprechende
Optionen, um auch schwerkranke Patienten zu retten.

Kontaktadresse

Apl.-Prof. Dr. Martin Kaske, Klinik fir Rinder, Stiftung Tierarztliche Hochschule Hannover,
martin.kaske@tiho-hannover.de
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Kolostrum fiir das neugeborene Kalb — mehr als
Immunglobulinversorgung

Julia Steinhoff-Wagner, Harald M. Hammon
Ernéhrungsphysiologie ,Oskar Kellner”, Leibniz Institut fiir Nutztierbiologie (FBN), Dummerstorf

Einleitung

Der Entwicklungsabschnitt unmittelbar nach der Geburt ist fir die Neugeborenen von groler
Bedeutung. Aus erndhrungsphysiologischer Sicht ist der Start in das extrauterine Leben eine groRe
Herausforderung, denn die Nahrungsaufnahme andert sich von parenteral (Nahrstoffversorgung tber
die Plazenta) zu enteral, und der Hauptenergietrager wechselt von Glukose wahrend der fétalen
Entwicklung auf Fett und Glukose aus der Milch (1). Bei allen Veranderungen, die das Kalb
unmittelbar nach der Geburt erfahrt, spielt die Aufnahme von Kolostrum nicht nur fir den
Immunschutz eine entscheidende Rolle, sondern hat auch systemische Effekte auf den
Ernéhrungsstatus sowie die Stoffwechselsituation und den Hormonhaushalt (2). Dabei sind
biologisch aktive Inhaltsstoffe wie Hormone, Wachstumsfaktoren und weitere Peptide, die im
Kolostrum in z. T. sehr hohen Konzentrationen vorkommen, von groRer Bedeutung. Im Folgenden
sollen diese biologisch aktiven Substanzen naher beleuchtet werden sowie ihre maglichen
Wirkungen beim neugeborenen Kalb.

Inhaltsstoffe im Kolostrum

Bovines Kolostrum besteht aus einem Cocktail aus Nahrstoffen (inklusive essenzieller Fettsauren
und Aminosauren), Mineralstoffen, Spurenelementen, Vitaminen und deren Vorstufen, sowie einer
Reihe von nicht nutritiven Inhaltsstoffen, allen voran Immunglobulinen, aber auch Hormonen,
Wachstumsfaktoren, Enzymen und weiteren biologisch aktiven Stoffen (siehe Tabelle 1). Die meisten
dieser Stoffe sammeln sich in der Milchdriise wahrend der Trockenstehphase, nicht aber wahrend
der Laktation, in hohen Mengen an und werden bei den ersten Saugvorgangen aus der Milchdriise
ausgeschwemmt. Dadurch sinken die Gehalte stetig vom Erstgemelk zu den folgenden Gemelken ab
und enden nach 2-3 Tagen in den Konzentrationen, die fiir Vollmilch bekannt sind (3).

Forderung der Darmentwicklung

Die Entwicklung vom Darmepithel, insbesondere die Ausdifferenzierung der Darmzellen und die
rasche VergroRerung der absorptiven Oberflache, sind wichtig, um eine funktionale und effektive
Verdauung und Absorption von Nahrstoffen zu ermdglichen (2). Kolostrum fordert die
Darmentwicklung nicht nur durch die Bereitstellung der Nahrstoffe, sondern auch durch die
Stimulation der Darmentwicklung mit wachstumsférdernden Stoffen (EGF: epidermal growth factor,
IGF: insulin like growth factor, TGF: transforming growth factor). Bei Ferkeln konnte gezeigt werden,
dass oral verabreichte IGFs nicht verdaut werden, das Wachstum der Dinndarmmukosa fordern, die
Glukoseabsorption durch eine Beeinflussung der Transportmechanismen zur Aufnahme von Glukose
steigern und die natlirliche Proteolyse des Enzyms Laktase unterdriicken (4). Bei Kélbern wurde
gezeigt, dass die Summe der bioaktiven Substanzen im Kolostrum das Mukosawachstum, die DNA-
Synthese und das Zottenwachstum fordern (siche Abb. 1), sowie die Verdauungsenzyme (z. B.
Laktase) in der Blrstensaummembran positiv beeinflussen (4). Orale Gabe von IGF-1 erhéht die
Bindungskapazitdt von IGF (5), jedoch ist die IGF-Rezeptorausbildung abhangig vom Alter des
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Kalbes und weniger von der Zugabe mit dem Futter (6). IGF-1 allein zusammen mit einer Formula
zugegeben, hatte keine Effekte auf das Darmzottenwachstum, jedoch erhéhte ein Kolostrumextrakt,
der aus Kolostrum gewonnen wurde und in dem die Wachstumsfaktoren angereichert waren, das
Wachstum der Zotten im Diinndarm von neugeborenen Kélbern (7).

Tabelle 1: Ausgewahlte Inhaltsstoffe und Nahrwerte von Kolostrum und Vollmilch (2,3,8,9)

Parameter Einheit Kolostrum Vollmilch
Trockensubstanz % 23,9 12,9
Energie MJ/L 6,0 2,8
Fett % 6,7 4
Eiweil % 14 31
Casein % 4.8 2,5
Immunglobuline % 6 09
Laktose % 2,7 5
Asche % 1,11 0,74
Calcium % 0,26 0,13
Magnesium % 0,04 0,01
Natrium % 0,07 0,04
Eisen mg/100g 0,2 0,05
Vitamine
Vitamin A pg/100mL 295 34
Vitamin D 1U/g Fett 0,89-1,81 0,41
Vitamin E Mg/g Fett 84 15
Vitamin B1 (Thiamin) Mg/mL 0,58 0,38
Vitamin B2 (Riboflavin) pg/mL 48 1,5
Vitamin B11 (Folsaure) Mg/100mL 0,8 0,2
Vitamin B12 pg/100mL 49 0,6
Bioaktive Substanzen
EGF pg/L 4-8 <2
IGF-1 Mg/l 310 <2
IGF-2 Mgl 150-600 2-110
TGF-B1 Mgl 12-43 <4
TGF-B2 pg/L 150-1150 <7
Wachstumshormon (GH) pg/L 1,4 <1
Insulin pg/L 65,9 11
Glucagon Mg/l 0,16 0,01
Prolaktin pg/L 280 15
y-Glutamayltransferase UL 590 52
Alkaline Phosphatase UL 19 4
Aspartat Aminotransferase U/L 1,5 0,1
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Abb. 1: VergroBerung (250x) der Darmzotten (proximales Jejunum) am 4. Lebenstag von Kalbern, die seit der
Geburt mit Kolostrum (A) oder Kolostrumersatz (B) gefiittert wurden (10).

Nahstoffverdauung und Absorption

Kolostrum und auch Milch liefern dem Kalb Laktose, die eines der wenigen Nahstoffe mit hoherer
Konzentration in der Vollmilch als im Kolostrum ist (siehe Tabelle 1).

Mittels eines Xyloseabsorptionstest kann die Kapazitat der absorbierbaren Darmflache bestimmt
werden. Die Kapazitat, Xylose zu absorbieren, ist hdher in mit Kolostrum gefutterten Kélbern, wenn
man diese mit Kélbern vergleicht, die mit Milchaustauscher von geringerer oder gleicher
Nahrstoffdichte gefiittert wurden (11,12). Die erhéhte Absorption von Xylose im Zusammenhang mit
Kolostrumfitterung beweist das héhere Potenzial des Darms, Néhrstoffe zu absorbieren,
insbesondere Glukose (2). Bestéatigt werden die Ergebnisse der Xyloseabsorptionsmessungen durch
die orale Verabreichung von 13C-Glukose (13), die in héheren Anreicherungen in mit Kolostrum
gefutterten Kalbern wiedergefunden wurde (siehe Abb. 2).

L)

pon Abb. 2: Anreicherung (in Atom-Prozent: APE) von

@ markierter Glukose ('3C-Glukose) im Plasma von zwei

0o 5 100 150 200 250 300 3so lage alten mit Kolostrum (A) oder mit Kolostrumersatz
Zeit, min ([7) gefiitterten Kélbern. (13).
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Metabolische und endokrine Wirkung

Die Futterung von Kolostrum flhrt bei neugeborenen Kélbern zu einer verbesserten
Glukoseabsorption, hoheren Plasmakonzentrationen von Glukose im Blut und einer héheren
Glykogenkonzentration in der Leber (13), selbst wenn Kolostrum und Kolostrumersatz identische
Laktosemengen enthalten. Dagegen stimuliert Kolostrum nicht, wie oftmals vermutet, die endogene
Glukoseproduktion (Glukoneogenese, 13).

Bei den im Kolostrum enthaltenen Enzymen (y-Glutamayltransferase, Alkaline Phosphatase und
Aspartat Aminotransferase) geht man davon aus, dass sie aus dem Kolostrum absorbiert werden
konnen, weil sie in hohen Konzentrationen in ihrer aktiven Form nach der Aufnahme von Kolostrum
im Plasma erscheinen. Die hohen Konzentrationen im Plasma sinken jedoch rasch nach der Geburt
wieder ab. Ob den erhdhten Enzymkonzentrationen nach der Kolostrumaufnahme eine Bedeutung
zukommt und welche das dann ist, ist bisher ungeklart (9).

Schlusswort

Insgesamt gilt, je mehr Kolostrum die Kalber aufnehmen, umso besser. Bei unbegrenztem
Zugang zu Kolostrum Uber einen Trankeautomaten zeigte sich, dass die Kalber freiwillig deutlich
grofere Mengen aufnehmen, als fiir Kalber ihres Alters und Gewichts empfohlen wird (14). Schon
am ersten Tag haben die Kélber freiwillig Kolostrum in der Menge von mehr als 10 % ihres
Kdrpergewichts getrunken und diese Menge hat sich bis zum 4. Lebenstag sogar erhdht auf mehr als
20 % des Kérpergewichts. In der gesamten ersten Woche konnte bei unbegrenztem Zugang zu
Kolostrum eine Zunahme von (ber 6 kg Korpergewicht erreicht werden und anhand der freien
Fettsauren im Plasma konnte gezeigt werden, dass diese Kalber weniger auf die Mobilisierung ihres
Korperfetts angewiesen waren (14).
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Diatetisches Management durchfallkranker Kalber

Lisa Bachmann', Helmut Hartmann?, Manfred Coenen’
"Institut fur Tierernahrung, Ernahrungsschéden und Diatetik, Leipzig; 2Institut fr Veterinar-
Physiologie, Berlin

Einleitung

In der Bundesrepublik sterben 12-14% der Kalber in den ersten Lebenswochen.
Durchfallerkrankungen sind dabei als haufigste Todesursache bei Kélbern anzusprechen. Durch die
Totalverluste sowie durch die Behandlungskosten und Wachstumsverluste entstehen hohe
wirtschaftliche Schaden.

Infektiose, wie Viren, Bakterien und Protozoen, sowie nicht infektiose Ursachen konnen fiir das
Auftreten von Kélberdiarrhd verantwortlich sein. Klinische Erkrankungen treten iiberwiegend durch
das Zusammenwirken infektidser und alimentérer Ursachen auf. Kélberdiarrhd ist somit als komplexe
Faktorenerkrankung anzusehen. Méngel in der Kolostrumversorgung der Kalber, Einsatz von
Milchaustauscher (MAT) mit milchfremdem Protein und hohe Sulfatgehalte im MAT sowie Fehler in
der Tranketechnik und -hygiene, wie zu hohe oder zu niedrige Tranketemperatur, unsachgeméaRe
Zubereitung des MAT, Gabe groRer Mengen pro Mahizeit, unregelmaRige Fitterungszeiten,
unzureichende Reinigung der Nuckeleimer und fehlerhafte Lagerung des MAT sind aus Sicht der
Tiererndhrung als Faktoren, die die Entstehung von Durchfallerkrankungen férdern, zu nennen. Um
die Pravalenz von Durchfallerkrankungen in Kéalberbestdnden zu senken, haben sich neben dem
Abstellen der oben angefiihrten Méngel folgende FiitterungsmaRnahmen als erfolgreich erwiesen: 1.
verldngerte Kolostrumgaben bis zum 14. Lebenstag und 2. ad-libitum-Angebot von Kaltsauer- oder
Joghurttrénke.

Orale Rehydratation

Da eine kausale Therapie vor allem bei virusbedingten Diarrhden derzeit nicht mdglich ist,
werden durchfallkranke Kalber primdr symptomatisch therapiert. Die Gabe von oralen
Rehydratationsldsungen (ORL) ist das Mittel der Wahl bei Kélbern, die noch selbsténdig trinken.

Um das Flissigkeits-/Elektrolyt- und Energiedefizit sowie die Azidose durchfallkranker Kélber
auszugleichen, sollten folgende Inhaltsstoffe in einer ORL immer enthalten sein: 1. Elektrolyte, 2.
Energiesubstrate, wie Glucose oder Aminoséuren und 3. Puffer.

Bis vor einigen Jahren waren Experten der Ansicht, dass durchfallkranken Kélbern die
Milchtranke flr einige Mahlzeiten teilweise oder sogar vollstandig entzogen werden sollte. Es wurde
befiirchtet, dass der Durchfall durch Maldigestion und -absorption von Milchbestandteilen (Laktose,
Fett), die den osmotischen Druck in den Ingesta erhohen, verstarkt werden kdnnte. Ein Problem des
langerfristigen Milchentzugs ist die verminderte Energiezufuhr, die zur Kachexie der kranken Tiere
fuhren kann. In vielen Studien konnte belegt werden, dass die unverminderte Gabe von Milch in
Kombination mit der Verabreichung von ORL keine negativen Effekte auf den Krankheitsverlauf von
Kalbern mit Diarrhd hat und dass sich dieses Therapieregime glnstig auf die
Korpermasseentwicklung der Kélber auswirkt, da die Absorptionsfahigkeit des Darms wahrend der
Erkrankung adaquat erhalten bleibt. Deswegen wird allgemein empfohlen, die Milchtranke bei
durchfallkranken Kalbern beizubehalten.
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ORL sollten zeithah zum Auftreten erster Symptome der Diarrhd verabreicht werden. Der
Gesamtbedarf an Flissigkeit setzt sich aus dem Grundbedarf (10 % der Koérpermasse), dem
aktuellen Volumendefizit und den fortlaufenden Fllssigkeitsverlusten zusammen. Der tagliche
Grundbedarf an Flissigkeit sollte durch die Milchtranke abgedeckt werden (12 % der Kdrpermasse).
Das aktuelle Flissigkeitsdefizit sowie die laufenden Verluste missen durch ORL oder Infusionen
ausgeglichen werden.

Effekte von ORT auf die abomasale Milchgerinnung

Bei unveranderter Fltterung der durchfallkranken Kalber mit Milch ergibt sich die Frage, ob die
ORL gleichzeitig oder zeitlich versetzt zur Milchtrénke gegeben werden sollen. ORL erhéhen den pH-
Wert in den Labmageningesta, was die abomasale Caseinféllung stéren konnte. Vor allem
bikarbonat- und citrathaltige ORL kénnen die Milchgerinnung in vitro verhindern. Deswegen wurde
allgemein geraten, Milch und ORL zeitlich versetzt zu verabreichen. In einer eigenen und einer
weiteren Untersuchung konnten keine negativen Effekte bei gleichzeitiger Gabe von
Milch/Milchaustauscher und acetat-, propionat-, bikarbonat- und citrathaltigen ORL auf die
Milchgerinnung im Labmagen bei gesunden Kalbern nachgewiesen werden (1,2).

Veranderungen des Plasmavolumens und des Sauren-Basen-Haushalts nach der Milchtréanke
und nach Gabe von wasser- bzw. milchbasierten ORT

Die systemischen Funktionsstdrungen bei Kélberdiarrhd wie 1. Dehydratation, 2. metabolische
Azidose, 3. Elektrolytimbalancen, wie Hyponatrdmie und Hyperkaldmie und 4. Energiedefizit, konnen
zum Tod der kranken Kalber filhren. Die schnelle Rehydratation durch ORL kann entscheidend sein,
um die Abweichungen im Flissigkeits- und S&uren-Basen-Haushalt der durchfallkranken Kalber
rechtzeitig zu bekdmpfen und damit den Ausfall des Saugreflexes zu verhindern.

Milch und milchbasierte bzw. hypertone ORL passieren den Labmagen in einer geringeren
Geschwindigkeit als wasserbasierte isotone ORL und fiihren méglicherweise zu einer verzégerten
Rehydratation der durchfallkranken Kélber (1). Hypertone bzw. in Milch zubereitete ORL fiihren
allerdings zu einer l&ngeren und ausgepragten Expansion des Plasmavolumens (1). In einer neueren
Untersuchung (3) wurden bessere Erfolge bei kurzfristigem Milchentzug und Gabe von
wasserbasierter ORL erzielt, was auf die schnellere Verflugbarkeit der Dehydratation und Azidose
entgegen wirksamen Elektrolyte im Blut zurlick zu fiihren sein kdnnte.

Zur Bewertung, ob ORL vorzugsweise in Wasser oder in Milch/MAT zubereitet werden sollen, um
eine schnelle und ausreichende Zufuhr von Fliissigkeit und Elektrolyten zu gewahrleisten, wurden
die Veranderungen des Plasmavolumens und des Sauren-Basen-Haushalts (SBH) nach der Trénke
bei gesunden Kélbern Uberprift. Obwohl in verschiedenen Untersuchungen gezeigt werden konnte,
dass milchbasierte ORL den Labmagen langsamer passieren, war 25 Minuten nach der Gabe von
wasser- als auch von milchbasierten ORL das Plasmavolumen signifikant erhdht im Vergleich zu den
Nuchternbedingungen (ANOVA mit Messwertwiederholung, p <0,01). Nach der Milchfltterung
erfolgte eine verzdgerte Expansion des Plasmavolumens, erst 45 Minuten nach der Fiitterung konnte
eine signifikante Plasmavolumenexpansion gemessen werden. Vier Stunden nach Gabe von wasser-
sowie milchbasierter ORL war das Plasmavolumen immer noch erhoht, wohingegen drei und vier
Stunden nach der Milchtrénke keine Plasmavolumenerhdhung mehr messbar war. Blieben die
Kalber Uber eine Versuchsperiode nlchtern, war das Plasmavolumen konstant (s. Abb. 1).
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Abb. 1: Berechnete Veranderungen im Plasmavolumen (Mittelwert) nach Fitterung von Milch und wasser- und
milchbasierter ORT sowie Uber eine Versuchsperiode mit Nahrungskarenz (niichtern) bei gesunden Kélbern.
Mit Sternchen (*) beschriftete Werte unterscheiden sich signifikant vom Ausgangswert (ANOVA mit
Messwertwiederholung, p < 0,01).

Die Veranderungen des SBH nach der Tranke wurden anhand des Stewart-Modells des SBH
gemessen. Korrespondierend zu vorangegangenen Untersuchungen ergab sich eine signifikante
Erhéhung der strong ion difference (SID3 = Na* +K*-CI) im Plasma zwei Stunden nach der
Futterung von ORL mit einer SID3 > 80mmol/l. In der Niichternperiode und nach der Milchfiitterung
kam zu einem signifikanten Absinken der SIDs (s. Tabelle 1) (1).

Tabelle 1:  Veranderungen der Plasma-SIDs (SID3 = Na* + K* - CI) nach der Futterung von Milch,
wasser- und milchbasierten ORT sowie in der Nuchternperiode bei gesunden Kélbern
(Mittelwerte + Standardabweichung).

Zeit in Bezug zur Fiitterung

(SID3=85mmol/l)

Trénkeregime vor nach nach nach nach nach
35min 60min 90min 2h 4h
Niichtern 500417 | 49720 | 49422 | 490+18 | 49021 | 483+23
Milch 400427 | 475422 | 481425 | 483%21 | 481+18 | 480422
(SID3=36mmol/l)
Wasser-ORT
483419 | 470417 | 476425 | 485417 | 489420 | 474411
(SIDs=49mmol/l)
Milch-ORT | o 0s14 | 486218 | 483+23 | 486:21 | 489412 | 486417

Mittelwerte in einer Zeile, die mit Sternchen () bezeichnet sind, unterscheiden sich signifikant vom
Ausgangswert vor der Flitterung (ANOVA mit Messwertwiederholung, p < 0,05).
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Schlussfolgerungen fiir das Trankemanagement bei Kélberdiarrho

Nach der Fitterung von wasser- und milchbasierten ORL erfolgt die Erhéhung des
Plasmavolumens bei gesunden Kalbern in der gleichen Zeit und Auspragung. Bisher konnte in keiner
Untersuchung nachgewiesen werden, dass die Milchgerinnung im Labmagen bei der Einmischung
von handelsiblichen ORL in Milch/MAT beeintréchtigt wird. Milch/MAT-ORL-Gemische weisen
hohere SIDs3-Werte auf, wodurch die metabolische Azidose von durchfallkranken Kalbern besser
ausgeglichen wird. ORL in Milch/MAT zuzubereiten, kann daher eine einfache und praktikable
Maglichkeit darstellen, die schnelle Versorgung durchfallkranker Kélber mit Energie, Elektrolyten und
puffernden Substanzen zu gewahrleisten. Da es sich bei milchbasierten ORL um hypertone
Lsungen handelt, sollten die erkrankten Kélber, um eine optimale Rehydratation zu gewahrleisten,
jederzeit freien Zugang zu Trinkwasser haben.
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Endoparasiten beim Kalb: Quo vadis?
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Einleitung

Wie die Jungtiere aller Spezies sind auch Kélber und Jungrinder besonders durch
Endoparasitenbefall gefahrdet. Dies liegt vor allem an der mangels vorherigen Erregerkontaktes
noch nicht ausgebildeten Immunitat. Kommt es durch unglinstige Haltungsbedingungen (z. B.
Gruppenhaltung, hohe Tierdichte, schlechte Hygiene) zusatzlich zu einem hohen Infektionsdruck bei
beeintrachtigter allgemeiner Kondition der Tiere, sind auch schwerwiegende klinische Erkrankungen
parasitarer Genese moglich. Das Spektrum an Endoparasiten beim Rind umfasst zahlreiche Arten
von Helminthen und Protozoen. Bei jungen Kélbern werden Wurminfektionen eher selten
diagnostiziert, wahrend Protozoen mit ihren kurzen Zyklen und hohen Reproduktionsraten in
Kalberstéllen gute Ausbreitungsmdglichkeiten finden. Vor allem bei Weidehaltung dominieren
dagegen die Wurminfektionen. Dieser Artikel beschrankt sich auf die Protozoen und
Trichostrongyliden des Verdauungstraktes.

Protozoen

Im Verdauungstrakt von Kélbern ist die Anwesenheit von Kryptosporidien, Eimerien und Giardien
eher die Regel als die Ausnahme, allerdings gibt es Unterschiede in den betroffenen Altersgruppen.
Klinische Kryptosporidiosen treten vor allem in den ersten 2-3 Lebenswochen auf, wahrend
Eimeriosen eher ab dem 2. Lebensmonat gesehen werden (1,2). Auch wenn es anekdotische
Berichte Uber klinische Giardiosen gibt, ist doch trotz der sehr weiten Verbreitung der Giardien beim
Rind in der Regel keine Korrelation zwischen Parasitennachweis und Klinik erkennbar (3).
Cryptosporidium parvum hat eine zoonotische Relevanz, ebenso wie manche Genotypen von
Giardien, wahrend dies bei Eimerien nicht der Fall ist.

Urspriinglich wurde angenommen, dass es bei Rindern mit Cryptosporidium parvum nur eine
Kryptosporidienspezies gibt. Mittlerweile haben genauere morphologische, patho-histologische,
epidemiologische und vor allem molekularbiologische Studien ergeben, dass neben C. parvum
weitere Arten (C. andersoni, C. ryanae, C. bovis, C. ubiquitum) beim Rind auftreten kénnen. Nach
wie vor gilt aber, dass C. parvum im Kontext mit Enteritis beim jungen Kalb die einzige bedeutende
Spezies ist. Fir C. parvum wurden zahlreiche Genotypen beschrieben, und es kommen laufend
neue hinzu. Auffallend ist, dass C. parvum in den meisten Kalberhaltungen zu finden ist, die
Auswirkungen auf die Kélbergesundheit aber sehr unterschiedlich, von nicht erkennbar bis
hochgradig, sein kdnnen. Eine Reihe von Faktoren kdnnte hierfiir verantwortlich sein. Dazu gehdren
die je nach Bestand unterschiedliche gleichzeitige Belastung mit anderen, z. B. bakteriellen oder
viralen Erregern, oder ein m. 0. w. hoher Infektionsdruck durch Oozysten in der Umgebung der Tiere.
Fir Lammer wurde beschrieben, dass eine mangelnde Kolostrumversorgung und die Anwesenheit
von E. coli die Schwere einer Kryptosporidiose steigern (4). Uber die multifaktoriellen Hintergriinde,
die fur den Verlauf der Erkrankung bedeutsam sein kdnnten und mégliche Virulenzunterschiede
zwischen Genotypen ist derzeit wenig bekannt. Moderne zellbiologische und molekulare Werkzeuge
kénnten in dieser Hinsicht neue Perspektiven erdffnen.
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Ein besseres Verstandnis der Faktoren, die zu klinischer Kalberkryptosporidiose flihren, wiirde
helfen, die Bekampfung gezielter zu gestalten. Aktuell kann Problembestédnden nur empfohlen
werden, friihzeitig eine mehrtdgige Behandlung aller neugeborenen Kélber mit Halofuginon
(HalocurR, MSD Tiergesundheit) einzuleiten, wohl wissend, dass dies das Problem nicht l6sen,
sondern nur vermindern kann. Eine gute Reinigung und Desinfektion von Bereichen, in denen junge
Kalber gehalten werden, ist dringend zu empfehlen. Hitze und Trockenheit inaktivieren die
infektiosen Oozysten in der Umwelt recht schnell. Von den vielen chemischen Desinfektionsmitteln,
die sich am Markt befinden, sind nur wenige geeignet, Oozysten zu inaktivieren. Geprift wird dies im
Modell Eimeria tenella des Huhnes. Es gibt vielversprechende Ansatze, dass eine In-vitro-
Priifmethodik an C. parvum das Tiermodell ersetzen kénnte (5). So notwendig es ist, (iber
reproduzierbare Priifergebnisse im Laborversuch einen verlasslichen Bewertungsmafstab fiir
Desinfektionsmittel zu erhalten, muss doch beachtet werden, dass die Bedingungen im Feld génzlich
andere sind. Bei alleiniger Anwendung eines DVG-zertifizierten Desinfektionsmittels, das in vitro tber
99,5% der C.-parvum-Oozysten inaktiviert, konnte in einem Kalberstall der Verlauf der
Kryptosporidiose nicht beeinflusst werden. Bei Kombination der Desinfektionsmalnahme mit einer
Halofuginon-Behandlung kam es hingegen zu additiven Effekten. Die Wirkung der integrierten
Bek&mpfung war so gut, dass die Kalber in den ersten zwei Lebenswochen vollstdndig geschiitzt
waren, andererseits aber auch keinen Immunschutz aufbauten (6,7). Diese Beobachtungen sollten
Anlass zu einer Neubewertung der verfligharen Bek&mpfungsoptionen bieten. So kénnte hinterfragt
werden, ob ein vollstandiger Schutz in den ersten Lebenswochen angestrebt werden soll und wenn
ja, welche Relevanz dann ein spateres Auftreten der Infektion haben kdnnte. Aktuell gibt es zum
Halofuginon keine medikamentelle Alternative, auch wenn In-vitro-Versuche an Curcumin
vielversprechend waren (8). Moderne zellbiologische Methoden erlauben eine gezielte Suche nach
Angriffspunkten flr Therapeutika wie z. B. der kalziumabh&ngigen Proteinkinase (9), allerdings sind
hier zunachst grundlegende Studien notwendig, bevor solche Optionen ernsthaft erwogen werden
konnen.

Infektionen mit Eimerien sind haufig in Kélberbestdnden anzutreffen. Oft bleibt der Befall beim
Kalb klinisch unauffallig, es sind aber auch schwere Enteritiden mit gelegentlich letalem Ausgang
mdglich. Von den (ber 20 beschriebenen Eimeria-Arten des Rindes sind vor allem E. bovis und E.
zuernii als pathogen einzustufen (10). Weidekokzidiosen im Kontext mit E.-alabamensis-Infektion
scheinen in bestimmten Regionen eine Bedeutung zu haben (2). Eine aktuelle Studie aus Thiringen,
die 153 Bestande mit einer Herdengrdfie von mindestens 300 Kiihen umfasste, konnte zeigen, dass
es praktisch in allen Bestanden Eimeria-Befall gibt (11). Die Faktoren, die dariiber bestimmen, ob es
zu Erkrankung kommt oder nicht, sind nur teilweise bekannt. Ohne Zweifel ist die Prasenz
pathogener Spezies entscheidend, ebenso wie der Infektionsdruck, der tber Haltung und Hygiene
wesentlich mitbestimmt wird. Fiir das Schwein und Gefliigel ist nachgewiesen, dass Verlauf und
Schwere der kokzidienassoziierten Enteritis von der Anwesenheit bakterieller Erreger wesentlich
beeinflusst werden kann (12,13) und auch andere Stressfaktoren wie ein ungiinstiges Stallklima,
inadaquate Ftterung, haufige Umgruppierung und Transport stehen im Verdacht, Einfluss auf das
Auftreten Klinischer Kalberkokzidiosen zu nehmen. Inwiefern bei Eimeria-Arten Virulenzunterschiede
eine Rolle spielen, ist derzeit vollig ungeklart. Transkriptom- und Proteom-Analysen sowie
zellbiologische Studien helfen uns, die Interaktionen zwischen Eimerien und den Wirtszellen in ihrer
Komplexitat, die weit Uber die mechanische Zerstdrung der Wirtszellen hinausgeht, besser zu
verstehen (14). Damit werden Grundlagen geschaffen, die hoffentlich zu neuen Anséatzen in der
Entwicklung von BekampfungsmaRnahmen filhren werden. Neben einer Optimierung der
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Haltungsbedingungen und Hygiene gibt es fir die Kélberkokzidiose auller den klassischen
Sulfonamiden derzeit mit den moderneren Triazinonen (Diclazuril, Toltrazuril) Produkte, die eine gute
Vertraglichkeit und Wirkung gegen Eimerien zeigen (15). Wichtig fir die Anwendung dieser
Antikokzidia ist, den richtigen Behandlungszeitpunkt zu wahlen. Wird Klinische Kokzidiose
beobachtet, missen alle Tiere der entsprechenden Altersgruppe behandelt werden. Giinstiger ist die
Behandlung zu einer Zeit, in der noch keine wesentlichen Darmlésionen verursacht wurden. Dieser
Zeitpunkt muss fir jeden Bestand auf Grundlage der Herdenanamnese individuell festgelegt werden.
Eine gute Diagnostik und Kenntnis der epidemiologischen Verhaltnisse ist hierfir unerlésslich (16).
Bei Eimerien besteht generell die Gefahr, dass sie bei entsprechendem Selektionsdruck Resistenz
gegen Antikokzidia ausbilden kénnen. Umso mehr ist es erforderlich, einerseits verantwortlich mit
den verfligbaren Produkten umzugehen, andererseits die Suche nach weiteren Optionen zu
verstarken. So sollte der Einsatz von Antikokzidia auf der Grundlage eines diagnostischen
Herdenmonitorings erfolgen, um unnétige Behandlungen und damit letztlich auch Kosten
einzusparen.

Da sowohl Kryptosporidien als auch Eimerien eine hohe Immunogenitdt auszeichnet, sind
Vakzine als Alternative zu Antikokzidia denkbar. Allerdings induzieren inaktivierte Impfstoffe oder
Antigenpraparationen keinen ausreichenden Schutz und die Produktion lebend attenuierter Vakzine,
wie sie in der Geflligelproduktion verflighar sind (,frihreife Stdmme®), steht fir das Rind vor
untberwindbaren technischen und logistischen Problemen. In diesem Bereich besteht also noch
erheblicher Forschungsbedarf.

Nematoden

Trichostrongyliden sind bei Weidehaltung weit verbreitete Magen-Darm-Wirmer. Als besonders
bedeutend gilt Ostertagia ostertagi, aber auch Befall mit dem weniger pathogenen Nematoden
Cooperia punctata beeintrachtigt das Wachstum (17). Anthelmintikaresistenzen sind in Deutschland
beim Rind noch kein weit verbreitetes Phédnomen, sie treten aber dort als Problem auf, wo
Anthelmintika extensiv eingesetzt werden (18). Solchen Entwicklungen kann mit einer gezielten
Behandlung besonders gefahrdeter Tiere (,targeted selected treatment”) begegnet werden und dies
sollte moglichst umgesetzt werden, noch bevor Resistenzen Raum greifen. Die klassischen
metaphylaktischen Bek@mpfungsprogramme sollten in dieser Hinsicht hinterfragt werden. So ist
beispielweise die Strategie, Farsen im Sommer zu behandeln und dann auf saubere Weiden
umzusetzen, im Grundsatz sehr gut geeignet, eine effiziente und epidemiologisch begriindete
Nematodenbek&mpfung zu erreichen, sie muss aber aus heutiger Sicht gleichzeitig als
resistenzfordernd bewertet werden. Dies liegt daran, dass einerseits durch die Behandlung ein hoher
Selektionsdruck auf die parasitische Generation ausgetibt wird, andererseits die Nachkommen der
dennoch (iberlebenden resistenten Wirmer im sogenannten Refugium (= Weide) keiner Konkurrenz
durch eine nichtselektierte Generation unterliegen.

Vakzinierung gegen Trichostrongyliden ist mdglich, aber sie hat sich als schwierig herausgestellt.
Gegen hamatophage Arten der Gattung Haemonchus kénnen Kélber mit einem Zellmembran-
Antigen immunisiert werden, das aus den Dérmen adulter Wirmer isoliert wurde. Der Schutz wird
erreicht, indem die Antikorper mit dem Blutmahl in den Darm des Wurmes gelangen und dort an das
intestinale Antigen binden (19). Kommerzielle Vakzine gibt es aktuell nicht.
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Futterungsstrategien fiir eine erfolgreiche Jungrinderaufzucht

Hubert Spiekers, Thomas Ettle
Institut fur Tiererndhrung und Futterwirtschaft, Bayerische Landesanstalt fiir Landwirtschaft

Hintergrund

Die Jungrinderaufzucht ist einer der groRten Kostenbldcke in der Milchviehhaltung. Das wird
durch Auswertungen im Rahmen des DLG-Projektes ,Spitzenbetriebe Milch® bestatigt, aus denen
sich ein Aufwand von 7,1 Cent/kg Milch aus der Jungrinderaufzucht ergibt (1). Ziel der Aufzucht ist
die Produktion einer gesunden, gut entwickelten und leistungsstarken Milchkuh. Dies ist nur durch
eine gezielte Fltterung mit qualitativ hochwertigen Futtermitteln bei guten Haltungsbedingungen zu
erreichen, so dass sich aus dieser Sicht nur wenig Potenzial zur Reduktion der Kosten ergibt. Die
Verringerung der Anzahl aufgezogener Jungrinder, eine effiziente Malnahme zur Kostenreduktion,
wird in der Praxis kaum durchgefihrt, da hierfir die erforderlichen Zuchtentscheidungen sehr
friihzeitig getroffen werden missen. Ein Ansatzpunkt, den Aufwand sowie Nahrstoffausscheidungen
in der Jungrinderaufzucht zu reduzieren, ist eine Verkirzung der Aufzuchtdauer. In Bayern lag das
Erstabkalbealter im Jahr 2010 in den LKV-Betrieben bei Fleckvieh, Braunvieh und Schwarzbunte bei
29, 31 und 28 Monaten (2). Die derzeitigen Empfehlungen fiir Fleckvieh und Braunvieh liegen
dagegen bei 26 bis 27 Monaten, fir Schwarzbunte bei 23-25 Monaten (1). Allerdings sind einer
Reduktion des Erstabkalbealters biologische Grenzen gesetzt, da fiir den Zeitpunkt der
Erstbesamung weniger das Alter als die physiologische Reife bzw. die Lebendmasse entscheidend
ist (3). Dementsprechend bedingt eine frihere Besamung bzw. ein friiheres Erstabkalbealter bei
gegebener angestrebter Lebendmasse hohere tagliche Zuwachsraten. Diese wiederum werden nur
Uber Rationen mit héheren Energie- und Nahrstoffkonzentrationen zu erreichen sein. Andererseits ist
eine zu intensive Fitterung mit der Gefahr der Verfettung der Tiere verbunden und
dementsprechend zu vermeiden. Insbesondere in der prapubertaren Phase verlauft das Wachstum
des Euters allometrisch, d. h. schneller als das Wachstum des restlichen Kérpers (4,5). Eine zu
intensive Fitterung wahrend dieser Phase filhrt zwar zu einem insgesamt stérkeren Euterwachstum,
allerdings bei einer Verringerung des Parenchymgewebes (6,7). Solch ein verringerter Anteil an
Drisengewebe kann andererseits die haufig beobachtete Reduktion der Milchleistung in den
folgenden Laktationen nach zu intensiver Fitterung in der prabubertdren Phase erklaren (3).
Insgesamt wird deutlich, dass die Fitterungsstrategie in der Jungrinderaufzucht einerseits die
Wachstumskapazitat ausnutzen muss, um ein friihes und wirtschaftlich vertretbares Erstabkalbealter
erreichen zu kénnen, dass durch die Fltterung aber andererseits negative Auswirkungen auf die
spatere Leistung vermieden werden missen. Vor diesem Hintergrund ist verstandlich, dass die
optimale Intensitdt in der Jungrinderaufzucht im deutschsprachigen Raum derzeit verstarkt
Gegenstand der angewandten Forschung ist (z. B. 8,9). Allerdings beschaftigen sich diese Arbeiten
Uberwiegend mit den als frihreif anzusehenden Rassen, insbesondere Deutsche Holstein. Fiir
Fleckvieh liegen keine neueren Daten vor, die insbesondere die Futter- und Nahrstoffaufnahme, aber
auch die Kdrperentwicklung wahrend der Aufzucht konsequent erfassen und beschreiben. Solche
Daten sind jedoch die Grundlage, um Fiitterungsstrategien fiir die Jungrinderaufzucht zu entwickeln,
mit denen die Entwicklung der Tiere den Erfordernissen entsprechend gesteuert werden kann. Vor
diesem Hintergrund wurde ein Versuch angelegt, der die Auswirkungen unterschiedlicher
Futterungsintensitdt wahrend der Aufzucht zur Erreichung eines Erstkalbealters von 24 bzw. 27
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Monaten auf Aufwand und Leistung in der Aufzucht und Leistungskriterien bei der Milchkuh klaren
soll. Im Folgenden soll der Einfluss der Futterungsintensitdt auf Futteraufnahme und
Korperentwicklung bis zum 18. Lebensmonat dargestellt werden.

Material und Methoden

Fir die Untersuchungen wurden insgesamt 60 Fleckvieh- und 24 Braunviehkélber mit einem
mittleren Alter von etwa einem Monat in sechs Aufstallungswellen im Kalberstall der Versuchsstation
in Grub aufgestallt. Bis zu einem Lebendgewicht von etwa 150 kg (138. Lebenstag) wurden die Tiere
einheitlich versorgt. AnschlieRend wurden die Tiere in den Tretmiststall der Versuchsstation Grub
verbracht und in zwei Gruppen aufgeteilt. Die Tiere der Versuchsgruppe wurden bis zu einem
mittleren Alter von 274 Tagen Uber eine TMR auf Basis Maissilage, Grassilage und Kraftfutter mit
einem Gehalt von 10,6 MJ ME/kg TM versorgt. In der Kontrollgruppe wurde bis zum selben Alter die
gleiche TMR verdiinnt mit Stroh und einem Energiegehalt von 10,2 MJ ME/kg TM gefiittert. Ab dem
274. Lebenstag erhielt die Versuchsgruppe eine TMR auf Basis Grassilage, Maissilage, Stroh und
Mineralfutter mit einem ME-Gehalt von 9,7 MJ ME/kg TM, die Kontrollgruppe wiederum diese TMR,
mit Stroh auf einen ME-Gehalt von 9,5 MJ ME/kg TM verdiinnt. Die N&hrstoff- und Energiegehalte
waren an den Vorgaben der DLG zur Erreichung eines Erstkalbealters von 24 bzw. 27 Monaten (10)
ausgerichtet. Zum Zeitpunkt der ersten Besamung mit 15 bzw. 18 Monaten sollte bei allen Tieren ein
Mindestgewicht von 400 kg erreicht werden. Eine detaillierte Darstellung der Versuchsdurchfiihrung
und der Rationen findet sich in einer anderen Arbeit (11). Wahrend des hier betrachteten
Versuchszeitraums bis zu einem Alter von 18 Monaten kam es zu einem Tierausfall, so dass sich die
Daten ab einem Lebensalter von 138 Tagen auf 59 Fleckvieh- und 24 Braunviehtiere beziehen.

Ergebnisse und Diskussion

Im Mittel der gemeinsamen Aufzuchtphase lag die Futteraufnahme bei 2,8 kg TM/Tier und Tag.
Die differenzierte Fltterungsintensitét fihrte in der Phase des 138. bis 274. Lebenstages zu einer
gesteigerten (p < 0,05) Futteraufnahme in der Versuchsgruppe (Tabelle 1). Zwischen Rasse und
Futterungsintensitat ergaben sich wie auch fiir die {ibrigen Messparameter und Versuchsabschnitte
keine signifikanten Interaktionen. Auch in anderen Untersuchungen wurde eine hohere
Futteraufnahme bei Jungrindern beobachtet, wenn die Energiekonzentration in der Ration gesteigert
wurde, wobei die Effekte wesentlich deutlicher waren, als in vorliegendem Versuch (8). Nach
Reduktion der Energiekonzentration ab dem 274. Lebenstag ergab sich eine reduzierte
Futteraufnahme in der Versuchsgruppe und eine zwischen Versuchs- und Kontrollgruppe
vergleichbare Protein- und Energieaufnahme. Wie Abb.1 zeigt, wurden im unteren
Lebendmassebereich héhere Futteraufnahmen gefunden, als nach Literaturangaben zu erwarten
ware (1). Ab einer Lebendmasse von etwa 350 kg decken sich die DLG-Angaben weitgehend mit
den Futteraufnahmen der Kontrollgruppe, die Futteraufnahme der Versuchsgruppe blieb hier jedoch
deutlich zurlick. Die taglichen Zunahmen waren ab dem Zeitpunkt der differenzierten Fltterung in der
Versuchsgruppe gegentiber der Kontrolle um ca. 100 g erhéht (p < 0,05). Diese Unterschiede sind
fur die Phase 138.-274. Lebenstag durch unterschiedliche Energieaufnahmen erklérbar, fir die
Phase 274.-550. Lebenstag jedoch nicht. Die Braunviehtiere zeigten ab dem 274. Lebenstag
deutlich geringere (p < 0,05) tgliche Zunahmen, als die Fleckviehtiere.
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Tabelle 1: Hauptwirkungen der Fiitterungsintensitdt (FI) und der Rasse auf Futter- und
Néahrstoffaufnahme und Wachstum in den Phasen differenzierter Fiitterung

P-Werte
Kontrolle Versuch BV FV Fl Rasse Fl*Rasse

Lebend- 283 209 270 300
masse, kg 0,026 0,003 0,880
(Tag 274) +39 +35 +38 +35
Zuwachs,

949 1052 874 1051
9/Tag 0,006 0,001 0,482
(Tag 138~ +181 +220 +178 +196
274)
T™-
Aufnahme, 5.30 572 543 554
kg/Tag 0,012 0,331 0,390
(Tag 136- +0,57 +0,57 +0,52 +0,64
274)
Lebend- 481 525 458 521
masse, kg 0,001 0,001 0,949
(Tag 550) +58 +57 +43 +59
Zuwachs,

716 816 680 800
9/Tag 0,001 0,001 0,830
(Tag 274~ +116 +99 +05 +110
550)
T™-
Aufnahme, 7.36 6,98 6,98 7.25
kg/Tag 0,019 0,692 0,154
(Tag 274- +0,85 +1,08 +0,98 +0,98
550)

Die durchschnittlichen Lebendmassen lagen bei Fleckvieh im Versuch bei einem gegebenen
Lebensalter erheblich hoher, als Literaturdaten annehmen lassen (Abb.2) (1). Ahnliche
Beobachtungen wurden auch bei DH und (BS x DH) Rinder gemacht (8). Dementsprechend kann
davon ausgegangen werden, dass sich das Wachstumspotenzial (und auch die Gewichte der
ausgewachsenen Tiere) verschiedener Rassen im Lauf der Zeit erhoht hat und dementsprechend
eine Anpassung in den entsprechenden Tabellarien erfolgen sollte. Allerdings muss auch auf die
hohe Streuung zwischen den Tieren verwiesen werden (Tabelle 1). Andererseits zeigt Abbildung 2
auch, dass sich die Lebendmassen der Braunviehtiere (bzw. Brown Swiss Tiere) im Bereich der
Orientierungswerte der DLG fir Brown Swiss bewegen (1). Ein zlgigeres Wachstum von Brown
Swiss Tieren im Vergleich zu Fleckviehtieren, wie es die DLG-Orientierungswerte vermuten lassen,
konnte fiir das im Versuch verwendete Tiermaterial nicht beobachtet werden. Fiir die Praxis ergibt
sich insgesamt, dass die Wachstumskapazitat auch innerhalb der Rasse stark vom Typus abhéngig
ist und erheblichen Variationen unterliegt. Daraus ergibt sich die Notwendigkeit eines konsequenten
Controllings in der Jungrinderaufzucht, wie zum Beispiel durch regelmafige Tierwiegungen oder
alternative Verfahren der Abschétzung der kérperlichen Entwicklung. Nur so besteht die Méglichkeit,
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Abweichungen von den angestrebten Zuwachsraten zumindest im Mittel einer Tiergruppe durch
entsprechende Anderungen in der Fitterungsstrategie entgegenzuwirken.
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Abb. 1: Vergleich der im Versuch beobachteten Futteraufnahme im Vergleich zu Angaben der DLG (1)
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Abb. 2: Vergleich der im Versuch realisierten Lebendmasseentwicklung von Fleckvieh und Braunvieh
(gepunktete Linien) im Vergleich zu Orientierungswerten ((1); durchgezogene Linien)
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Fazit

Vorliegende Arbeit stellt Daten zur Futteraufnahme und Gewichtsentwicklung von weiblichen
Jungrindern der Rassen Fleckvieh und Braunvieh bis zum 18. Lebensmonat dar. Es ergeben sich
Hinweise, dass insbesondere die Wachstumskapazitat bei Fleckvieh wesentlich hoher liegt, als
Literaturangaben vermuten lassen. Auch die Futteraufnahmekapazitat im unteren Gewichtsbereich
lag héher, als nach Literaturangaben anzunehmen. Dementsprechend sind die derzeitigen Angaben
zu Lebendmasseentwicklung und Futteraufnahme in der Aufzucht weiblicher Fleckvieh-Jungrinder zu
Uberpriifen und gegebenenfalls anzupassen.
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Passt die Fuitterung? Diagnostik der Energie- und
Nahrstoffversorgung

Martin Holtershinken
Klinik fir Rinder, Stiftung Tierarztliche Hochschule Hannover

In den landwirtschaftlichen Betrieben wird mit ausgekllgelten Systemen die Flitterung der
Hochleistungsrinder insb. wahrend der Laktation berechnet und Uberwacht. Auch die ersten
Lebenswochen eines Kalbes werden genau beobachtet und kontrolliert. Zwischen diesen beiden
Lebensphasen — Kalb abgesetzt von der Milch/Milchaustauscher und dem Start der ersten Laktation
- kann jedoch haufig ein Fehlen der Kontrolle der Fiitterung in Hinblick auf Quantitdt und insb.
Qualitat beobachtet werden. Betriebswirtschaftlich wird verkannt, dass diese Tiere die Zukunft der
Herde sind.

Diese Lebensphase ist fir die Tierentwicklung zuerst von einer Zellvermehrung der einzelnen
Organe und Gewebe und spater von ZellvergroRerungen geprégt. Wachstumsdepressionen vor
allem in den ersten zwei bis drei Lebensmonaten bedingt durch Unterentwicklung des
Immunsystems, unausgewogenem Futterangebot, Um-stallungsstress, Absetzschwierigkeiten
spiegeln sich im Erstkalbealter und der Gesamtentwicklung wieder.

Zur Kontrolle stehen Landwirt und Tierarzt folgende Méglichkeiten zur Verfiigung:

Verhalten, Aussehen, Gewichtskontrolle, sowie Brustumfangskontrolle und Blutuntersuchungen.
Fir spezielle Fragestellungen kdnnen die folgenden Blutuntersuchungen (Serum, Plasma, Vollblut)
in einzelnen Lebensabschnitten hilfreich sein:

o Stimmt die Kolostrummenge/-qualitat?
Gesamteiweil} (Ge) u. Gamma GT im Serum

o [st die Eisenversorgung ausreichend?
Rotes Blutbild, Eisenbestimmung im Serum

o st die Spurenelementversorgung insb. bei Kalbern von Farsen ausreichend?
Selenbestimmung im Vollblut, in einigen Gebieten Kupferbestimmung im Serum

¢ Sind die Futterflachen flir das Wachstum der Jungrinder optimal?
Selenbestimmung im Vollblut, Kupferbestimmung im Serum, Vitamin-E-Bestimmung im
Serum

o Liegen entziindliche Prozesse vor, die das Wachstum behindern?
GAP-Probe (ab 6. Lebensmonat), Gesamteiweil, Zinkgehalt im Serum

o Wieist die Stoffwechsellage ante partum?
2.-4. Woche a. p. B-Hydroxybutte-séure (8-HBS) und zusétzlich freie Fettsauren im Serum
(NEFA, FrFS)

Dartiber hinaus sollten bei entsprechenden klinischen Anzeichen Untersuchungen auf End- und

Ektoparasiten veranlasst werden. Verstorbene Rinder sollten der weiteren Untersuchung zugefiihrt
werden.
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Grundprinzipien der Bestandsiiberwachung von Milchkuhherden

Rudolf Staufenbiel
Klinik fir Klauentiere, Freie Universitat Berlin

Einleitung

Im Jahr 2015 werden sich mit dem Wegfall der Milchquote die Rahmenbedingungen der
Milchproduktion grundlegend veréndern. Eine Folge ist die schneller voranschreitende Konzentration
der Milchkuhhaltung. Prognosen gehen davon aus, dass 2018 auf der Vergleichsbasis 2010 80 %
der Milchkiihe in 20 % der Betriebe gehalten werden. Die Entscheidung dariiber, welche Landwirte
bzw. welche Betriebe zukiinftig langfristig weiter Milchkiihe halten werden, wird schlicht vom
Erreichen 6konomischer Kennziffern bestimmt. In der Literatur finden sich auf Basis von
Vollkostenrechnungen Betriebszweigauswertung, die die Kostenstruktur der Milchproduktion
detailliert aufschlisseln und zwischen den Betrieben objektiv vergleichbar machen (1,3,4). Ohne eine
langfristig positive Bilanz ist das Weiterfihren der Milchproduktion nicht méglich. Ein Unterpunkt der
Betriebszweigauswertungen sind die Kosten fir Tierarzt/Medikamente. Als Orientierung wird eine
Obergrenze von 1 bis 1,2ctkg Milch angestrebt (1,3). Der aufgezeigte Wandel in den
Rahmenbedingungen der Milchproduktion hat einen tiefgreifenden Einfluss auf die Beziehungen
zwischen Tierarzt und Landwirt.

Anforderungsprofil des Landwirtes an den Tierarzt

In Abhangigkeit von der BestandsgréRe variiert das Anforderungsprofil des Landwirtes an den
Tierarzt Uber das gesamte Spekirum der klassischen Einzeltiermedizin bis hin zu verschiedenen
Stufen der Bestandsbetreuung. Es bedarf einer individuellen Abstimmung zwischen beiden
Vertragspartnern Uber die konkrete Ausgestaltung der zu erbringenden tierarztlichen Leistungen
einschlieRlich der Kostenstruktur. Mit steigender Kuhzahl pro Herde/Landwirt/Betrieb und der damit
verbundenen Spezialisierung der Milchkuhhalter verlagert sich das Anforderungsprofil von der
Einzeltierversorgung zur Bestandsbetreuung mit einem steigenden Eigenanteil des Landwirtes an
der unmittelbaren kurativen Versorgung erkrankter Tiere. Die Verantwortung fir die fachgerechte
Anwendung von Arzneimitteln und fir die fachgerechte Durchfiihrung von Behandlungen muss in
jedem Fall unter der Kontrolle und Anleitung des den Bestand betreuenden Tierarztes bleiben. Zur
konkreten Umsetzung bedarf es schriftlich im Detail formulierter Bestandsbetreuungsvertrage mit
genauer Formulierung der Zustandigkeiten. Der Weg der Anstellung eines Tierarztes durch grole
Landwirtschaftsbetriebe kann auf Grund der aus den arbeitsrechtlichen Abhangigkeiten
resultierenden Probleme nicht unterstitzt werden. Dennoch erwartet der Landwirt mit zunehmender
HerdengroRe eine 24-Stunden-Betreuung aus einer Hand. Das erfordert eine Anpassung der
Struktur der Tierarztpraxen, um eine durchgehende Versorgung und innerhalb der Tierarztpraxis eine
ausreichende an den zu versorgenden Tierarten ausgerichtete Spezialisierung zu erméglichen. Eine
Tierarztpraxis sollte so organisiert sein, dass sie in einem umschriebenen Territorium die konkreten
Anforderungen zur fachlich tierarztlichen Versorgung aller vorkommenden Tierarten auf dem
erforderlichen Niveau ermadglicht. Das erfordert Tierarztpraxen mit einer ausreichenden Zahl an
Tierérzten. Die derzeit anzutreffende (berregionale Organisation der veterindrmedizinischen
Bestandsbetreuung ist nicht zu unterstitzen.
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Stufen der tierdrztlichen Bestandsbetreuung

Die tierérztliche Bestandsbetreuung von Milchkuhherden kann in drei qualitative Stufen unterteilt
werden, die kurative Bestandsbetreuung, die problembezogene Bestandsbetreuung und die
prophylaktische Bestandsbetreuung.

Kurative Bestandsbetreuung

Die Landwirte sind Uberwiegend gut ausgebildete Fachkrafte mit einem weiten Spektrum an
Wissen und Fahigkeiten und einer gut organisierten Fortbildung. Das fiihrt auch bei kleinen Herden
zu einer zunehmenden Tendenz, dass der Landwirt immer wieder auftretende gleichartige
Erkrankungen selbst behandelt. Im Rahmen eines Bestandsbetreuungsvertrages muss festgelegt
sein, welche Erkrankungen der Landwirt mit welchen Medikamenten wie behandelt. Der Tierarzt
muss den Bestand regelmaRig besuchen und sowohl die Diagnosen als auch den Behandlungserfolg
kontrollieren bzw. die Nachbehandlungen ibernehmen. Wichtig sind das schriftliche Formulieren
eines Bestandsbetreuungsvertrages und der Behandlungsprotokolle. Daneben miissen in diesem
Bestandsbetreuungsvertrag auch die Manahmen konkret festgelegt werden, die ausschlieBlich vom
Tierarzt durchgefilhrt werden (Behandlung der Labmagenverlagerung, Zuchthygieneuntersuchung,
usw.). Diese kurative Bestandsbetreuung hat viele Vorzlige. Sie entspricht den Erwartungen des
Landwirtes, sie bezieht den Landwirt eng in die Erhaltung der Tiergesundheit ein. Aus Sicht des
Tierarztes ermdglicht die kurative Bestandsbetreuung einen gut planbaren Tagesablauf.
Eindrucksvollstes Beispiel ist die Erstbehandlung von Kiihen mit einer Gebéarparese.

Problembezogene Bestandsbetreuung

Ein Bestandsproblem kann definiet werden, als eine wiederholt auftretende
Erkrankung/Gesundheitsstorung/Fruchtbarkeitsstdrung/Leistungsdepression, die der Landwirt bzw.
Herdenmanager aus seiner spezifischen Sicht als Problem anspricht. Treten in einem kurzen
Zeitraum vermehrt Labmagenverlagerungen, Nachgeburtsverhaltungen oder Totgeburten auf, wird
schnell von einem Bestandsproblem gesprochen. Umgekehrt gibt es Bestande mit einer standigen
Haufung an Labmagenverlagerungen, die durch den Tierarzt effektiv und erfolgreich behandelt
werden. Diese Erkrankung wird dann vom Herdenverantwortlichen gar nicht mehr als
Bestandsproblem wahrgenommen. Dieser starke subjektive Einfluss auf die Festlegung eines
Bestandsproblems in einer bestimmten Herde kann durch ein objektives Beurteilungskriterium
ersetzt werden. Ein Bestandsproblem liegt vor, wenn eine festgelegte Inzidenzschwelle fir eine
bestimmte Krankheit (berschritten wird. In der Milchkuhhaltung ist die Laktationsinzidenz ein guter
MaRstab. Uberschreitet die Haufigkeit einer bestimmten Erkrankung pro Laktation eine festgelegte
Haufigkeit, liegt ein Bestandsproblem vor, das geldst werden muss. Die Festlegung des Grenzwertes
fir die Laktationsinzidenz kann anhand von Literaturangaben (Ketose, Gebarparese,
Labmagenverlagerung, Ovarialzysten < 5%, Nachgeburtsverhaltungen < 10 % der Anzahl an
Abkalbungen) erfolgen. Die Festlegung der zu akzeptierenden Laktationsinzidenz kann aber auch
bestandsspezifisch als eine zu erreichende Zielstellung fiir eine Herde formuliert werden. Als Beispiel
kann man anstatt 5 % Labmagenverlagerungen als herdenspezifische Zielsetzung bereits bei einer
Haufigkeit von 2% der Abkalbungen als Grenze zu einem Bestandsproblem festlegen. Ist das
erreicht, kann der Anspruch durch eine weitere Senkung fiir einen néchsten Arbeitsabschnitt
angehoben werden.
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Es gibt einen allgemeinen Algorithmus in der problembezogenen Bestandsbetreuung.

o Definition des Bestandsproblems anhand der aktuellen Inzidenz

o Bestandsdiagnostik
lUber eine systematische Ursachenanalyse auf Basis des aktuellen Kenntnisstandes der
Atiologie und Pathogenese der Erkrankung;
Bestandsbesichtigung, Beurteilung der Fitterung und Haltung, Auswertung der Herdendaten,
Labordiagnostik;
Aufstellung einer Prioritatenliste der erkannten Ursachen unter Beachtung der Méglichkeiten zur
Verénderung und der damit verbundenen Kosten

e Bestandsprophylaxe
durch Festlegen eines Malinahmenkataloges zur Senkung der Inzidenz auf Basis des aktuellen
Kenntnisstandes aus Fachblichern, Fachzeitschriften und einer Internetrecherche

o Erfolgskontrolle
durch Erfassen der Inzidenzentwicklung und ékonomische Bewertung.

Die problembezogene Bestandsbetreuung kann als einmalige Aktion zum Beheben einer
aktuellen Krankheit (Labmagenverlagerung) oder als fortdauernder Prozess zur Begrenzung standig
vorhandener Krankheitskomplexe (erh6hte Milchzellzahlen) durchgefiihrt werden. Vom Tierarzt wird
keine Sofortaktion vor Ort, sondern eine gut ausgearbeiteter MaBnahmenplan erwartet.

Prophylaktische Bestandsbetreuung

Die prophylaktische Bestandsbetreuung verkdrpert eine neue Qualitat. Im Fokus steht nicht eine
bestimmte Erkrankung. Ziel der prophylaktischen ist die Sicherung einer angestrebten Milchleistung
bei stabiler Fruchtbarkeit und ungestérter Gesundheit (5,6). Die sogenannten
Produktionskrankheiten (Ketose, Gebarparese, Labmagenverlagerung, Nachgeburtsverhaltung,
Mastitis, Tot- und Schwergeburten) sind in jeder Herde anzutreffen. lhre Haufigkeit soll auf eine
bestimmte Haufigkeit reduziert werden. Sie greift damit bereits schon vor dem Auftreten von
Erkrankungen ein. Das wird durch ein systematisch strukturiertes und zeitlich eingeordnetes
Informationssystem (Diagnosesystem) zur Risikokontrolle fir die Entwicklung von Erkrankungen
erreicht (5).

Der Klinischen Manifestation einer Erkrankung/Stérung geht ein subklinisches Stadium voraus,
das sich anhand bestimmter Beurteilungskriterien erfassen lasst. Uber eine Vielzahl von
Einzelinformationen kann friihzeitig das Herausbewegen der Herde aus dem physiologischen bzw.
optimalen Bereich erkannt werden. Als GegenmaBnahme konnen daraufhin Gegenmalnahmen
(Bestandsprophylaxe) eingeleitet werden.

Voraussetzung fiir die prophylaktische Bestandsbetreuung ist die vertrauensvolle
Zusammenarbeit aller an der Herdenfilhrung beteiligten Arbeitsgruppen. Zweite Voraussetzung ist
der ungehinderte Austausch der verfiigbaren Informationen (iber die Herde. Dritte Voraussetzung ist
die gemeinsame Arbeit mit gleichen Datenerfassungs- und Datenauswertungsprogrammen.
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Das Informationssystem zur Risikokontrolle kann in drei Ebenen unterteilt werden.

o Erste Ebene: Kuhsignale und Fitterungskontrolle
Herdenmanager, Fitterungsberater, Tierarzt
taglich/wochentlich/monatlich.

Normabweichungen kénnen durch bewusstes Beobachten der Kihe in ihrer Umwelt friihzeitig
erkannt werden. Verschiedene Merkmale (Pansenfilllung, Kotkonsistenz, Kotzerkleinerungsgrad,
Bewegungsscore, Zitzenscore, Euterverschmutzungsscore) konnen nach einem vorgegebenen
Notenschllissel bonitiert werden (2). Die Fiitterungskontrolle erfolgt visuell am Futtertisch. Von
besonderem Wert, vor allem auch fiir den Tierarzt, sind regelmalige Laboranalysen der totalen
Mischration (6,7). Darliber hinaus sammelt der Tierarzt bei der rektalen Untersuchung wertvolle
Eindriicke zur Gesundheit der Herde.

o Zweite Ebene: Herdendaten
Milchleistungsdaten, Korperkonditionsdaten, Zuchthygienedaten, Daten (ber
Erkrankungen und Abgénge
Herdenmanager, Fltterungsberater, Tierarzt
monatlich.

Durch die Einflhrung der HIT-Datei ist jedes Rind eineindeutig identifiziert. Im Zentralrechner des
VIT in Verden liegt von jeder Milchkuh, die im System der monatlichen Milchleistungskontrolle Gber
den LKV erfasst ist, ein umfangreicher Datensatz vor. Fir die nicht an der monatlichen
Milchleistungsprifung beteiligten Herden sind eingeschrankte Datensatze vorhanden. Mit Hilfe
spezieller Auswertungsprogramme konnen die Herdendaten effektiv nach interessierenden
Fragestellungen bezogen auf die gesamte Herde, auf Teilgruppen oder auf Einzeltiere ausgewertet
werden. Die Herdendaten bilden die Grundlage fiir die Beurteilung der Gesundheit und Produktivitat
der Herde, fiir Entscheidungen zur Selektion, zur Erfassung von Erkrankungen und zur
6konomischen Bewertung von Erkrankungen im Sinne einer Veterinarokonomie (4,8).

o Dritte Ebene: Prophylaktisches Stoffwechselprofil
Tierarzt
nach Bedarf, einmal pro Jahr.

Die Ebene eins und zwei sind nahezu kostenneutral, da sie auf vorhandene Informationen
zurlickgreifen. Sie geben aber zu bestimmten Fragestellungen (Haushalt der Vitamine,
Spurenelemente, S&uren-Basen-Haushalt) keine oder nur eine begrenzte Aussage. Das
prophylaktische Stoffwechselprofil soll die Auslenkung der verschiedenen Stoffwechselkreislaufe
wiedergeben. Es ist ein Stichprobentest. Die Besonderheit ist die Auswahl der Probanden. Es
werden pro Untersuchungsgruppe je 10 klinisch gesunde Kiihe aus dem Haltungsabschnitt friihe
Trockenstehperiode (8 bis 3 Wochen vor dem Kalben), Vorbereitung (3 bis 0 Wochen vor dem
Kalben), Frischmelker (0 bis 1 Woche nach dem Kalben), Startgruppe (3 bis 5 Wochen nach dem
Kalben) und Hochlaktation (15 bis 18 Wochen nach dem Kalben) ausgewahlt. Ein spezielles, breit
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ausgelegtes Parameterspekirum (lber 50 Parameter) ermdglicht eine diffizile Bewertung der
Stoffwechselsituation (5).
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Tiergesundheitsdienst in dsterreichischen Milchviehbetrieben — Basis
fir die tierarztliche Herdenbetreuung

Walter Obritzhauser
Tierarztliche Praxis, Parschlug (Osterreich)

Einleitung, Rechtliche Grundlagen

Infolge der sich rasch andernden Produktionsbedingungen in der Viehwirtschaft und nach der
Tilgung der klassischen Tierseuchen sind Faktorenerkrankungen fiir grole Produktionsverluste in
der Nutztierhaltung verantwortlich. Diese Bedingungen machen eine geédnderte, tierarztliche
Herangehensweise an die Probleme in der Nutztierhaltung notwendig. Die Behandlung des
Einzeltieres verliert gegeniiber der Betreuung der Herde an Bedeutung.

Der hohe Kostendruck in der tierischen Produktion flihrt zu einer erhdhten Bereitschaft,
Tierarzneimittel ohne ausreichende Diagnostik, ohne tierarztliche Anweisung und ohne ausreichende
Dokumentation in Nutztierbestdnden einzusetzen. Der Arzneimittelskandal des Jahres 2001 in
Osterreich hat gezeigt, dass die bis dahin giiltigen Rechtsnormen fiir den Einsatz von
Tierarzneimitteln nicht geeignet waren, Verletzungen der giiltigen Rechtsnormen hintanzuhalten.

Die Tiergesundheitsdienst-Verordnung (TGD-VO) definiert einen Tiergesundheitsdienst (TGD)
als eine Einrichtung mit dem Ziel der Beratung landwirtschaftlicher Tierhalter und der Betreuung von
Tierbestanden zur Minimierung des Einsatzes von Tierarzneimitteln und der haltungsbedingten
Beeintrachtigungen bei der tierischen Erzeugung. Aufgrund der positiven Erfahrungen, die in
Osterreich mit der Ubertragung hoheitlicher Aufgaben an freiberuflich tatige Tierarzte gemacht
wurden, lag es nahe, ein subsididres Modell zur Grundlage der Arbeitsweise im TGD zu machen. Die
Tatigkeit in den Bestdnden nehmen praktizierende Tierarzte wahr, die organisatorischen
Voraussetzungen wurden von den Veterinrbehdrden geschaffen; diese TGD-Geschaftsstellen
dienen als zentrale Service- und Informationsstellen. Die Teilnahme an den Tiergesundheitsdiensten
ist fir Tierarzte wie Landwirte freiwillig.

Mit dem Tierarzneimittelkontroligesetz 2002 (TAMKG) wurden neue Rahmenbedingungen fir
den Einsatz von Tierarzneimitteln durch Tierarzte und Landwirte geschaffen. Im Rahmen des TGD
dirfen Tierarzte die Tierhalter in die Anwendung von Tierarzneimitteln bei landwirtschaftlichen
Nutztieren unter genauer Anleitung, Aufsicht und schriftlicher Dokumentation einbinden.

Die Veterinar-Arzneispezialitaten-Anwendungsverordnung 2006 (VAA-VO) definiert die
Bedingungen, unter denen im TGD dem Tierhalter Arzneimittel zur Nachbehandlung akut erkrankter
Tiere zur subkutanen, intramuskuléren, intranasalen und intramammaéren Anwendung (iberlassen
werden dirfen. Nur vom Bundesministerium fir Gesundheit freigegebene Veterinar-
Arzneispezialitaten diirfen abgegeben werden.

Die Betriebserhebung

Der Tierarzt hat im betreuten Betrieb Betriebserhebungen vorzunehmen. Die Haufigkeit, der
Inhalt und die Dokumentation der Betriebserhebung sind durch die TGD-VO vorgegeben. In
rinderhaltenden Betrieben ist vom Betreuungstierarzt zumindest einmal j&hrlich eine
Betriebserhebung durchzufiihren. Der Inhalt einer Betriebserhebung hat die Durchsicht der
Aufzeichnungen des Tierhalters und des Tierarztes seit dem letzten Besuch, die Einschétzung des
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Gesundheitszustandes sowie die Erstellung eines Betriebserhebungsprotokolls zu umfassen. Nach
der Diagnose von Bestandsproblemen ist ein Handlungsplan fir den kommenden Zeitraum
festzulegen. Der Tierarzt ist verpflichtet, eine Evaluierung der gesetzten Mafnahmen durchzufiihren
und zu dokumentieren. Das Protokoll iiber die Betriebserhebung ist an die TGD-Geschaftsstelle zu
Ubermitteln.

Kontrolle der Aufzeichnungen betreffend den Einsatz von Tierarzneimitteln

Die von behandelnden Tierarzten erstellten Arzneimittelanwendungs- und —abgabebelege sind
vom Landwirt fir die Betriebserhebung vorzubereiten. Der Betreuungstierarzt und der Tierhalter
haben die Aufgabe, fir die korrekte Lagerung abgegebener Tierarzneimittel und fiir die zeitgerechte
Riickgabe und Riicknahme von Arzneimittelresten zu sorgen.

Uberpriifung des Tiergesundheitsstatus

Eine gute Grundlage fiir die Beurteilung der Gesundheitssituation eines Bestandes bieten die
Auswertungen aus der Milchleistungskontrolle sowie die Ergebnisse des Gesundheitsmonitorings
(1). Diagnosen sind auf den Arzneimittelbelegen zu dokumentieren. Die Diagnose ist mit einem 2-
stelligen Diagnosecode zu versehen. Die Tieridentitét, die Betriebsnummer, die Diagnose und das
Datum der Diagnosestellung werden im Zuge der Leistungskontrolle erfasst oder von den Tierérzten
direkt an den Rinderdatenverbund (RDV) elektronisch Ubermittelt. In der Datenbank des RDV
werden die Leistungsdaten und die Diagnosedaten gespeichert. Die Datenauswertungen werden von
der ZuchtData EDV-Dienstleistungen durchgefiihrt und den TGD-Betrieben und TGD-Tierérzten zur
Verfligung gestellt.

Das TGD-Programm  Gesundheitsmonitoring Rind ermdglicht die Evaluierung der
Gesundheitssituation des Bestandes durch die Berechnung von Diagnosehaufigkeiten (2). Die
Informationen aus dem Gesundheitsmonitoring sind in die Leistungsberichte integriert. Mit den Daten
aus der Leistungspriifung und dem Projekt Gesundheitsmonitoring Rind stehen dem Tierarzt
konkrete Daten fir eine effiziente Bestandsbetreuung zur Verfligung.

Betriebserhebung — Element der Eigenkontrolle

Die Betriebserhebung darf nicht als Kontrolle missverstanden werden. Der TGD-Tierarzt kann in
dem von ihm betreuten Bestand nicht kontrollierend tatig sein. Wohl aber kann und soll der Tierarzt
den Landwirt beraten und gemeinsam mit diesem im Sinne eines Eigenkontrollsystems die
Tiergesundheitssituation des Betriebes beurteilen. Betriebe, die Nutztiere halten, produzieren
Lebensmittel. Diese Betriebe haben im Rahmen eines Eigenkontrollsystems dafiir zu sorgen, dass
die Wartezeiten eingehalten werden und nur Tiere zur Lebensmittelgewinnung herangezogen
werden, die keiner vorschriftswidrigen Behandlung unterzogen wurden.

Kontrolle

Die Zusammenarbeit zwischen Landwirt und Tierarzt im TGD wird durch die TGD-Geschéftsstelle
selbst, durch eine vom TGD beauftragte, akkreditierte Kontrollstelle sowie durch die
Veterinarbehdrde kontrolliert. Fir die Kontrolle wurde ein einheitlicher Kontroll-Leitfaden erstellt (3).
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Vor- und Nachteile des 6sterreichischen Tiergesundheitsdienstes

Mit der Neuausrichtung des Tiergesundheitsdienstes wurde vor allem Rechtssicherheit in der
Abgabe von Tierarzneimitteln durch Tierérzte und der Anwendung von Tierarzneimitteln durch
Landwirte geschaffen. Die regelméRige Evaluierung des Gesundheitsstatus der Betriebe soll
einerseits AnstoR fiir die Verbesserung von Bedingungen sein, die zum vermehrten Auftreten von
Faktorenerkrankungen fiihren, und andererseits den Betrieb auf Kontrollen durch die Fachbehérden
vorbereiten. Die vertragliche Bindung zwischen Tierarzt und Landwirt soll flir einen transparenten
Arzneimittelfluss sorgen.

Arzneimittel-Verbrauchsmengen

Die TGD-VO definiert als ein Ziel die Minimierung des Einsatzes von Tierarzneimitteln. Welche
Wirkstoffe fir den veterindrmedizinischen Einsatz auch in Zukunft zugelassen sein werden, wird
wesentlich davon abhé&ngen, ob der Einsatz kritischer Wirkstoffe nur auf Basis besonderer
veterindrmedizinischer Erfordernisse erfolgt und durch geeignete objektivierbare diagnostische
Mafnahmen gerechtfertigt wird. Ein Pilotprojekt zur Erfassung von Antibiotikaverbrauchsmengen in
der osterreichischen Rinder-, Schweine- und Gefliigelproduktion wurde 2010 abgeschlossen. Mit
diesem Projekt wurde die methodische Grundlage fiir die verpflichtende Erfassung von Art und
Menge im Nutztierbestand eingesetzter antimikrobieller Substanzen erstellt (4).

Zusammenfassung

Ziel des Tiergesundheitsdienstes ist die Beratung und Betreuung von Tierbestanden zur
Minimierung des Einsatzes von Tierarzneimitteln und von haltungsbedingten Beeintrachtigungen.
Erreichbar ist dies durch eine vom Prinzip der fairen Partnerschaft zwischen Landwirten und
Tierarzten getragenen Arbeitsweise, die sich den Konsumentenwiinschen nach Qualitét,
Gesundheitstiberwachung und -vorsorge und Transparenz bei der Lebensmittelerzeugung
verbunden fihlt.

Rechtsnormen
Bundesgesetz, mit dem ein Bundesgesetz Uber die Anwendung von Arzneimitteln bei
Lebensmittel liefernden Tieren (Tierarzneimittelkontrollgesetz — TAKG) erlassen wird. BGBI. 28/2002.
Verordnung der Bundesministerin fir Gesundheit und Frauen Uber die Anerkennung und den
Betrieb von Tiergesundheitsdiensten (Tiergesundheitsdienst-Verordnung 2005). BGBI. 443/2005.
Verordnung der Bundesministerin fir Gesundheit und Frauen Uber die Anwendung von
Veterinar-Arzneispezialitdten unter Einbindung des Tierhalters (Veterinar-Arzneispezialitaten-
Anwendungsverordnung 2006). BGBI. Il 266/2006.
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Herausforderungen an die Tierarztliche Bestandsbetreuung der
Zukunft

Rolf Mansfeld, Rainer Martin

Klinik fir Wiederk&uer mit Ambulanz und Bestandsbetreuung, Ludwig-Maximilians-Universitat
Miinchen

Rahmenbedingungen fiir die Tierarztliche Bestandsbetreuung

Die Tierproduktionen fiihrender européischer Landwirtschaften basieren vor allem auf
langjahrigen  Leistungszuchten. Die daraus hervorgegangenen Hochleistungstiere sind
anspruchsvoll, ihre Haltung und Fiitterung verlangen vom Tierhalter besondere Sorgfalt und ein
aufmerksames, vom bestandsbetreuenden Tierarzt geleitetes Tiergesundheitsmanagement. Am
Beispiel der Milchklihe konnte gezeigt werden, dass die Wahrscheinlichkeit fir das Auftreten der
wichtigsten Erkrankungen mit steigender Leistung zugenommen hat (1). Andererseits gibt es
Betriebe mit sehr hohen Leistungen bei gleichzeitig hervorragender Gesundheit und Fruchtbarkeit
der Tiere, eine Erkenntnis, die den positiven Einfluss eines optimierten Herdenmanagements
besonders deutlich macht.

Einem zunehmenden wirtschaftlichen Druck auf die landwirtschaftliche Produktion stehen
Veranderungen der gesetzlichen Rahmenbedingungen innerhalb der Europdischen Union
gegendiber, durch die Aspekte des gesundheitlichen Verbraucherschutzes, des Tierschutzes und des
Umweltschutzes in den Vordergrund gerlckt werden. Im Zusammenhang mit der EU-Erweiterung
und den stark unterschiedlichen Produktionsbedingungen in den einzelnen Mitgliedsstaaten sind die
Ausdehnung der erweiterten Produkthaftung auf die landwirtschaftliche Primarproduktion (RL
1999/34/EG) und das ,Stable to Table-Konzept* (VO EG 178/2002 - sog. Basisverordnung) rechtlich
verankert worden. Mit letzterem wird das Ziel verfolgt, eine Ilickenlose Riickverfolgbarkeit innerhalb
von vertikalen Lebensmittelproduktionsketten zu gewahrleisten und damit eine Qualitatssicherung
von Beginn der Urproduktion bis zum Endverbraucher zu erzielen. Die Kombination aus ,Stable to
Table-Konzept* und ,Erweiterter Produkthaftung® erfordert Qualititssicherungssysteme (QSS) fir
landwirtschaftliche Betriebe sowohl aus Sicht und zum Schutz des Verbrauchers als auch des
landwirtschaftlichen Betriebsleiters. Dies wurde unter anderem in Deutschland im Jahr 2011 im
Zusammenhang mit der ,EHEC-Problematik” sehr deutlich. Hinzu kommen die in den Jahren 2005
bis 2007 eingeflihrten Cross Compliance-Bestimmungen, durch deren  Umsetzung
Prdmienzahlungen an gesetzlich definierte Umwelt-, Tierschutz- und Qualitatsstandards
gekoppelt werden (Verordnung (EG) Nr. 1782/2003) (2). Diese sind nicht zuletzt Ausdruck
veranderter Verbrauchererwartungen.

Die aus diesen Entwicklungen resultierenden Anforderungen an die landwirtschaftlichen Betriebe
machen deutlich, dass krankheits- und managementbedingte Produktionsverluste durch
qualitatssichernde MaRnahmen soweit wie mdglich minimiert werden missen, um bei optimierter
Gesundheit und Leistung der Tiere nicht nur betriebswirtschaftliche Reserven zu nutzen, sondern
parallel dazu auch den geltenden gesetzlichen Anforderungen und Forderungen der Verbraucher
nach tiergerechten Haltungssystemen und einwandfreier Lebensmittelqualitat gerecht werden zu
kénnen. Die Tierérztliche Bestandsbetreuung kann zur Ausgestaltung der dafiir erforderlichen,
wissenschaftlich fundierten QSS einen erheblichen Beitrag leisten. Mehr als bisher wird sie dabei in
Zukunft auch ein besonderes Augenmerk auf die effektive Kontrolle von Zoonose-Erregern legen
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miissen. Die Bestandsbetreuung ist gefordert, sich weiter zu entwickeln und der Landwirtschaft
entsprechende Leistungspakete anzubieten.

Herausforderung zur Weiterentwicklung

Die klassische ,Tierarztliche Bestandsbetreuung” besteht im Wesentlichen aus prophylaktischen
MaRnahmen gegen Infektionskrankheiten und Parasitosen und einem Tiergesundheits-Monitoring
sowie den erforderlichen BehandlungsmaRnahmen (3). So ist es mdglich, Gesundheit und
Fruchtbarkeit der Herden auf Basis von Einzeltier- und Bestandsinformationen zu erfassen und
Erfolg oder Misserfolg von Einzeltierbehandlungen und/oder Bestandsmalnahmen festzustellen. Die
Bewertung erfolgt durch die Auswertung zuriickliegender Zeitraume (Retrospektive Analyse), die
Beurteilung von Verldufen (Verlaufsanalyse) sowie durch Auswertung des Status quo und
Berechnung zu erwartender Ergebnisse (Prospektive Analyse).

Die Integrierte Tierérztliche Bestandsbetreuung (ITB) wurde Anfang der 90er Jahre definiert als
,regelméfige systematische Tatigkeit des Tierarztes mit dem Ziel, die Gesundheit und Leistung der
Tiere, die Qualitat der tierischen Produkte, die wirtschaftliche Situation des Betriebs und letztendlich
die Berufszufriedenheit des Betriebspersonals zu steigern (3). Hier stehen betriebliche Ziele und die
beratende, Qualitat sichernde Mitwirkung des Tierarztes im Herdenmanagement bereits vermehrt im
Vordergrund. Der ITB &hnliche Betreuungskonzepte hatte es in der ehemaligen DDR bereits in den
70er und 80er Jahren gegeben. Vor allem in den 80er Jahren zeigten sich ahnliche Entwicklungen
auch in den USA und in einigen europdischen Nachbarlandern. Bei bundesweiten Umfragen unter
Tierarzten in den Jahren 1993 und 2003 zeigten sich gleichbleibende deutliche Unterschiede
zwischen den ,neuen Bundeslandern®, in denen die ITB in rund 58% der Tierarztpraxen durchgefiihrt
wurde und flachig etabliert zu sein schien, und den ,alten Bundeslandern* mit einem Anteil von etwa
18% (4,5).

ITB als Qualitdtssicherungssystem

QSS definieren Standards mittels objektiver Priifkriterien und stellen Werkzeuge zur Verfigung,
mit denen periodisch zu erledigende Aufzeichnungen, Priiffungen und Analysen in standardisierter
Form durchgefilhrt werden kénnen. Es werden horizontale QSS wie z.B. ,QM-Milch®, das ,VHC-
System® oder das QRM-System, die sich auf eine Produktions- oder Vermarktungsstufe beziehen
und vertikale QSS (z.B. ,Qualitat und Sicherheit* [QS], ,Geprifte Qualitat* [GQ]), die nicht nur die
Ebene der Urproduktion, sondern alle Ebenen des Herstellungs- und Vermarktungsprozesses vom
Vorprodukt (z.B. Futtermittel) bis zur Ladentheke erfassen, unterschieden (3,6).

Hinweise fiir die praktische Umsetzung der ITB als QSS finden sich verschiedentlich in der
Literatur (3,6,7 u.a.). Dabei handelt es sich zum Teil um HACCP-basierte Konzepte, deren
Grundlage eine umfassende betriebsspezifische ,Stérken- und Schwéchen-Analyse* bildet. Im
Konzept des “Veterinary Herd Controlling-System” (VHC-System) wird der Produktionsprozess in
,Kontrollbereiche* gegliedert und diese mit sogenannten ,Kontrollpunkten® belegt (3). Die Festlegung
eines Kontrollpunkts beinhaltet Art und Haufigkeit der Durchfiinrung einer Kontrollmafinahme. Den
Kontrollpunkten sind Priifkriterien (sog. ,Indikatoren) zugeordnet. Diese dienen dazu, einen Zustand
zu quantifizieren. Sie ermdglichen die quantitative oder semiquantitative Beschreibung von
Ausgangssituationen (Status quo) sowie die Definition von Zielen und miissen sich in festgelegten
Grenzen bewegen. Bei der Umsetzung des VHC-Systems werden der jeweilige Kontrollbereich, z. B.
,Herdenfruchtbarkeit‘ und die Hauptfaktoren des jeweiligen Kontrollbereichs wie Haltung, Fiitterung,
Management und Abstammung, beriicksichtigt.
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QSS in landwirtschaftlichen Tierproduktionen miissen in erster Linie auf von den Tieren
stammenden Indikatoren (Leistungs- und Gesundheitsdaten inkl. Verhaltensmerkmale) basieren. Die
tiermedizinische  Wissenschaft liefert die Grundlagen fir die Entwicklung geeigneter
Indikatorsysteme, die Interpretation von Soll-Ist-Abweichungen und das Festlegen geeigneter
KorrekturmalRnahmen.

Es ist prinzipiell davon auszugehen, dass die negativen Auswirkungen von Méngeln im
Herdenmanagement durch eine kontrollierte Qualitatssicherung und dadurch bedingte Optimierung
vermieden oder, erforderlichenfalls, rlickgéngig gemacht werden kdnnen, dass also letztlich mittels
QSS steuernd eingegriffen werden kann. Daher wird es in Zukunft vermehrt darum gehen,
Risikofaktoren fiir die Entstehung von Krankheiten zu kontrollieren.

Leitlinien zur Orientierung

Der Bundesverband Praktizierender Tierarzte e.V. hat im Jahr 2009 Leitlinien fir die Tierarztliche
Bestandsbetreuung veréffentlicht (8). Diese schreiben sowohl allgemeine Anforderungen an die
Durchfiihrung der Tierérztlichen Bestandsbetreuung als auch an die betreuten landwirtschaftlichen
Betriebe fest. Darliber hinaus zeigen sie Minimalanforderungen und Mdglichkeiten der praktischen
Umsetzung der Tierarztlichen Bestandsbetreuung auf. Die Leitlinien setzen Standards und kénnen
zur Beurteilung anderer, von den Vorgaben abweichender Vorgehensweisen herangezogen werden.
Sie dienen vor allem der Orientierung von Angehérigen des tierarztlichen Berufsstands, die die
Bestandsbetreuung durchfiinren, fiir landwirtschaftliche Betriebsleiter, die diese in Anspruch
nehmen, flr Berufsverbande, Behorden und andere Interessierte. Die Leitlinien stellen daher nicht
zuletzt ein bedeutendes Kommunikationswerkzeug dar. Auch die sehr deutliche Klarstellung dessen,
was gemeint ist, wenn von Bestandsbetreuung gesprochen wird, ist eine Herausforderung. Die
Leitlinien sind damit ein wichtiges Werkzeug fiir die Inanspruchnahme der Rolle des
,Qualititssicherers in der landwirtschaftlichen Produktion* durch den Tierarztlichen Berufsstand.
Diese stellt nach Ansicht der Autoren die grofite Herausforderung der néchsten Jahre dar.
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Optimale Phosphor- und Calciumversorgung bei Milchkiihen

Eva Haese, Markus Rodehutscord
Institut fiir Tierernahrung, Universitat Hohenheim

Die Optimierung der Versorgung der Nutztiere mit Phosphor (P) unterliegt mehreren
Restriktionen. Die Deckung des Bedarfes der Tiere zur Aufrechterhaltung von Gesundheit und
Leistung ist das vorrangige Ziel. Unnétig hohe Erg@nzungen mit mineralischen P-Quellen sind
allerdings ein erheblicher Kostenfaktor fiir den landwirtschaftlichen Betrieb. Zudem kénnen sie zu
negativen Effekten fiir die Umwelt filhren. Uberschiissig verabreichter P wird vom Tier wieder
ausgeschieden, wobei die Ausscheidung linear mit der P-Aufnahme ansteigt (1). Die Ausscheidung
erfolgt berwiegend als anorganischer P in wasserloslicher Form, diese ist fir den Eintrag in
Oberflachengewasser als besonders problematisch anzusehen (2-5). Ein sparsamer Umgang mit
Phosphaten ist auch wegen der Begrenzungen der globalen Lagerstatten fiir Rohphosphate
geboten, aus denen der P-Kreislauf gespeist wird (6,7).

Mit der vor einigen Jahren vorgenommenen Anpassung der Versorgungsempfehlungen fiir
Milchkihe hat die Gesellschaft fiir Erndhrungsphysiologie (GfE) dieser Vielfalt der
Rahmenbedingungen Rechnung getragen (8). Die Versorgungsemfehlungen wurden, orientiert an
Leistung und Futteraufnahme, faktoriell abgeleitet. Die angenommene Verwertung betragt 70 %,
unabhangig von der Herkunft des P. Fiir die Milchkuhfiitterung bedeutet dies, dass die notwendige
P-Konzentration in der Ration mit zunehmender Milchleistung ansteigen muss, und zwar von etwa
2,6 g/kg TS bei 10 kg Milch/Tag auf 4,0 g/kg TS bei 40 kg Milch/Tag (Abb. 1).

Abb. 1: Notwendige Gehalte an
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Haufig werden diese Gehalte in den Rationen auch ohne Zulage mineralischer P-Quellen
iiberschritten, da die als Proteintrager eingesetzten Olschrote viel P enthalten. Dennoch gibt es
Situationen, in denen Landwirten der zusatzliche Einsatz mineralischer P-Quellen empfohlen wird.
Nicht selten wird dieser Empfehlung gefolgt. Argumentiert wird dabei haufig mit der Fruchtbarkeit, bei
der ein negativer Einfluss einer zu geringen P-Versorgung nicht auszuschlieRen sei. Diese
Hypothese wurde bereits von der GfE im Vorfeld der Einfiihrung der neuen Empfehlungen gepriift
und verneint und konnte seither experimentell auch nicht bestatigt werden (9). In diesem Beitrag soll
daher erneut und unter Einbeziehung neuer Versuchsdaten eine Einschétzung zur notwendigen
Versorgung vorgenommen werden.
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Auswirkungen des P-Gehaltes auf die Leistungsparameter

Es liegen viele wissenschaftliche Studien neueren Datums aus unterschiedlichen Landern vor.
Eine Befragung in 5 Bundesstaaten der USA ergab, dass die P-Konzentrationen in den Rationen im
Bereich von 3,6 bis 7,0 g/kg TS lagen, wobei ein héherer P-Gehalt in der Ration nicht zu héheren
Milchleistungen der Tiere gefiihrt hat (3).

Odongo et al. fiitterten Gber 2 Laktationen eine Ration ohne (3,4 g/lkg TS) oder mit Zusatz von
mineralischem P (4,2 g/kg TS) (10). Milchmenge und -inhaltsstoffe waren ebenso unbeeinflusst wie
der P-Gehalt der Milch oder die Zellzahlen. Kérpermasse und BCS waren bei niedriger P-Versorgung
bei den Jungkiihen allerdings geringer. Die Autoren halten einen P-Gehalt von 3,4 glkg TS
grundsétzlich fiir ausreichend. Fiir Jungkiihe, die sich noch im Wachstum befinden und P retinieren,
erscheint ihnen aber eine P-Supplementierung in der Frihlaktation sinnvoll.

Bei Wu et al. flihrte die Reduzierung des P-Gehaltes in der Ration von 4,4 auf 3,2 g/kg TS bei
einem Leistungsniveau von 43 kg Milch/Tag zwar nicht zu signifikanten Unterschieden in der
Milchleistung, der Milchfettgehalt und die Futteraufnahme waren allerdings vermindert (1). Mit
3,2 g Plkg TS scheint die Mindestversorgung bei hoher Milchleistung somit unterschritten.

In einem Uber 4 Jahre angelegten Versuch wurden Rationen mit reduziertem (3,6 g/kg TS) und
hohem P-Gehalt (4,9 g/kg TS im Winter; 4,6 g/kg TS im Sommer) eingesetzt (11). Futteraufnahme,
Milchleistung und -inhaltsstoffe waren nicht beeinflusst. Die P-Konzentration im Plasma war bei den
Tieren mit reduzierter P-Versorgung erwartungsgeman geringer. In der 3. und 4. Laktation waren bei
reduzierter P-Versorgung BCS und Kérpermasse tendenziell niedriger. Rationen mit einem P-Gehalt
von 3,4 bis 3,9 g/kg TS kénnen nach Meinung der Autoren bei einer Milchleistung von 8000 bis
9000 L pro Laktation ohne negative Auswirkungen Uber mehrere Laktationen hinweg eingesetzt
werden (11).

Auswirkungen des P-Gehaltes auf die Fruchtbarkeit

In dem zuvor erlduterten Versuch wurden auBerdem Kriterien der Fruchtbarkeit untersucht
(Progesterongehalt der Milch, Gelbkdrperaktivitat, Brunst, Anzahl Besamungen, etc.) (12). Keines
der untersuchten Merkmale war von der P-Versorgung beeinflusst.

Zu ahnlichen Ergebnissen kam eine Studie, die tber einen Zeitraum von 2 Jahren mit Rationen
arbeitete, die 3,8 bzw. 4,8 g P/kg TS enthielten (13). Verschiedene Blutindikatoren der Fruchtbarkeit
sowie die radiotelemetrisch erfasste Anzahl der Aufspriinge wahrend der Brunst waren unbeeinflusst
(9). In der Gesamtschau der Ergebnisse ihres Untersuchungskomplexes erachtet diese
Autorengruppe eine P-Konzentration von 3,8 bis 4 g/kg TS bei einer Milchleistung von ca. 11 400 kg
in 308 Tagen als ausreichend.

Gestiitzt wird dies durch die Beobachtung, dass es bei Rationen mit 3,5 oder 4,7 g P/kg TS nicht
zu Unterschieden in der mittels Ultraschall erfassten Aktivitat der Eierstdcke (10. bis 60. Tag p.p.),
der Progesteronkonzentration im Blut sowie der Fortpflanzungsleistung kam (14).

Auswirkungen des P-Gehaltes auf die Knochensubstanz

Einige Untersuchungen widmeten sich den Auswirkungen auf die Knochensubstanz. Bei Einsatz
von Rationen mit 3,1, 3,9 und 4,7 g P/kg TS ber einen Zeitraum von mindestens einer Laktation war
der P-Gehalt des Rippenknochens nach Ftterung der Ration mit 3,1 g P/kg TS (iber einen Zeitraum
von 2-3 Laktationen tendenziell geringer, was aber die Starke des Knochens nicht beeintrachtigte
(15). Ein P-Gehalt von 3,1 g/kg TS wurde hier bei Milchleistungen, die tiber 11 900 kg in 308 Tagen
liegen, als grenzwertig niedrig angesehen.
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Der Einsatz von Rationen mit 3,2 und 4,3gP/kg TS iber den Zeitraum einer Laktation
(einschlieBlich Trockenstehzeit) flihrte, beurteilt anhand der Konzentrationen von Osteocalcin (OC)
und CTx im Blut, nicht zu signifikanten Unterschieden im Knochenstoffwechsel (16). In der
Friihlaktation kam es zu einer Mobilisierung aus den Knochen, die die Tiere beider Gruppen
gleichermal®en betraf.

Tabelle 1: Ubersicht tiber Untersuchungen zu Auswirkungen des P- und Ca-Gehaltes der Ration bei

Milchkiihen
Autor P | Ca Untersuchte Parameter
gkg TS Kein Unterschied (P>0,5) | Unterschied (P<0,5)
Odongo Milchmenge und -inhaltsstoffe, P- .
(10) 35vs.4.2 "9 Gehalt der Milch, Zelizahlen Korpermasse, BCS |
Milchfettgehalt,
Wu (1) 32vs. 4,4 k.A. Milchleistung Futteraufnahme, P-
Ausscheidung |
. 3,6vs.4,6 Futteraufnahme, Milchleistung und )
Ferris (11) bzw. 4.9 k. A. inhaltsstoffe P-Konzentration Blut |
36vs. 4.6 Progesterongehalt Milch,
Feris (12) = "'’ k.A.  Gelbkérperaktivitat, P-Ausscheidung |
bzw. 4,9 .
Fruchtbarkeitsparameter
Milchleistung,
Wu (13) 38vs. 48 kA Fruchtbarkeitsparameter
Milchleistung, Aktivitat der
Eierstdcke, .
Tallam (14) 3,5vs. 4,7 k. A Progesteronkonzentration Biut, P-Ausscheidung |
Fortpflanzungsleistung
3,1vs. 3,9 . . Bei 3,1 g/kg P-Gehalt
Wu (15) V.47 k.A.  Knochenstarke (Rippe) Rippenknochen |
Ekelund Parameter des
(16) 32vs.43 6.4 Knochenstoffwechsels
. DPD Harn, OC- (a.p.), Ca-, P-, Mg- .
Kamiya (18) 2,9 46vs. 8,6 PTH-Konzentration Blut OC-Konzentration Blut (p.p.) |
Krongvist 49vs.9,3 . Bei 13,6 g/kg Mg-Konzentration
(19) k. A vs. 13,6 Ca-, CTx-, PTH-Konzentration Blut |
2,1vs. 3,1 Milchmenge und -
Peterson  vs.4,4 78-80 zusammensetzung, OC-, Bei 4,4 g/lkg Ca-Konzentration
(20) ap.,4,0 ' ' Hydroxyprolin-, Deoxypyridinolin-, Blut |
p.p. PTH-Konzentration Blut
Moreira 4.6 vs. FL.J'tteraufnahme, Milchleistung, PYR-Konzentration Blut
1) 3,8vs. 4,7 6.4 Kdrpermasse, BCS, OC- (Ca |, PYR 1)
' Konzentration Blut b 1
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Auswirkungen des Ca-Gehaltes und Wechselwirkungen

Die Transitperiode stellt fir Milchklihe eine besondere physiologische Herausforderung dar,
weshalb Stoffwechselerkrankungen in den ersten beiden Laktationswochen gehauft auftreten (17).
Als Futterungsstrategie zur Vorbeugung gegen Milchfieber wird daher empfohlen, die Calcium-
Aufnahme vor der Geburt abzusenken, um die Mobilisierung von Ca aus den Knochen anzuregen
und die Absorption nach der Kalbung zu erhéhen (18). Hier wurden die Auswirkungen
unterschiedlicher Ca-Gehalte (4,6 g/kg TS vs. 8,6 g/kg TS) innerhalb des Zeitraumes 3 Wochen a.p.
bis 3 Tage p.p. bei erst- und mehrfachkalbenden Kiihen untersucht. Der Ca-Gehalt der Ration hatte
keinen Einfluss auf die Futteraufnahme sowie die Konzentrationen von Ca, P, Mg und Parathormon
(PTH) im Blut. Indikatoren des Knochenstoffwechsels (OC im Blut, Deoxypyridinolin (DPD) im Harn)
unterschieden sich ante partum nicht zwischen den Rationen. Post partum lag der OC-Gehalt der
Tiere mit niedriger Ca-Versorgung unterhalb der Werte vor der Kalbung. Fir den Gehalt an DPD im
Harn ergaben sich keine Unterschiede. Mdglicherweise wird Ca und P in den ersten 3 Tagen nach
der Geburt noch nicht in groRerem Umfang mobilisiert. Die Konzentrationen der lonen im Plasma
sowie die Indikatoren des Knochenstoffwechsels lagen bei den erstkalbenden Tieren iber denen der
Mehrfachkalbenden, was darauf schlieBen lasst, dass jlngere Tiere Ca in groferem Umfang
mobilisieren kdnnen als altere.

Ziel einer anderen Studie war es, die Auswirkungen unterschiedlicher Ca-Gehalte (4,9, 9,3 und
13,6 g/kg TS) auf die Ca- und Mg-Homdostase in der peripartalen Phase (15-32 d a.p. bis 7 d p.p.)
zu erfassen (19). Die Ca-Konzentration von 13,6 g/kg flihrte zu niedrigeren Mg-Gehalten im Plasma
p.p. Die Blutkonzentrationen von Ca, PTH und CTx hingegen blieben unbeeinflusst. Dies legt den
Schluss nahe, dass eine Restriktion des Ca-Gehaltes auf 4,9 g/lkg TS nicht ausreichend war, um den
Ca-Status zum Zeitpunkt der Geburt zu beeinflussen.

Peterson et al. variierten den P-Gehalt in der Ration in der Trockenstehzeit (2,1, 3,1 und 4,4 g/kg
TS; 4 g/kg TS einheitlich p.p.) (20). Ein Einfluss auf Parameter des Knochenstoffwechsels wurde
nicht beobachtet. Milchmenge und -zusammensetzung (28 Tage p.p.) blieben von der P-
Konzentration ebenfalls unbeeinflusst. Der Ca-Gehalt im Blut lag bei den Tieren mit dem héchsten P-
Gehalt in der Ration vor der Kalbung bis 2 d p.p. unter den Werten der (ibrigen Tiere. Dies konnte bei
Tieren, die als pradisponiert fiir eine Hypocalcémie gelten, von Bedeutung sein.

Zu ahnlichen Ergebnissen gelangte eine Studie, in der die Auswirkungen unterschiedlicher Ca-
(4,6 und 6,4 g/kg TS) und P-Gehalte der Ration (3,8 und 4,7 g/kg TS), gefiittert ab dem 3. Tag p.p.,
auf Milchleistung und Parameter des Knochenstoffwechsels ermittelt wurden (21). Unbeeinflusst
blieben neben Futteraufnahme, Milchleistung, Kérpergewicht und BCS die Konzentrationen von OC
im Blut. Die Pyridinolin(PYR)-Konzentration dagegen wurde vom Ca-Gehalt der Ration beeinflusst.
Offensichtlich erfolgte bei geringerem Ca-Gehalt in der Ration eine hohere Mobilisierung aus den
Knochen. Bei hohem P-Gehalt der Ration deutete sich eine tendenzielle Interaktion zwischen Ca und
P hinsichtlich der PYR-Konzentration an (Riickgang der PYR-Konzentration im Zeitverlauf
verlangsamt). Die hochste PYR-Konzentration ergab sich bei der Ration mit geringem Gehalt an Ca
(4,6 g/kg TS) und hohem Gehalt an P (4,7 g/kg TS). Nach Meinung der Autoren erscheint es sinnvoll,
den P-Gehalt in der Anfangslaktation niedrig zu halten, da dies eine effizientere Ausnutzung des Ca
aus dem Futter ermdglicht (21).

Schlussfolgerung
Eine Versorgung von Milchkiihen gemaR den Empfehlungen der GfE ist auch bei sehr hoher
Milchleistung ausreichend. Neuere Untersuchungen bestatigen, dass Fruchtbarkeit und
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Knochenstoffwechsel auch ohne Zuschlage zu den Empfehlungen gesichert sind. Fiir sehr viele
praktische Betriebe bedeutet dies, dass eine Ergénzung von P Uber das Mineralfutter génzlich
unnétig ist. Lediglich in Rationen mit sehr hohen Anteilen von Mais- oder Zuckerriibennachprodukten
kann eine Ergénzung erforderlich werden.
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Hypophosphatamie als Ursache fiir Festliegen?

Walter Griinberg
Departement of Farm Animal Health, Utrecht University, Utrecht (Niederlande)

Das Festliegen des peripartalen Rindes ist eine 1793 erstmals beschriebene Erkrankung, dessen
Atiologie zu Beginn des 20. Jahrhunderts geklart wurde (1,2). Es war bereits friih bekannt, dass bei
Rindern mit Gebérparese neben der Konzentration von Kalzium haufig auch der Phosphatgehalt im
Serum deutlich niedriger ist (3,4). Das in der Regel erfolgreiche Behandlungskonzept beschrankte
sich zu Beginn jedoch auf die parenterale Gabe von Kalziumlésungen (4,5). Zu Beginn der 70er
Jahre wurde in der Literatur von einer von der klassischen Gebarparese abweichenden Form des
peripartalen Festliegens bei Milchrindern berichtet, dort bezeichnet als atypische Gebérparese (6).
Im Gegensatz zum klassischen Milchfieber zeichnet sie sich vor allem durch das ungetribte
Sensorium betroffener Tiere sowie durch den schlechten Behandlungserfolg mit Kalziuminfusion aus.
Die atypische Gebarparese wurde empirisch mit Hypophosphatamie in Zusammenhang gebracht, da
bei betroffenen Tieren die Hypophosphatamie deutlich ausgepragter war als die Hypokalzamie (6).
Dariiber hinaus wurde wiederholt von schlechteren Heilungsraten bzw. erhéhtem Rezidivrisiko bei
Tieren mit atypischer Gebarparese berichtet (7,8). In einer retrospektiven Studie, welche Kalzium-
und Phosphatkonzentrationen von peripartal festliegenden Rindern Ende der 70er und Mitte der 90er
Jahre verglich, wurden in den 90er Jahren deutlich niedrigere Phosphatkonzentrationen im Serum
gemessen als in den 70er Jahren, wahrend in beiden Zeitrdumen die Kalziumwerte bei festliegenden
Kiihen ahnlich niedrig waren (8). Unberiicksichtigt blieb jedoch, dass zur gleichen Zeit die Reduktion
der Phosphatbelastung landwirtschaftlicher Nutzflaichen vorangetrieben wurde, wodurch der
Phosphatgehalt in den Bdden zurlickgegangen sein dirfte. In der Literatur wird der positive
Zusammenhang zwischen Bodenphosphatgehalt und Serum-Phosphatwerten von Rindern, die auf
diesen Bdden gehalten bzw. von diesen Bdden ernéhrt werden, bestatigt (9). Oben genannte
Beobachtung dirfte kaum dafiir geeignet sein, einen kausalen Zusammenhang zwischen
erniedrigten  Serumphosphatgehalten und dem Auftreten der atypischen Gebérparese zu
untermauern, da die Entwicklung der Serumphosphatwerte bei gesunden peripartalen Kihen im
gleichen Zeitraum nicht bekannt ist.

Der Mechanismus, durch welchen Hypophosphatamie bzw. Phosphatdepletion des Organismus
die Muskelaktivitat derart beeinflusst, dass es zum Festliegen kommt, ist nicht sicher bekannt. In der
humanmedizinischen Literatur wird von einem durch Hypophosphatamie induziertem
neuromuskuldrem Syndrom berichtet. Dieses zeichnet sich nicht nur durch verminderte
Muskelkontraktilitit sondern auch durch neurologische Ausfallserscheinungen aus. Durch
parenterale Gabe von Phosphatldsungen kann das Syndrom erfolgreich behandelt werden (10).
Akute Hypophosphatémie, wie sie z.B. bei Dauertropfglukoseinfusion oder Uberdosierung von Insulin
beobachtet wird, kann beim Menschen zu verminderter Herzausfwurfleistung bis hin zum Tod durch
Herz- oder Atemstillstand filhren (10-12). Ahnliches wird auch beim Refeeding Syndrom des
Menschen beobachtet. Hierbei handelt es sich um ein nach dem 2. Weltkrieg erstmals
beschriebenes Syndrom, welches bei kachektischen Patienten, die oral oder parenteral mit
Kohlenhydraten behandelt wurden, zu einer akuten Verschlechterung des Allgemeinbefindens und
vielfach auch zum Tod durch Herzversagen oder Atemstillstand flihrte (13,14). Die Inzidenzrate
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dieser Komplikationen konnte durch zeitgleiche orale oder parenterale Phosphatgaben deutlich
gesenkt werden.

Beim Rind wurde wiederholt versucht, experimentell durch Fltterung phosphatarmer Rationen,
Hypophosphatamie zu induzieren. Dies filhrte aber nie zu offensichtlicher Muskelschwéche oder gar
Festliegen (15). Es ist jedoch wahrscheinlich, dass fiir die Entstehung des Festliegens neben dem
Ausmal der Hypophosphatédmie auch die Geschwindigkeit, mit welcher Hypophosphatamie entsteht,
von Bedeutung ist. Verminderung der oralen Phosphataufnahme flhrt zu einer relativ langsam und
kontinuierlich auftretenden Phosphatdepletion, welche den Regulationsmechanismen der
Phosphathomdostase mehr Reaktionszeit einrdumt. Im Gegensatz dazu sind die akuten
Phosphatverluste (iber das Euter wesentlich besser dazu geeignet, die Regelkreise der
Phosphathomdostase zumindest in der Ubergangszeit vom Trockenstehen zur Laktation zu
Uberprtifen. Es stellt sich daher die Frage, inwieweit das Modell der oralen Phosphatunterversorgung
dazu geeignet ist, die Effekte der akuten Phosphatverluste zu Beginn der Laktation zu simulieren.

Akute Hypophosphatamie beim Rind kann wie auch bei anderen Spezies durch parenterale
Glukose- und Insulingaben ausgel6st werden. Dadurch ist es mdglich, binnen kirzester Zeit die
Serumphosphatkonzentration um 30 — 50% zu senken (16,17). Da es hierbei jedoch nur zu einer
Verschiebung von Phosphat in den Intrazellulérraum, jedoch nicht wie zu Beginn der Laktation zur
Phosphatdepletion kommt, dirfte dieses Modell ebenfalls kaum geeignet sein, die Wirkung von
Phosphatdepletion auf die Muskelaktivitat zu studieren. Bei peripartalen Rindern wurde aber nach
Sturzinfusion und mehrtagiger hoch dosierter Dauertropfinfusion von Glukoseldsungen zwar eine
ausgepragte Hypophosphatamie, in keinem Fall jedoch Schwache oder gar Festliegen beobachtet
(16,17).

Mit den Berichten Uber eine neue, mit Phosphatmangel assoziierte Form des peripartalen
Festliegens, wurde die parenterale Therapie der Hypophosphatdmie in der Buiatrik popular. Die
schlechte ~ Wasserldslichkeit ~ von Phosphatsalzen sowie das Risiko  von
Kalziumphosphatkristallbildung, wenn Phosphat- gemeinsam mit Kalziumlosungen intravends
verabreicht wurde, erschwerte allerdings die Behandlung dieser neuen Form des Festliegens. Um
diese Schwierigkeit zu umgehen, wurde in der Folge auf Phosphite oder organische
Phosphorverbindungen wie z.B. Toldimfos oder Butaphosphan zuriickgegriffen, welche nicht nur
besser I8slich sind, sondern auch komplikationslos mit Kalziumlésungen gemischt werden kénnen.
Bisher konnte die Wirksamkeit dieser organischen Phosphorverbindung zur parenteralen
Phosphatsubstitution in klinischen Studien jedoch nicht bestatigt werden. Weder kommt es nach
parenteraler Gabe von Phosphitldsungen oder organischen Phosphorldsungen ohne gleichzeitige
Kalziumgaben zu einem messbaren Anstieg der Phosphatkonzentration in Serum oder Plasma, noch
gibt es einen bekannten Verstoffwechslungsmechanismus, durch welchen Phosphat aus diesen
Phosphorverbindungen fiir den Organismus verfligbar gemacht wiirde (18,19). Phosphite und
organische Phosphatverbindungen miissen nach dem gegenwartigen Wissensstand als ungeeignet
zur Phosphatsubstitution betrachtet werden (18,19). Jedoch selbst die in der Literatur empfohlene
Sturzinfusion von Phosphatsalziésungen filhrt vielfach nicht zum gewiinschten Behandlungserfolg
(18,19).

Aufgrund all dieser Betrachtungen wird die Rolle von Phosphat im Gebarparesekomplex des
Milchrindes héufig infrage gestellt. Da derzeit allerdings kein geeignetes Modell zum Ausldsen einer
akuten Phosphatdepletion verflgbar ist, kann ein kausaler Zusammenhang zwischen dem Festliegen
des peripartalen Rindes und der haufig zeitgleich vorliegenden Phosphatdepletion nach wie vor nicht
mit Sicherheit ausgeschlossen werden.
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Gibt es Fortschritte bei der Fritherkennung und Therapie von
Festliegern?

Manfred Fiirll
Medizinische Tierklinik, Leipzig

1. Vorkommen und Ursachen der Gebéarparese (GP)

Die GP-Morbiditat betrégt 2 bis 5%, kann aber wesentlich hoher sein. GP kommt bevorzugt bei
alteren Kiihen vor und variiert je nach Fltterung und andere pradisponierende Faktoren. Die
Hauptursache fiir GP ist die ungeniigende Ca-Mobilisierung bei Laktationsbeginn. Pradisponierende
Faktoren dafr sind:

1. hohe Ca-Versorgung in der Trockenstehperiode (DP): >80 g/Tag

2. hohe Kationen-Anionen-Differenz (DCAD) im Futter ante partum (a.p.) (optimal: - 100 bis - 150
meg/kg TS)

3. Mastkondition a.p.: BCS > 4,0; RFD >30mm

4. hohe Milcheinsatz- und Milchfettleistung,

5. hoéheres Alter (>3. Laktation) sowie vorangegangene Erkrankung an GP

Tabelle 1: Hormonelle Reaktion um die Kalbung bei Kithen mit und ohne GP

Fragen Befunde Literatur
| Bildung Ca-mobilisie- Parathormon (PTH) + 1,25-(0H).-Ds héher bei GP 1,2
render Hormone
1 Calcitoninproduktion bei GP nicht nachweisbar 3
| Rezeptorzahl an den altere Kiihe weniger 4,5,6
Zielgeweben: bei Kiihen mit GP reduziert
-PTH trachtige weniger als laktierende
- 1,25-(0H)2-D3 alkalotische weniger als azidotische Kiihe
| Parathormonwirkung bei Alkalose geringer 5

Lange wurde eine fehlende hormonelle Anpassung fir die GP verantwortlich gemacht. Tab. 1
zeigt Literaturberichte, die weder eine verstarkte Calcitonin-, noch schwache Parathormonwirkung
nachwiesen. Dagegen spielt die Rezeptoranzahl in den Zielgeweben eine wichtige Rolle: sie ist bei
élteren Kuhen, bei trachtigen Kiihen sowie bei Kiihen mit alkalischer Stoffwechsellage reduziert.

2. Friihdiagnostische Moglichkeiten zur Erkennung einer GP-Pradisposition

Eine zentrale Frage ist die Friherkennung von Kiihen, die spater an GP erkranken. Dafiir
ungeeignet sind Ca, anorganisches Phosphat (Pi), Creatinkinase(CK), Parathormon und Vitamin D3
im Blut.

2.1 Bewertung des Saure-Basen-Haushaltes (SBH)

Die Bedeutung des SBH fiir die Ca-Mobilisierung wurde oben umrissen. Der Einsatz ,Saurer
Salze* zu GP-Prophylaxe hat sich in den letzten 15 Jahren im Wesentlichen bewahrt. Die
labordiagnostische Kontrolle an hochtrachtigen Kiihen erfolgt hauptsachlich im Harn.
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Hariigel (7) priifte die Beziehungen zwischen Parametern des SBH im Harn a.p. sowie der Ca-
Konzentration im Blut am 1. Tag post partum (p.p.). Die untersuchten Kiihe hatten eine DCAD von
281 meg/kg TS und nahmen 42 g/d Ca auf. Bis zum Partus nahmen bei diesen Kiihen in den letzten
2 Wochen a.p. die NSBA-, Basen- und K-Konzentrationen im Harn kontinuierlich um ca. 100 mmol/,
der BSQ von 4,0 auf 2,1 und der pH-Wert von 8,2 auf 7,8 ab, die Saure-, NH4*, P- und Ca-
Konzentrationen blieben konstant. Fir die GP-Friihdiagnostik wurden regressionsanalytisch folgende
Grenzwerte trachtigkeitsbezogen berechnet:

Parameter 14 d a.p. 7da.p.
Harn-Basen-Konzentration <300 mmolll <270 mmol/l
NSBA-Konzentration < 250 mmol/l < 220 mmol/l
BSQ <43

Harn-Kalium-Konzentration <300 mmol/l < 250 mmol/l
Harn-pH-Wert <84 <78

Die relative Bedeutung der DCAD im Futter belegen Untersuchungen von Siebenaller (8). Sie
untersuchte in 21 Betrieben im Erzgebirge die Futterrationen einschlieRlich der DCAD sowie Harn-
und Blutproben von 249 Kihen im Zeitraum von 2 Wochen a.p. bis 1 Woche p.p. Die DCAD lag im
Mittel mit 458 meq/kg TS weit liber dem Optimum. Eine gesicherte Korrelation zur Festliegeranzahl
bestand aber nicht. Demnach tritt bei hoher DCAD nicht zwangsléufig haufiger GP auf.

Tabelle 2. DCAD im Futter (meg/kg TS) sowie Harnparameter (H; mmol/l) a.p. in 21 Betrieben im
Erzgebirge ohne sowie mit GP 1 Woche (8)

DCAD Ca(H) Na (H) K (H) NSBA (H)
Kontrollgruppe 458 0,56 2 353 186
GP-Gruppe 443 0,62 24 317 168

2.2 Analyse der AP-Aktivitét im Blutserum

In einer Studie wurden Stoffwechselparameter wahrend der DP bei 53 spateren Festliegern
sowie bei 53 gesunden SB-Kiihen untersucht, um bereits im a.p. anhand von Blut- oder
Harnparametern eine mogliche Pradisposition fiir GP zu priifen (9). Zu allen Zeitpunkten a.p. lag die
AP-Aktivitat bei den spateren GP-Kiihen unter denen der gesunden Kiihe (p<0,05) (Tab. 3). Nach
der ROC-Analyse weisen AP-Aktivitaten im Blut < 45 U/L in den letzten 6 Wochen a.p. mit einer
Sensitivitat von 80% auf ein erhdhtes GP-Risiko p.p. hin. Diese Beobachtung wurde in einer weiteren
Untersuchung an 25 spateren Festliegern belegt (10). Die AP-Aktivitat korreliert mit der
Knochenaktivitat. Das belegen Untersuchungen von Liesegang (11), die eine sinkende Knochen-AP
wahrend der DP nachwies.

Spatere GP-Kihe hatten a.p. auch eine erhdhte Ca-Ausscheidung. Die Parameter BHB,
Glucose, Cholesterol, Bilirubin, GLDH, GGT, ASAT, CK, Harnstoff, Ca, Pi, Na, Mg, K, Fe und pH-
Wert zeigten a.p. keine signifikanten Unterschiede, d.h., es ergaben sich keine Hinweise auf einen
Einfluss des Leberstatus auf die Entstehung der GP.
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Tabelle 3: AP-Aktivitaten (U/l) bei Kiihen a.p. ohne sowie mit Gebarparese p.p. (a:b = p<0,05)

Wochen a.p. 6 3 2 1
Kontrollgruppe 52,12 55,32 54,62 62,52
GP-Gruppe 42220 456° 4150 48,30

2.3 GP-Risikoanalyse in Frdnkischen Milchviehbetrieben
Pichon (12) untersuchte GP-Ursachen bei Milchkiihnen in Franken in 72 Betrieben an 103
festliegenden Kiihen. Sie analysierte das jeweilige Haltungs- und Futterungsmanagement, die Klinik
sowie Harn- und Blutproben. Folgende Ergebnisse wurden ermittelt:
« Alle Betriebe waren Familienbetriebe mit 11 bis 30 Kiihen und einer Milchleistung von 3000 — 6000
kg Milch/ Jahr.
» Es bestanden gleiche Fiitterungsmuster bei Festliegern und Kontrollkiihen sowie bei
Trockenstehern und Laktierenden mit hohem Alkaliiiberschuss.
* Leistungsgerechte Fitterung spielte i.d.R. keine Rolle
« Die trockenstehenden Kiihe wurden durchschnittlich zu 90 % mit Ca, 83 % mit Pi, 74 % mit Na und
zu 88 % mit K Uberversorgt.
Weitere Prophylaxemdglichkeiten, wie saure Salze oder Vitamin-D3-Gaben, kamen nicht zum
Einsatz. Diese Analyse zeigt, dass die Umsetzung bekannten Wissens zur GP-Prophylaxe
liickenhatt ist.

3 Therapie der Gebarparese

Die GP-Therapie ist fest umrissen. Standartbehandlung ist die Ca-Substitution mit einem gut
vertraglichen Praparat, z.B. Ca-Gluconium (6-9 g Ca) i. v. oder 1/2 i. v. + 1/2 s. ¢. oder mit einer
vergleichbaren Ca-Pi-Mg-L6sung. Je nach Kreislauf- sowie Verdauungs- und Stoffwechselsituation
ist die Behandlung zu erweitern. Die Luftinsufflation in das Euter erlebt eine Renaissance.
Pflegerische MaRnahmen sind bei den Kiihen unbedingt notwendig; ggflls Aufheben mit der
Huftklammer.

3.1 Steigerung der Ca-Dosierung bei Festliegern

Jehle (13) untersuchte die Frage, ob eine hohere Ca-Dosierung bei den heute schwereren
Milchkiihen bessere Behandlungsergebnisse erbringt. Er applizierte Festliegern 1000 ml Ca-
Borogluconat in Calcamyl® (Ca-Borogluconat + 6% Mg-Hypophosphit mit 31,3 g/l Ca, 5,5 g/l Mg,
14,2 g/l Pi). Bei Sturzinfusion stiegen die Ca- und Pi-Konzentrationen héher als bei
Dauertropfinfusion an, die Wirkungszeit war aber gleich. Der Erstbehandlungserfolg war mit 47 %
nicht besser als bei Applikation von 600 ml Calcamyl® (14). Als Nebenwirkungen beobachtete Jehle
(2004) u.a. Herzarrhythmien, aber ohne ernste Folgen.

3.2 Ergénzung der GP-Standard-Therapie mit Dexamethason
In einer Studie erreichte Pichon (2007) durch Behandlung mit 500 ml Calci Tad N25® per inf.,
100 ml Calci Tad S50® per inj. + 1 Kartusche Phoshor-Energan® oral bei 103 einen
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Erstbehandlungserfolg von 81 %. Diese Ergebnisse entsprechen einem guten Durchschnitt. Der
einmalige Einsatz von Dexamethason-21-isonicotinat verbesserte den Therapieerfolg signifikant
(Tab. 4).

Tabelle 4: Erfolg der GP-Therapie nach zusétzlicher, einmaliger Dexamethason-21-isonicotinat-
Injektion bei 50 festliegenden Kiihen (a:b = p < 0,05)

Therapie-Erfolg
Festlieger ja nein
n % n %
mit Hypo-Kalzémie 32 94 2 6
ohne Hypo-Kalzédmie 19 91 2 9
Mit Hypo-Phosphatamie 31a 100 a Oa 0a
ohne Hypo-Phosphatamie 20b 83b 4b 17b

Besonders deutlich war die Verbesserung des Therapieerfolges bei gleichzeitig bestehender
Hypophosphatamie. Somit verbessern Glucocorticoide den Erstbehandlungserfolg bei Fest-liegern
nachhaltig. Sie wirken stabilisierend auf den Mineralstoffwechsel, den Energiehaus-halt, die Muskel-
sowie Kreislauffunktionen. Glucocorticoid-Nebenwirkungen wurden nicht beobachtet.

3.3 Ergédnzende ,,Festlieger-Therapie mit NaH2POy4

Zulliger (14) erganzte die GP-Standard-Therapie mit Calcamyl® an 10 Kihen bei weiteren 20
Kiihen durch zusatzliche Gabe von 500 ml einer Phosphatiésung mit 50 g Natrium-Di-
hydrogenphosphat im Sturz bzw. anteilig 300 ml per Dauertropf. In beiden Varianten stieg die Pi-
Konzentration fiir 2 bis 4 Stunden iber den physiologischen Bereich an, sank dann aber wieder unter
den Grenzwert ab. Der Therapieerfolg betrug 50 bis 70 % und unterschied sich zwischen den 3
Gruppen nicht signifikant.

In einer eigenen Studie wurden 30 ,Festlieger mit stark gestdrtem Allgemeinbefinden der MTK
Leipzig, d.h., festliegende Patienten mit starken Entziindungen (Retentio sec., hochgradiger
Endometritis, Mastitis, Enteritis, Peritonitis neben der antiseptikdmischen Therapie zusatzlich mit 500
ml Phosphatpuffer (Dinatriumhydrogenphosphat 180,0 g, -Natrium-Di-hy-drogenphosphat 14,0 g,
Wasser zur Injektion ad 1000 ml) behandelt. Die Pi-Konzentrationen normalisierten sich spatestens
nach 48 Stunden; 80 % der Kilhe standen wieder auf und wurden geheilt.

4 Fazit

o Aufein hoheres GP-Risiko bei Kilhen weisen AP-Aktivitaten < 45 U/l in der DP hin.

e  DCAD > 100 meg/kg TS erhdhen das GP-Risiko, haben aber nicht zwangslaufig GP zur Folge.
Im Harn sprechen 2 Wochen a.p. Konzentrationen der NSBA > 250 mmol/l und des Kalium >
300 mmol/l sowie des BSQ > 4,3 und des Harn-pH > 8,4 fiir eine GP-Gefahrdung.

e Ca-, K- und Na-Uberversorgung sowie fehlende Gaben saurer Salze oder von Vitamin-Ds bei
Kiihen in einer Region zeigen, dass bekanntes Wissen zur Minimierung des GP-Risiko
konsequenter genutzt werden muss.

o  Eine Steigerung der Ca-Dosierung > 6-9 g bringt keinen besseren Behandlungserfolg.
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e  Dexamethason-Erganzung zur GP-Standartbehandlung verbessert den Erstbehandlungserfolg
und reduziert GP-Rezidive.

e  Zusatzliche NaH,POs-Gabe zur GP-Standartbehandlung hat keinen Einfluss auf den GP-
Behandlungserfolg, sie verbessert jedoch den Behandlungserfolg bei Festliegern mit schweren
Allgemeinstérungen.
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Langjahrige Analyseergebnisse zu Se, Cu und Mn im Rinderblut

Anja Muller, Bernd Freude
Vet Med Labor GmbH, Ludwigsburg

Kupfer (Cu), Selen (Se) und Mangan (Mn) sind essenzielle Spurenelemente und bedeutsam fiir
Knochenstoffwechsel, Skelettbildung beim Jungtier, Fettstoffwechsel sowie Sexualfunktion. Mangel
bzw. Uberversorgung kdnnen groRe Auswirkungen auf die Rinderbestande haben, wie z.B.
Leistungsabfall, allgemeine Schwache, Muskelabbau und Lecksucht. Bei Cu-Mangel kann es zu
Fellverfarbungen an den Flanken und um die Augen (Kupferbrille) kommen. Wichtig ist das Material,
aus dem die Spurenelemente bestimmt werden. Se soll aus Serum, Cu aus Plasma (Li-Heparin oder
EDTA) und Mn aus Li-Heparin oder EDTA-Vollblut gemessen werden (Abb. 1). Die
Spurenelementanalyse erfolgt mittels ICP-AES (Inductively Coupled Plasma Optical Emission
Spectrometry) und ICP-MS (Inductively Coupled Plasma Mass Spectrometry). Die Se-Daten (25854
Proben) wurden im Zeitraum Januar 2006 bis Juni 2011 erfasst, die Cu- (4820 Proben) und Mn-
Daten (1527 Proben) von Januar 2007 bis Juni 2011.

Bei Cu erfolgt die Analyse aus Plasma (Abb.1), da durch den Gerinnungsprozess die Serum-
Werte falschlicherweise niedriger sein konnen. Die Cu-Erniedrigung kann bis zu 80 % betragen. Die
Monatsmittelwerte variieren zwischen 0.75 und 1.2 mg/l, wobei im Jahr 2008 die Cu-Mittelwerte
konstant hoch waren, im Gegensatz zu den Jahren 2007 und 2009 bis 2011. Betrachtet man die Cu-
Mittelwerte pro Quartal hinsichtlich des Referenz-Bereiches 0.63 - 1.35 mg/l, so lagen 70 - 90 % der
Proben im Normbereich (1). Aufféllig ist, dass ab 2008 der Anteil der Rinder mit Cu-Uberversorgung
merklich anstieg und trotzdem jeweils im ersten Quartal 2008 und 2009 bis zu 27 % der Rinder unter
dem Normbereich lagen. Die Cu-Versorgung besserte sich jeweils im Frihjahr/Sommer/Herbst
wieder. 2010 und 2011 wurde die Cu-Versorgung wieder schlechter und der Anteil der
unterversorgten Rinder stieg auf 10 - 18 %.

Die Se-Analyse erfolgt grundséatzlich aus Serum (Abb.1). Nach Bildung der Mittelwerte fir jedes
Quartal lagen die Se-Werte in den Sommermonaten bis zu 36 % unter den Werten der
Winterhalbjahre. In den letzten Jahren war die Selenversorgung sehr schwankend. 2006 zeigten bis
zu 42 % der eingegangen Rinderproben hinsichtlich des Referenzbereiches von 0.050-0.150 mg/L
eine Se-Unterversorgung. 2007 verbesserte sich die Selenversorgung deutlich. Bis zu 83 % der
untersuchten Proben lagen im Normbereich. Die Zufiitterung von Se hatte 2008 wieder deutlich
nachgelassen (bis zu 32 % der Rinder unter dem Normbereich < 0.050 mg/L); auch 2009 setzte sich
dieser Trend weiter fort (bis zu (iber 41 % der Rinderproben waren unterversorgt). 2010 und 2011
wurde die Versorgungslage nicht besser. Eine Erklarung hierfir konnte die Entwicklung des
Milchpreises sein. Zumindest gibt es eine gewisse Ubereinstimmung des Trends bis Ende 2010. Ab
2011 stieg der Milchpreis wieder an, aber die Versorgungslage der untersuchten Rinder erreichte im
zweiten Quartal 2011 wieder einen Héhepunkt mit 41.7 % Unterversorgung.

Bei Mn, das aus EDTA-Vollblut zu analysieren ist (Abb.1), gibt es keinen monatlichen, oder
saisonalen Trend. Die Mn-Werte liegen normal zwischen 0.006 bis 0.020 mg/L und kdnnen z.T.
groler als 0.100 mg/L und damit sehr hoch sein. Unter Berticksichtigung des laboreigenen Referenz-
Wertes von > 0.006 mg/L liegen die Mittelwerte pro Quartal mit 60-90 % im Referenzbereich.

70



Wiederkauer

Li-Heparin, K-EDTA
(Gerinnungshemmer)

— [

l Zentrifugieren

Gerinnung

lZentrifugieren

l@
.‘@
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Klinischer Hintergrund von Spurenelementmangel bei Rindern

Carola Wolf
METABOVET Labormedicus GmbH, Rostock

Einleitung

Beim Rind sind Mangel der Spurenelemente Eisen (Fe), Kupfer (Cu), Zink (Zn), Selen (Se),
Mangan (Mn), Jod (J) und Kobalt (Co) theoretisch moglich und in Abhéngigkeit von Tieralter,
Leistungsetappe und Haltungsform/Fiitterung ggf. auch von klinischer Bedeutung. Ursachlich sind
bei der Futtermittelgewinnung bzw. Weidehaltung standortspezifische Gegebenheiten wie geringe
Gehalte an entsprechenden Elementen, spezielle Pflanzenarten, erhdhte Gehalte an
Spurenelementantagonisten oder z.B. extreme Boden-pH-Bedingungen zu beriicksichtigen.
Praktisch ist Spurenelementmangel insofern in erster Linie in der Extensiv- und Mutterkuhhaltung
ohne entsprechende Mineralstoff-Substitution sowie bei Kélbern mit reiner Kuhmilch-Tranke relevant.
Intensiv gefiitterte Milchkiihe und Mastrinder sowie Kalber mit Milchaustauscher (MAT)-Tranke sind
i. d. R. gut mit Spurenelementen versorgt, wobei es jedoch immer wieder Ausnahmen gibt.

Spurenelementversorgung bei Extensiv-/Weidehaltung

Zn- und Mn-Versorgung sind bei Weideflitterung meist besser als bei Konservatflitterung im Stall,
wenngleich auf alkalischen Bdden die Mn-, Zn, Cu- und Co-Aufnahme Uber die Pflanzen vermindert
sein kann, die Se-Verfligharkeit hingegen steigt (1). Auch die Fe-Versorgung ist bei Weidehaltung
insbesondere durch die Méglichkeit der Aufnahme von Erde meist sehr gut. Niedermoorstandorte
sind haufig pradisponierend fiir Cu-Mangel (2), nicht zuletzt durch Cu-Antagonisten wie Molybdan
(Mo) und Schwefel (S) in Form von Thiomolybdaten, sowie durch hohe Fe-Gehalte im Futter und im
Trankwasser. Sandbdden, saure Bdden und speziell kiistennahe Regionen sind Standorte, auf
welchen mit Se-Mangel zu rechnen ist, hingegen ist in Meeresnahe die J-Versorgung meist besser
als z. B. in Gebirgsregionen. Aus diesen einfachen Grundregeln Isst sich ableiten, dass in der
Extensiv- und Mutterkuh-Haltung ohne Spurenelement-Substitution haufig mit Cu-, Se- und ggf. Co-
Mangel zu rechnen ist (3), seltener jedoch mit Fe-, Zn- und Mn-Mangel.

Spurenelementversorgung in der Intensiv-Fiitterung von Milchkiihen und Mastrindern

Intensiv gefitterte und mit Mineralstoffen, sprich Mengen- und Spurenelementen-substituierte
Rinder erhalten i. d. R. Spurenelemente wie Cu, Fe, Mn, Zn, Se, J und Co iber das Mineralfutter,
wenngleich die Rationen nicht in jedem Fall einer Substitution mit z. B. Fe bedurften. Insofern sind
primare Spurenelementméngel bei diesen Tierhaltungen eher die Ausnahme, es kdnnen jedoch
Verwertungsstorungen auftreten. Exemplarisch seien hier sekundérer Cu-Mangel bei Thiomolybdat-
Uberschuss (4), sekunddrer Mn-Mangel bei Fe-Uberschuss, sekundérer Zn-Mangel bei Ca-
Uberschuss sowie der Antagonismus zwischen Se und Schwefel (S) genannt. Auch hat die
eingesetzte Verbindung des jeweiligen Spurenelements Einfluss auf die Verflgbarkeit fir das Tier,
z. B. ist Cu-Oxid schlechter verwertbar als Cu-Sulfat oder gar organisch gebundenes Cu (5).
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Klinische Symptome bei Spurenelementmangel

Aligemeine Symptome fir Mineralstoffmangel sind z. B. Lecksucht, Harnsaufen und Aufnahme
von Erde. Bei Mangel an Cu oder Fe ist im ausgepragten Fall und speziell bei Kélbern mit
(mikrozytarer) Andmie zu rechnen. Die so genannte ,Kupferbrille* ist bei Cu-Mangel zu beobachten
aber urséchlich kein sicheres Indiz, hingegen tritt die ,Weidediarrhoe® bei Cu-Mangel regelmaRig auf
und fihrt speziell bei Kalbern zu Problemen und Verlusten. Abmagerung ist ein weiteres allgemeines
Symptom flr Spurenelement-, speziell fir Co-Mangel (Marasmus). Durch Se-Mangel bedingte
Muskeldystrophie ist im Besonderen bei Kélbern zu beobachten, ebenso ein J-Mangel bedingter
Kropf. Klinische Symptome von Mn-Mangel wéren die Geburt von vermehrt mannlichen Kalbern
sowie Osteopathie insbesondere bei wachsenden Tieren. Auffallig ist bei Spurenelementmangel in
der Extensiv-/Mutterkuhhaltung, dass adulte Tiere - abgesehen von Erdefressen und
,Weidediarrhoe* — haufig keine weiteren augenfalligen klinischen Symptome zeigen, bei Kélbern
jedoch mit Symptomatik und Verlusten zu rechnen ist.

Diagnostik der Spurenelementversorgung

Am lebenden Tier ist die Diagnostik der Spurenelementversorgung in erster Linie durch Blut-
und/oder Deckhaar-Untersuchung maéglich, bei Parametern wie z. B. J wiirde sich auch Milch eignen,
was jedoch Laktation voraussetzt (6). Eigentliche Indikatororgane wie Leber (Cu, Co), Gehirn (Cu),
Rippe (Zn) sind jedoch nur aus Sektionsmaterial, Schlachtkrpern oder evtl. Bioptaten (Leber)
zuganglich. Aus Deckhaar lasst sich die langfristige Spurenelementversorgung diagnostizieren, aus
Blutserum eher die aktuelle; die gleichzeitige Analyse der Erythrozyten im ungeronnenen Vollblut
(Mn, Se-GPX) bildet jedoch auch eine gewisse Speicherfunktionen des Blutes ab. Dabei ist die
Grundidee — gute Versorgung verursacht hohe Werte, schlechte Versorgung bedingt niedrige Werte
— theoretisch richtig, sie wird jedoch von Ausnahmen wie z.B. Akute-Phase-Reaktionen oder
niedrigen Cu-Serumwerten trotz Cu-Uberversorgung durchbrochen (7,8). Insofern ist die
Interpretation von Blutergebnissen hinsichtlich der Spurenelementversorgung allein anhand von
Plasma- oder Serumkonzentrationen nicht ganz trivial, die Hinzuziehung von Funktionsparametern
kann dabei hilfreich sein. Fir Cu wére dies das Coeruloplasmin (CP) (9), fir Fe die Fe-
Bindungskapazitét (FeBK), fir J das Thyroxin (T4), fir Co das Vitamin B12, fir Se die Se-
Glutathionperoxidase (Se-GPX) und fiir Zn die Alkalische Phosphatase (AP). Aber auch hier lauern
Irrtimer und paradoxe oder zumindest unerwartete Reaktionen.

Préaanalytik und Methodik

Im Labor ermittelte Werte sind nicht ohne weiteres mit Literaturwerten vergleichbar. Bei Enzymen
wie z. B. der Se-GPX und der AP héngt die Aktivitdt von der Messtemperatur ab. Beziiglich Cu und
CP liegen die Werte im Heparinplasma deutlich hoher als im Serum. Bei der Vitamin B12-
Bestimmung mittels Immuno-Assay werden die an Transcobalamine gebundenen Anteile nicht mit
erfasst (10), und zwar abhangig vom Testkit-Hersteller in unterschiedlichem MaRe. Hamolyse stort
die colorimetrische Cu-Bestimmung im Plasma/Serum, beeinflusst aber nicht die am AAS-ermittelten
Cu-Werte. Bei der Haaranalyse spielt der Reinigungsschritt vor der Analyse eine groe Rolle —
derartige Beispiele fiir praanalytisch oder methodisch bedingte Besonderheiten gibt es viele. Einige
betreffen nur die Tierart Rind (z. B. hdhere Cu- und CP-Werte in Heparinplasma als in Serum),
andere treten bei verschiedenen Tierarten auf (niedrigere Vitamin B12-Werte im Immuno-Assay bei
Rind und Schwein, jedoch nicht beim Schaf). Deshalb ist man gut beraten, die Untersuchungen in
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einem darin erfahrenen Labor durchfihren zu lassen, welches auch (ber entsprechende
Referenzwerte verfligt und gemessene Werte hinsichtlich ihrer Plausibilitat priifen kann.

Zusammenfassung
Die Feststellung von Spurenelementmangel bei Rindern beginnt in aller Regel mit der Analyse
des Vorberichtes (soweit vorhanden) hinsichtlich
e  Der Haltungsform und der damit verbundenen Ftterung (Extensiv- bzw. Weidehaltung
oder Stallhaltung mit z. B. TMR-Fiitterung)
o Der Mineralstoffsubstitution je Tier und Tag mit dem Versuch der Rationsberechnung und
Schétzung der Bedarfsdeckung auch beziiglich der Spurenelementversorgung
o Klinischer Symptome wie z. B. Lecksucht, Andmie, Abmagerung, Weidedurchfall

Labordiagnostische Befunde, mdglichst aus Indikatororganen (z. B. Schlachtleber), jedoch auch
unter Nutzung von Blut und/oder Deckhaar lebender Tiere bei Berlicksichtigung von
Einschrankungen, die aus der Beschaffenheit des Probenmaterials (Hamolyse o.3.) oder der
Situation der Tiere (z. B. Akute-Phase-Reaktion) resultieren, bedirfen der Zusammenschau und
Plausibilitatspriifung sowie des Abgleichs mit vorberichtlichen Angaben.
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Supplementation of different forms of selenium

Alena Pechova, Leos Pavlata, Lucia Sevcikova

Ruminant and Swine Clinic, Faculty of Veterinary Medicine, University of Veterinary and
Pharmaceutical Sciences Brno (Czech Republic)

Introduction

Selenium (Se) ranks among the essential microelements that influence metabolism, the immune
system and the overall health condition. Deficiency affects animals living in areas with low natural
concentration of Se and causes significant economic losses. Various methods of supplementation
have been developed to increase intake of Se. Selenium supplements contain Se in different
chemical forms — sodium selenite, sodium selenate, selenomethionine and probably some others
(Se-methylselenocysteine, selenocystathionine, selenocysteine, selenohomocysteing), normally
found in edible plants only in nutritionally insignificant amounts and in which Se supplements are not
well defined (1). Recently, close attention has been paid to the development of new preparations
containing organically bound Se. However, chemical form of Se and quantity of Se that is organically
bound is not often specified in details for these products. From all organic compounds,
selenomethionine has been described most thoroughly (2). As species analysis of individual Se
compounds is not available in many new products, the only way how to compare their
supplementation efficiency is to use them experimentally in animals.

The aim of our work was to evaluate the effect of supplementation of goats with inorganic and
different organic forms of Se on the metabolism of goats and their kids. Some detailed parts of
results were already published (3-7). This paper is only stating the most important part of the results
concerning supplementation of different forms of selenium in goats.

Material and Methods

The trial was conducted with 33 pregnant white shorthaired goats, divided into five groups.
Various Se supplementations were carried out from six weeks before the date of delivery until
weaning. Group C (n=7) was a control group where no selenium was added to the goats’ diet. Other
four groups of goats received various forms of Se which was added into granulated feed in
concentration 0.9 mg/kg of DM. Se-I group (n=7) received Se in the form of sodium selenite, the
other three groups received organic forms. Goats of Se-L group (n=7) were given lactate-protein
selenium complex (0.17% Se, Selene chelate, Agrobac Karel Gebauer Czech Republic), Se-P group
(n=6) received selenium proteinate (B-Traxim Se, Pancosma Switzerland) and Se-Y group (n=6)
received yeast enriched with selenium 0.5% Se (Sel-Plex, Alltech, USA). Until the date of delivery,
goats received 300 g of granulated feed mixture per animal and day. The feed also included ad
libitum hay, water and salt lick. Se-concentration in the control feed mixture was 0.07 mg/kg and in
hay was 0.065 + 0.024 mg/kg. After the delivery, granulated feed was increased to 1 kg per animal
and day. During the trial period blood samples were taken from the goats on the day of delivery; first
colostrums samples and also blood samples from the kids on the day of birth and at the time of
weaning. The kids were weaned at the age of three months and the following numbers of male kids
were slaughtered in each group: C: n=10, Se-L: n=10, Se-P: n=10, Se-l: n=8, Se-Y: n=7. After they
were slaughtered, samples of individual tissues were taken.
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Se was determined in the laboratory of the Ruminants Clinic, University of Veterinary and
Pharmaceutical Sciences Brno. Se was measured by using the HG-AAS method and the AAS Solaar
M6 (Unicam, Great Britain) device, after microwave mineralization of samples in the Milestone Ethos
TC (Milestone ltaly) unit by using the method of Pechova et al. (8). Concentration of Se was
determined in ug/kg of fresh tissue or g/l of fluid.

The results were statistically evaluated using test F for the assessment of the variance of
individual sets and using the student’s test T for sets with equality/non-equality of variance according
to the results. The results are quoted as amean value (x) with standard deviation (s). The
assessment was carried out using Excel software.

Results and Discussion

Concentrations of Se in the blood of goats and their kids are shown in Table 1. Se
supplementation of goats six weeks before delivery significantly influenced Se in the blood of goats
at the day of delivery and in blood of their kids at the day of birth and at the time of weaning. We
found significantly higher concentrations in Se-supplemented groups in comparison with the control
group. Regardless of the supplementation, Se-concentration in the blood of newborns was about 60
% of the Se-concentration of their mothers. The correlation between the concentrations of Se in the
blood of goats and their kids was also significant (p<0.01).

All forms of selenium were effective as a prevention of selenium deficiency. Deficiency is
described in animals with blood Se-concentration below 80 ug/l (9). However, other authors report
full blood Se-concentrations ranging from 150 to 250 ug/l as the reference values (10). The effect of
different forms of supplementation was found only in kids at the time of weaning, where the highest
concentration of Se was in the group that received selenium yeast. This difference is probably due to
the different intake of selenium by kids through milk. It has been found that Se-concentration in milk
is significantly affected by the form of Se supplementation as the products containing organically
bound Se in the form of selenomethionine significantly increased Se-concentration in milk (11,12,7).

Table 1: The concentration of selenium (ug/l) in the blood of goats on the day of delivery and in the
blood of their kids on the day of birth and at the time of weaning (C: control, Se-I: natrium
selenite, Se-L: lactate-proteinate, Se-P: proteinate, Se-Y: yeast)

C Se-l Se-L Se-P Se-Y
Goats X  79.56@bbecds 144,902 152,63 % 167.15¢ 15293
s 1222 30.37 28.36 24.54 18.55
Kids: 49.41 aabbood 87,562 94.93 8750 9248
day of birth
s 1256 26.29 2331 25.42 26.34
Kids 67.6ABCO 156.3 Acee 146.75F 152,6C00 2430 ceeFam
weaning
s 131 343 200 415 203

The same letters in one line shows statistical significance of the difference between groups (A p<0.0001; aaa
p<0.001; aa p<0.01, a p<0.05)

Concentrations of selenium in colostrum were also significantly higher (p<0.05) in all groups
supplemented with Se in comparison with the control group. Se-concentrations in colostrum in
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individual groups were following: C 21.4 + 9.5 ug/l; Se-L 84.3 £ 69.4 ug/l; Se-P 98.7 £ 21.7 pg/l; Se-
Y: 90.4 + 49.8 pgll; Se-l 89.5 + 8.9 ug/l. There were no significant differences found amongst
various forms of Se supplements.

Concentrations of Se in individual tissues of kids at the time of weaning are shown in table 2. Se
levels in individual tissues were significantly higher in all experimental groups in comparison with the
control group, except for pancreas (Se-l). Detailed assessment of individual groups shows also
apparent differences between experimental groups.

Table 2: The concentration of Se (ug/kg fresh tissue) in tissues of kids at the time of weaning in
control (C) and in experimental groups supplemented with Se in the form of sodium
selenite (Se-l), lactate-protein complex (Se-L), selenium proteinate (Se-P) and yeast
enriched with selenium (Se-Y).

c Se-l Se-L Se-P Se-Y
Liver X 99.5ABCD 146.7 Aef 213.48e 203.9¢ 228.90f
s 20.0 23.8 50.6 53.9 52.0
Kidney X 633.7 2 636.0 b 656.2¢C 691.3d 789.8 2abbC.dd
s 75.0 87.3 29.1 68.7 54.3
Pancreas X 176.2 aabbC 176.6 ddeeF 225.32addg 207.7bbeehh 256 8CFghh
s 26.5 19.8 26.6 1.7 27.0
Spleen X 84.2ABCD 142.0Aef 160.6 8 173.3 Ce 175.50f
s 18.2 24.4 23.0 222 25.9
Myocardium  x 69.722BCD 101.72a 106.7 8 121.5¢ 130.1P
s 12.9 16.7 17.1 24.4 304
Diaphragm X 32.2ABCD 56.7 Aeeft 47.3Beeggh 64.2Chi 84 .8 Do
s 5.9 6.8 4.4 16.8 15.2
Thigh X 33.5ABCD 55.6Aeff 62.6 Begs 59.0 Chh 83.3 Diffigghh
s 39 39 72 6.9 18.6

The same letters in one line shows statistical significance of the difference between groups (A p<0.0001; aa
p<0.01, a p<0.05)

Conclusion

All forms of selenium were effective as prevention of selenium deficiency in goats and their kids.
The effect of supplementation of different forms of selenium was not seen at the time of delivery
where Se-concentration in blood of goats and their kids and in colostrum did not differ amongst Se
supplemented groups. Se administered to dams in yeast with high content of Se-met at the time of
weaning increased Se-concentration in kid's blood and some tissues to the highest extent. The
differences between the two other organic forms and the inorganic form were relatively low.
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Costs of the immune system - healthiness comes at a price

Bernd Kaspers
Department of Veterinary Sciences, University of Munich

In order to perform its main function, the control of infections and tumours, the immune system
has developed as an extended network of interacting soluble and cellular components. During the
last 50 years significant progress has been made in the identification and functional characterization
of the immune cells, soluble signals and effector molecules involved. From this work it became
apparent that the immune system is not only controlled by genetic factors but also by a broad range
of environmental determinants. Among them, nutrients play a particularly important role which is best
shown in cases of malnutrition (1). Both over- and undernutrition greatly impact on the function of the
immune system (2). Beside the lack of single amino acids, vitamins, minerals and micronutrients
protein energy malnutrition (PEM) has been known as a major reason for increased susceptibility to
infection in man for a long time (3,4). However, the mechanisms underlying this link could not be
further analysed until the discovery of the B- and T-cell system and its pivotal role in the defence of
infectious diseases. Robert Good and co-workers were the first to study the impact of caloric and
protein malnutrition on the function of lymphocytes and phagocytes in defined rodent models and
found that dietary changes had different effects on the individual components of the immune system
(5). In parallel with the progress made in immunology the interest in the role of nutrition on immune
function increased and a range of nutrients with activating and inhibiting effects were identified (6).

In general, researchers have used two approaches to investigate how nutrients influence immune
function. A large body of information was obtained in cell culture experiments where defined nutrients
were either added to or depleted from the cell culture media. The impact of these nutritional
conditions on the immune cells was analysed through quantification of cell specific activities such as
phagocytosis of bacteria by macrophages and granulocytes, production of reactive oxygen or
nitrogen intermediates or proliferation of lymphocytes in response to mitogenic or antigen-specific
stimulation. Alternatively, experimental animals were fed defined diets and immune cell responses
were analysed after cell isolation using the same functional parameters as described before. Through
these studies a wealth of information was obtained on the role of amino acids lipids glucose as well
as vitamins and trace elements in the immune system (7-10).

The majority of studies discussed have only addressed the dietary modulation of selected
functional parameters. To obtain a more comprehensive knowledge of the benefits and
disadvantages of dietary components in immune function, infection experiments with a variety of
pathogens have to be performed. However, such studies require biosecurity facilities and are
therefore expensive to perform, thus greatly limiting the number of animals investigated in each
single study. As a consequence in vitro and ex vivo studies are still standard. Importantly, with the
increasing knowledge in immunology cellular parameters, it can now be investigated which provide a
better correlation with immune cell development and function in vivo.

Protein energy malnutrition (PEM) has severe effects on the immune system. In children it was
shown to cause atrophy of the thymus and consequently underdeveloped peripheral lymphoid organs
(11). It may further lead to reduced antibody responses with increased susceptibility to a range of
bacterial infections (12). Experimental models have further shown that the phagocytic system is
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functionally impaired with a diminished capacity to engulf and eliminate pathogens and a reduction in
the antigen presenting capability of dendritic cells (13). While PEM is of particular concern in
developing countries, overnutrition in industrial countries on the other hand poses a newly emerging
public health threat which is still only partially understood (14).

In domestic animals the dependence of the immune system on an adequate energy supply is
best studied in ruminants during the periparturient period which is characterized by a sudden
increase in energy requirements associated with an increase in the number and severity of metabolic
and infectious diseases (15). The latter is accompanied by changes in several immunological
parameters affecting both the innate and adaptive immune system (16). This is well documented in
sheep where the so called periparturient relaxation of immunity is associated with an increase in
gastrointestinal nematodes and faecal egg counts. Since energy demand increases rapidly during
this period it was assumed that increased worm burden is a consequence of immunosuppression
related to the negative energy balance. In this model homeostasis of energy substrates is altered in
such a way that the immune system is undersupplied and thus functionally impaired (15). This
hypothesis has been addressed in the sheep model where faecal egg counts were compared in twin-
rearing ewes with an optimal and reduced protein supply. Dietary protein reduction led to a significant
increase in worm egg shedding which could be reversed if one lamb was weaned on day 10 (17).
However, subsequent attempts to identify the immunological parameters responsible for the
periparturient relaxation of immunity have provided conflicting results. No single parameter was
identified up to date even though some studies point to a role of reduced mast cell and eosinophil
numbers as well as immunoglobulin titers in immunocompromised ewes (18).

Likewise, periparturient immunosuppressions have been associated with a reduced health status
in cows and a range of immunological parameters on mucosal surfaces, in lymphoid organs, and in
blood has been investigated. Mehrzad et al. observed that the number of neutrophils is significantly
reduced in blood of periparturient cows and that adhesion and migration of these cells into the
mammary gland is diminished. Curiously, the phagocytic activity of these cells was increased
pointing to an improved functional activity. More detailed functional analysis however revealed that
the respiratory burst activity was reduced leading to a decrease in bacterial killing (19). This work
nicely underscores the necessity to evaluate a broad range of functional parameters in order to gain
a comprehensive picture of the immune status at a given time point.

In addition to the function of these and other innate immunity cells, properties of lymphocytes
were investigated by many groups in cows during periparturient period. Again, a significant reduction
of T-cell frequencies in the blood was found and functional studies demonstrated a shift from an IFN-
y and IL-12 producing phenotype (as a readout of a so called T-helper 1 (Th1) response) to the
production of typical Th2 cytokines including IL-4, IL-10 and TGF-R (20). IL-10 and TGF-R are
particularly interesting in this context since both are typical immunoregulatory cytokines down-
regulating inflammatory responses induced by pathogen infection. Subsequent work has
demonstrated that some of these immunosuppressive effects of a negative energy balance can be
reverted by feeding additional energy substrates (21,22).

Collectively, these and many other studies (for review see (4,23)) have shown that an adequate
energy metabolism is of particular importance for a fully functional immune system. Nevertheless,
investigations of the underlying molecular mechanism have only begun recently.
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Aktuelle Konzepte und magliche kiinftige Entwicklungen in den
Bereichen Chirurgie, Anasthesie und Schmerzmanagement beim Rind

Adrian Steiner
Wiederkauerklinik, Vetsuisse-Fakultat, Universitat Bern, Bern (Schweiz)

Das Ziel dieses Vortrages ist es, einen Uberblick tiber aktuelle Konzepte und mégliche kiinftige
Entwicklungen in den Bereichen Chirurgie, Anasthesie und Schmerzmanagement beim Rind zu
geben. Die Gedanken zu kinftigen Entwicklungen widerspiegeln die Meinung des Autors und den
Inhalt verschiedener Diskussionen mit Berufskollegen. Aus diesen Griinden handelt es sich in vielen
Fallen um Spekulationen, welche nicht durch publizierte wissenschaftliche Artikel abgestiitzt werden
konnen.

Chirurgie

Die buiatrischen Téatigkeiten befassen sich heute in zunehmendem MaRe mit der
Bestandsmedizin, mit dem Ziel, die Herde gesund zu erhalten und Erkrankungen beim Einzeltier zu
verhindern. Die Bestandsmedizin wird sowohl in Herden angewendet, deren Einzeltiere einen
geringen (Nutzbestand) als auch bei Herden, deren Einzeltiere einen hohen ékonomischen Wert
(Zuchtbestand) haben. Kranke Einzeltiere, welche aus den 2 verschiedenen Bestandstypen
stammen, erhalten mit groBer Wahrscheinlichkeit nicht die gleiche Pflege resp. werden
unterschiedlich intensiv behandelt. Dies gilt auch fir chirurgische Eingriffe.

Rinder mit geringem 8konomischem Wert:

Chirurgische Eingriffe werden nur dann durchgefiihrt, wenn sie kosteneffektiv sind. Das bedeutet,
dass chirurgische Eingriffe auf dem Hof ohne Einbeziehung von zusatzlichem Fachpersonal
durchgefiihrt werden. Die Operationsvorbereitung und der Eingriff selber miissen mdglichst kurz
sein. Wenn Antibiotika oder andere Medikamente mit Absetzfristen lberhaupt zur Anwendung
kommen, dann werden solche ausgewahlt, deren Absetzfrist moglichst kurz ist. Wenn die Prognose
eines Eingriffes nicht a priori gunstig ist, dann kommt eher die vorzeitige Verwertung als ein
Behandlungsversuch in Frage. Um die ékonomischen Rahmenbedingungen erfiillen zu kdnnen, sind
Tierérzte vielfach dazu gezwungen, auf einen ungenlgenden chirurgischen Standard auszuweichen.
Alternativ werden von den Tierhaltern nicht mehr Tierérzte, sondern Laien herangezogen, um
gewisse ,einfache” chirurgische Eingriffe durchzufiihren, obwohl dies vom ethischen als auch vom
gesetzlichen Blickwinkel aus gesehen inakzeptabel ist (1,2).

Beispiele solcher Eingriffe sind:
e Zitzenstenosen: Blindes “Schlitzen” anstatt der Entfernung des obstruierenden Gewebes
unter Sichtkontrolle
e  Zitzenverletzungen: Reinigen und Verkleben der Wunde mit einem Klebeband anstatt der
korrekten chirurgischen Sanierung
o Nabelhernie: Anbringen eines Gummiringes anstatt der chirurgischen Herniorraphie
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o Tiefe septische Prozesse im Zehenbereich: Zehenentfernende Operationen werden den
zehenerhaltenden  Operationen wie Sesambeinresektion oder Gelenksresektion
vorgezogen.

Rinder mit hohem ékonomischem Wert:

Es wird vom Tierhalter erwartet, dass alles getan wird, um das Tier zu retten und den Stress fiir
das Tier so gering wie moglich zu halten. Behandlungskosten und Absetzfristen sind von
untergeordneter Bedeutung oder sogar irrelevant. In vereinzelten Fallen sind wertvolle Zuchttiere
versichert. Inhalationsnarkosen und moderne bildgebende Verfahren (Rdntgen, Ultrasonographie,
Szintigraphie) gehdren zu den Standardverfahren, welche zum Einsatz kommen. Untersuchungen
und Eingriffe werden meist in spezialisierten Kliniken unter optimalen Umgebungsbedingungen
durchgefiihrt. Die Tierhalter von wertvollen Zuchttieren erwarten zudem, dass der chirurgische
Standard und das chirurgische Kdnnen der Pferdepraxis zur Anwendung kommen. Es werden
vielfach Eingriffe ,verlangt®, deren initiale Prognose als sehr zweifelhaft bis unguinstig erscheint.

Beispiele solcher Eingriffe und Techniken sind:

Frakturbehandlung von schweren Tieren mittels offener Reduktion und interner Fixation
Arthroskopische Behandlung von Gelenksinfektionen

Chirurgie am offenen Thorax

Verwendung von mechanischen Nahtinstrumenten und minimal invasiver Chirurgie

(Digitale) Lehrmittel

An vielen Veterinarfakultiten ist das Patientengut sehr gering und der Zugang zu lebenden
Tieren fiir die Studierenden sehr eingeschrankt. Gleichzeitig ist auch die Méglichkeit an
Versuchstieren chirurgische Eingriffe und Techniken zu dben in vielen Landern sehr eingeschréankt
oder gar nicht mehr mdglich, da die Tierschutzgesetzgebungen in den letzten Jahren deutlich
strenger geworden sind. Deshalb sind die Entwicklung und Anwendung von elektronischen
Lehrmitteln und die Einrichtung von ,clinical skills labs* fir die praktische Ausbildung der
Studierenden sehr wichtig geworden und deren Stellenwert wird in der Zukunft noch zunehmen.

Beispiele solcher neuer Lehrmittel sind:

e Lehr-CD zur Labmagenverlagerung mit Videoanimationen ,surgeries of the abomasum in
cattle” (3)

e Lehr-Videos zur Frakturbehandlung: AO Foundation

e Lehr-CD zur Weichteilendoskopie mit Animationen und Videosequenzen ,atlas of bovine
soft tissue endoscopy” (4)

e Lehr-CD zur Radiographie: interactive teaching DVD ,bovine radiology — digital diagnostic
atlas” (5)

e Day One skills: Clinical Skills Centre des Royal Veterinary College, London (6)

e Abdominal-Anatomie: Die haptische Kuh zum Lehren der Abdominalanatomie und der
Rektaluntersuchung beim Rind, entwickelt von Dr. Sarah Baillie (7)
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Anésthesie und Schmerzmanagement

Schmerz wird hervorgerufen durch ein schmerzhaftes Ereignis, wodurch Nociceptoren in der
Peripherie von afferenten Nervenzellen aktiviert werden (Schmerztransduktion). Diese Nerven leiten
das Schmerzsignal weiter ins Dorsalhorn des Riickenmarkes (Schmerztransmission). Dort kann das
Signal in der grauen Substanz moduliert werden (Schmerzmodulation), bevor das Signal schlieBlich
auf Nervenbahnen in der weillen Substanz zum Hirn transportiert wird, wo schlussendlich der
Schmerz wahrgenommen wird (Schmerzwahrnehmung). Die Schmerztransduktion kann gehemmt
werden durch NSAIDs, die periphere Schmerzleitung kann blockiert werden durch Lokalanasthetika
resp. gehemmt werden durch den alpha2-Agonisten Xylazin. Die Schmerzmodulation kann
beeinflusst werden durch den alpha2-Agonisten Xylazin und Ketamin. Ketamin kann auch die
Schmerzwahrnehmung modulieren. Die beste Schmerzreduktion kann erreicht werden, wenn die
Schmerzentwicklung auf verschiedenen Ebenen gleichzeitig gehemmt wird. Dieses Konzept wird
,multimodale Analgesie* genannt. Aktuell ist die multimodale Analgesie der Goldstandard im
Schmerzmanagement von Kleintieren. Mit groer Wahrscheinlichkeit wird die multimodale Analgesie
kiinftig auch in der Buitatrik zur Anwendung kommen.

Die Entwicklung der postoperativen Hypersensitivitat kann durch die pré- und perioperative Gabe
von Analgetika verhindert werden. Neuere Studien beim Rind zeigen, dass dieses Konzept sowohl
bei orthopadischen Eingriffen (8,9) als auch bei zootechnischen Interventionen (10,11) funktioniert.
Aus diesem Grund ist zu erwarten, dass sich die pra- und perioperative Gabe von Analgetika auch in
der buiatrischen Praxis kiinftig vermehrt durchsetzen wird.

Die Tierschutzgesetzgebungen verschiedener europaischer Lander verbieten schon heute die
Kastration und das Enthornen von Kalbern jeden Alters ohne Anasthesie. Es ist zu erwarten, dass
sich dies innerhalb eines Jahrzehnts auch in den anderen européaischen Staaten durchsetzen wird.

Zusammenfassung und Schlussfolgerungen

In der naheren Vergangenheit und in der ndheren Zukunft wurde und wird die Buiatrik beeinflusst

durch:

e Die rasante Entwicklung der Rindviehproduktion resp. Industrialisierung der
Lebensmittelproduktion, getrieben durch die tiefen Preise landwirtschaftlicher Giter
tierischer Herkunft, bedingt durch den groRen Wettbewerb auf dem Markt und den
Freihandel

o Die hohen und stetig zunehmenden Anforderungen der Konsumentinnen und Konsumenten
in den Bereichen Tierschutz, Tierwoh! und Lebensmittelsicherheit

Das klinische Training von Studierenden an Patiententieren wird in vielen Veterinarfakultaten
aufgrund des schwindenden Patientengutes immer schwieriger. Bei Tieren von geringem
okonomischem Wert wird die Schlachtung von kranken Tieren ganz zu Beginn der Erkrankung
kiinftig der Durchfihrung von Behandlungsversuchen vorgezogen werden. Auf der anderen Seite
steigen die Anforderungen und Erwartungen beziiglich Einsatz von technischen Hilfsmitteln und
spezialisiertem chirurgischem Fachwissen bei Kihen mit hohem 6konomischem Wert. Eine
adaquate Schmerzbehandlung wird sich kiinftig zur Praxisroutine entwickeln.

Diese Prognosen und Aussichten konnten dazu fiihren, dass die aktuellen Curricula der
Veterindrmedizin vieler Veterinarfakultaten im Bereich der Buiatrik von Grund auf in Frage gestellt
und einem Anpassungs- resp. Erneuerungsprozess unterworfen werden sollten.
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Chirurgische Moglichkeiten bei Veranderungen im Bereich des Tarsus

Karl Nuss
Departement flir Nutztiere, Vetsuisse-Fakultit der Universitat Zirich (Schweiz)

Einleitung

Im Vordergrund der Erkrankungen des Tarsus beim Rind stehen aufstallungsbedingte
Erkrankungen (1-5). Hierzu zahlen die Bursitis tarsalis lateralis sowie die Bursitis calcanea
subtendinea. Letztere Erkrankung resultiert auch oft aus Verletzungen. Das Tarsokruralgelenk ist
nach dem Klauengelenk das am héufigsten erkrankte Gelenk beim Rind (6). Bei etwa 20 % der
Rinder hat es Verbindung zur Sehnenscheide der tiefen Beugesehne am Tarsus. Letztere erkrankt
auch isoliert, wie das Gelenk meist septisch. Gelegentlich tritt der ,septische Spat®, die Infektion der
beiden ,kleinen Tarsalgelenke, auf. Zu den Erkrankungen des Wachstumsalters gehoren die
Entziindungen der Wachstumszonen, auch bei weiblichen Rindern. Als Einzelfalle kommen
Verletzungen, Frakturen oder Luxationen am Tarsalgelenk vor. Weitere Erkrankungen, die den
Tarsus betreffen, sind Muskel- und Sehnenzerreifungen sowie Nervenldhmungen und die
spastische Parese.

Entziindungen am Tarsus
Bursitis tarsalis lateralis

Die Bursa tarsalis lateralis ist ein erworbener Schleimbeutel, der als Reaktion auf einen
einwirkenden Druck auf die AuBenseite des Tarsus entsteht (1). Durch seine exponierte Lage (ber
dem Malleolus lateralis der Tibia tritt er gehduft auf, wenn diese Stelle bei harten Liegeflachen
standig Gberbeansprucht wird (4). Er kann auch auf Klauenerkrankungen, infolge derer die Rinder zu
viel liegen, hinweisen. Grundsatzlich sind verschiedene Entwicklungsphasen maglich: Der
Schleimbeutel kann die Uberlastungen kompensieren und klinisch unaufféllig sein, oder er fillt sich
zunehmend, ist chronisch entziindet, und erfasst das laterale Seitenband des Tarsus. Infolge einer
bakteriellen Besiedelung kann er sich zu einem Abszess entwickeln. Wenn die Bursa noch
verschieblich ist, kann sie in toto exstirpiert werden. Oftmals verhindert allerdings die Verwachsung
der Kapsel mit dem unterliegenden Bindegewebe die Entfernung, sodass ein Abszess nur gespalten
und drainiert werden kann. Die Behandlung ist in jedem Fall langwierig und somit teuer. Letztlich ist
die Erkrankung bei gleich bleibenden Haltungsbedingungen nicht langfristig zu heilen.

Bursitis calcanea subtendinea

Wenn eine Umfangsvermehrung im Bereich des Kalkaneus vorliegt, ist meist die subtendindse
Bursa betroffen. Sie erkrankt einseitig nach Verletzungen (Abb. 1), kann aber auch beidseitig
betroffen sein, wenn ein Dekubitus am Tuber calcanei vorhanden ist. Die Behandlung gestaltet sich
aufwendig. Wenn Verletzungen nicht umgehend chirurgisch versorgt werden, ist die Prognose
aufgrund einer Sehnen-, Knorpel- und Knochennekrose am Kalkaneus unginstig.

Peritarsitis/Phlegmone

Diese entstehen aufgrund von kleinen Verletzungen und durch direkte bakterielle Besiedelung,
oder fortgeleitet von weiter entfernten infizierten Prozessen, beispielsweise von
Klauenerkrankungen. Phlegmonen sind nach den Prinzipien der allgemeinen Chirurgie konsequent
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zu behandeln. Die Prognose ist vorsichtig zu stellen, wenn eine Antibiose inkonsequent verabreicht
wurde und Resistenzen entstanden sind. Oft sind dann BlutgefaBe thrombosiert und
Sehnenscheiden und Gelenke begleitend infiziert. Betroffen von ausgebreiteten, therapieresistenten
Phlegmonen sind vor allem Jungkihe.

Abb. 1: Offene Verletzung der oberflachlichen Abb. 2: Entzlindung der distalen Wachstumszone
Beugesehne und Infektion der subtendindsen der rechten Tibia bei einem Mastbullen
Bursa am Kalkaneus einer Kuh.

Septische Arthritis und Tendovaginitis
Infektion des Tarsokruralgelenks

Die septische Arthritis entsteht vorwiegend hamatogen, bei erwachsenen Kihen meist im
Zusammenhang mit einer Retentio secundinarum oder einer Mastitis (6,7). Weniger haufig entsteht
sie durch Verletzungen oder durch eine sich aus der Nachbarschaft (infizierte Bursa) ausbreitende
Infektion. Bedingt durch die Komplexizitat des Tarsokruralgelenks ist eine Therapie in der Regel nur
im Frihstadium erfolgreich (8). Infolgedessen muss die Lahmheit friih bemerkt und die Ursache friih
diagnostiziert werden. Im Frihstadium der Erkrankung sind die Heilungsaussichten bei einer
Lavagetherapie durchaus glinstig. Spater kann eine Arthrotomie in manchen Fallen noch eine
Heilung herbeifiihren, aber sie ist aufwendig und die nachfolgende Verbandbehandlung und
Ruhigstellung des Tarsus ist schwierig, u.a. weil die Rinder mit den Verbanden nicht
zurechtkommen.
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Septischer Spat
Beim Rind tritt die Ankylosierung des unteren Hinterfulwurzel-Mittelgelenks und des

Tarsometatarsalgelenks physiologischerweise mit zunehmendem Lebensalter ein. Bei Zuchtbullen ist
nach eigenen Erfahrungen im Alter von drei Jahren, bei Kilhen im Alter von etwa sechs Jahren eine
deutliche Ankylosierungstendenz festzustellen. Infolgedessen finden in diesen Gelenkebenen aktive
Umbauprozesse statt. Werden diese durch ein Trauma (z.B. Abwehrbewegungen bei der
Klauenpflege) beschadigt oder findet eine Blutung ins Gelenk statt, kdnnen sich Bakterien einnisten.
Fir die Symptomatik kennzeichnend ist eine zunehmend starker werdende Lahmheit, deren Ursache
sich auf den Tarsus eingrenzen lasst. Die dort feststellbare Entziindung hat ihren Sitz auf der
dorsomedialen Seite Uber dem Tarsometatarsalgelenk. Die Rontgenuntersuchung zeigt meist eine
Osteolyse am Os tarsale secundum et tertium und die Zerstorung der Gelenkflachen an. Die
Therapiemalnahmen bestehen im Friihstadium in einer konservativen Therapie (Antibiotikum,
Schmerzmittel, Verband). Die Ruhigstellung ist essenziell. Infizierte Knochen- und Gelenkanteile
kénnen auch ausgefrast werden. Die operierte GliedmaRe wird dann durch einen Schienenverband
ruhiggestellt.

Tendovaginitis der Sehnenscheide des tiefen Zehenbeugers am Tarsus

Die Sehnenscheide erkrankt entweder eigenstandig oder in Verbindung mit dem
Tarsokruralgelenk, mit dem sie plantar in etwa 20 % aller Falle kommuniziert (9,10). Sie erstreckt
sich plantaromedial, etwa handbreit proximal des Tarsus bis zum Tarsometatarsalgelenk. Die Sehne
lauft plantar Gber die Gleitflache des Kalkaneus. Die Kommunikation der synovialen Kompartimente
erschwert die Therapie einer Infektion erheblich. Die chirurgische Behandlung der Sehnenscheide
besteht wiederum in Lavagen, einer Tendovaginotomie oder einer Sehnenresektion (10-12).

Entziindung der Wachstumszone der Tibia

Diese Wachstumsfuge ist bei Mastbullen, die auf Spaltenbdden gehalten werden, haufiger
erkrankt; die Lasion kommt aber auch bei schnellwiichsigen weiblichen Tieren vor. Bei Lahmheiten in
Verbindung mit einer Schwanzspitzen-Nekrose sollte man immer die Epiphysenfugen genauer
untersuchen. Da der medial gelegene Fugenanteil fast immer vermehrt erkrankt, erkennt man etwas
oberhalb des Malleolus medialis, also etwas oberhalb des Tarsokruralgelenks, eine Auftreibung der
Knochenkontur. Diese besitzt bei der Palpation 6dematdsen Charakter und ist sehr schmerzhaft. Die
Lokalisation lasst zusammen mit den (ibrigen Befunden eine Verdachtsdiagnose zu; das Rontgenbild
sichert die Diagnose ab (Abb. 2). Eine operative Therapie ist mglich. Sie besteht in einer Kirettage
der Fuge, Verbandbehandlung und systemischer Antibiose. Die Heilungsaussichten sind im
verschleppten Stadium vorsichtig zu beurteilen.

Muskel- und Nervenschiaden
Ruptur des Musculus gastrocnemius/seiner Sehne

Die Gastrocnemius-Ruptur war in Mastbestanden mit einseitiger Fiitterung zeitweise haufig. Sie
wird heutzutage meist in Zusammenhang mit der Tibialis-Parese gesehen, wenn der Muskel infolge
der fehlenden Innervation atrophiert und bei Belastung Uberdehnt wird. Zerreifungen des M.
gastrocnemius treten auch als Komplikation nach der Neurektomie des Nervus tibialis zur Therapie
der spastischen Parese auf. Da es sich meist um flichenhafte, in unterschiedlicher Héhe des
Muskels liegende Zerreilungen handelt, ist eine Therapie nicht erfolgversprechend. Der langfristige
Erfolg des Anlegens von hohen Schienenverbanden wurde bislang nicht ermittelt.
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Ruptur des M. fibularis tertius

Die Ruptur des Muskels kommt nach dem Ausbinden der Tiere zur Klauenpflege oder durch
Ausgleiten bei einem Sturz vor. Sie kann an Uberstreckung des Sprunggelenks bei gleichzeitiger
Beugung des Kniegelenks sowie an der ,Schlangelung® der Gastrocnemius-Sehne erkannt werden.
Die Therapie besteht — falls eine Sehnenruptur nicht gendht werden kann - in der Ruhigstellung der
GliedmaRe und des Tieres Uber 6-8 Wochen in einer Einzelbox. Bei kndchernem Abriss der Sehne
ist die Prognose allerdings vorsichtig.

Parese des N. fibularis

Die Fibularis-Parese entsteht bei Kihen vorwiegend nach Festliegen, wenn die Uber die
AuRenseite der Tibia laufende N. fibularis geschédigt wurde. Bei Kélbern stellen Fehlinjektionen im
Bereich der langen Sitzbeinmuskulatur eine mdgliche Ursache dar.

Parese des N. tibialis

Die Parese des N. tibialis fihrt zu einem Tiefstand des Tarsus und zu einer Steilstellung des
Fesselgelenks. Die Stelle, an der der N. tibialis geschéadigt werden kann, liegt einmal an der
Umschlagstelle um das Hiftgelenk, an der er zusammen mit dem N. fibularis den N. ischiadicus
bildet. Hier kann der Nerv durch ungiinstige Lagerung durch Druck des Trochanter major geschadigt
werden. Weiterhin tritt die N.-tibialis-Parese auch nach Injektionen in die lange Sitzbeinmuskulatur
auf.

Frakturen/Luxationen

Talus- und Kalkaneusfrakturen sind selten. Bei einer Schwellung des Tarsalgelenks und bei
blutiger Synovia muss jedoch an die Mdglichkeit einer intraartikuléren Fraktur gedacht werden. Die
Symptome einer Kalkaneusfraktur entsprechen denen eines Gastrocnemius-Abrisses.
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Blauzunge und Tuberkulose: Hat die Politik richtig entschieden?

Hans-Joachim Batza
Bundesministerium fiir Erndhrung, Landwirtschaft und Verbraucherschutz Bonn

Blauzungenkrankheit

Am 26. August 2006 wurde in Deutschland erstmals Blauzungenkrankheit, hervorgerufen durch
den Serotyp 8 (BTV-8), amtlich festgestellt. Sehr schnell zeigte sich, dass die im
européischen/nationalen Recht vorgegebenen Handlungsoptionen die Ausbreitung der Seuche
lediglich verlangsamen aber nicht verhindern, geschweige denn, dass damit BTV-8 ausgemerzt hétte
werden konnen. Ein Impfstoff stand nicht zur Verfligung. Dieser wurde mit Nachdruck von einigen
Tierimpfstoffe herstellenden Firmen entwickelt. Nach einem in Mecklenburg-Vorpommern
durchgefiihrten und vom Friedrich-Loeffler-Institut wissenschaftlich begleiteten Feldversuch wurde
am 20. Mai 2008, im Rahmen einer bundesrechtlichen Ausnahmegenehmigung mit drei nicht
zugelassenen BTV-8-Impfstoffen, mit der verpflichtenden Impfung von Rindern, Schafen und Ziegen
begonnen — mit der Folge eines drastischen Riickgangs der Neuausbriiche (2007: 20807 Ausbrtiche;
2008: 5127 Ausbriiche und 2009 145 Ausbriiche). Nicht zuletzt auch dieser Erfolg flhrte neben
anderen Argumenten dazu, dass gegen Ende 2009 seitens der L&nder beschlossen wurde, von der
verpflichtenden auf die fakultative Impfung umzusteigen. Nicht auszuschlieBen war insoweit, dass es
durch die Freiwilligkeit der Impfung zu einer Reduzierung der Impfquote bei gleichzeitigem Anstieg
der Neuausbriiche kommen wirde.

Die Impfquote ging zwar generell drastisch zuriick (2008 gegeniiber 2010: beim Rind von etwa
80 % im Rahmen der verpflichtenden Impfung auf nur noch etwa 30 % im Rahmen der freiwilligen
Impfung; beim Schaf von etwa 87 % auf etwa 25 % und bei Ziegen von etwa 90 % auf etwa 13 %),
die Neuausbriiche aber blieben aus (im Jahr 2010 kein Ausbruch; dies gilt auch fiir 2011 (Stand
20.07.)).

Ob die Entscheidung, von der verpflichtenden Impfung abzugehen, im Hinblick auf die anvisierte
Freiheitserklarung Deutschlands richtig war, bleibt noch abzuwarten, denn die Freiheitserklarung
setzt neben einem umfangreichen Monitoring (das bisher mit negativen Ergebnissen durchgefiihrt
wurde) auch voraus, dass BTV-8 Uber einen Zeitraum von zwei Jahren nicht festgestellt wurde. Der
letzte BTV-8-Ausbruch wurde am 17.11.2009 festgestellt; die Zweijahresfrist lauft also am
18.11.2011 ab. Soweit diese glinstige Entwicklung anhélt, ist beabsichtigt, Deutschland Anfang 2012
als frei von BTV-8 zu erklaren.

Tuberkulose

Deutschland ist nach der Entscheidung 97/76/EWG frei von Rindertuberkulose (=99,9 % der
Bestande sind frei). Vor dem Hintergrund der auf niedrigem Niveau seit 2006 beobachteten langsam
ansteigenden Fallzahlen (2006: 5 Ausbriiche; 2007: 12 Ausbriiche; 2008: 23 Ausbriiche) und einer
erheblichen Diskrepanz zu den wegen Tuberkulose ausgesprochenen Beanstandungen im Rahmen
der Fleischuntersuchung (Untauglichkeitserklarungen einzelner Organe oder des Tierkdrpers wegen
Tuberkulose) hatte BMELV 2008 die Wiedereinfiihrung der Tuberkulinisierung aller tber 36 Monate
alter Rinder im Abstand von drei Jahren vorgeschlagen. Bei geschlachteten Rindern sollten
pathologisch-anatomische Veranderungen, die auf Tuberkulose hindeuten, im Rahmen der
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Fleischuntersuchung zudem weitergehend labordiagnostisch untersucht werden. Bis zur Vorlage
eines negativen Ergebnisses sollte der Schlachtkorper nicht verbracht werden diirfen.

Die Beratungen mit Landern und Verbanden verliefen erwartungsgemal kontrovers und
miindeten in dem Ergebnis, dass eine flachendeckende Tuberkulinisierung nicht eingefiihrt wurde.
Stattdessen ist die Fleischuntersuchung dahingehend intensiviert worden, dass vermeintlich
tuberkulése Veranderungen labordiagnostisch mittels PCR zu untersuchen sind und im positiven Fall
weitergehende Untersuchungen im Herkunftsbestand des betroffenen Rindes (Tuberkulinisierung
aller Uber sechs Wochen alten Rinder und Verbringungsverbot bis zur Vorlage des Ergebnisses)
stattfinden (Art. 1 der Verordnung vom 17. Juni 2009 (BGBI. | S. 1337). Seit Inkrafttreten dieser
Regelung ist die Zahl der nachgewiesenen Tuberkulosefélle nicht angestiegen (2010: 11 Ausbriche;
2011 (20.07.): 1 Neuausbruch).

Kontaktadresse

Dr. Hans-Joachim Batza, Bundesministerium fiir Ernahrung, Landwirtschaft und Verbraucherschutz,
Bonn, Hans-Joachim.Baetza@bmelv.bund.de
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BHV-1-Endsanierung: Was ist jetzt zu beachten?

Martin Beer
Institut fur Virusdiagnostik, Friedrich-Loeffler-Institut, Greifswald-Insel Riems

In den letzten 15 Jahren ist die Bekampfung der Infektion mit dem bovinen Herpesvirus vom
Typ 1 (BHV-1) kontinuierlich fortgeschritten und durch den Einsatz von Markervakzinen, aber auch
durch die gezielte Tilgung von Reagenten, wurden beeindruckende Erfolge erzielt. So hatten 2010
etwa 90 % aller Milch- und Mutterkuhbesténde in Deutschland bereits den Status BHV-1-frei. Die
Bundeslander mit dem hdchsten Anteil freier Bestdnde und freier Rinder sind dabei im Jahr 2010
Bayern (98,36 %/98,57 %), Sachsen-Anhalt (98,08 %/95,53 %) und Brandenburg (95,97 %/94,74 %).
Vier Regierungsbezirke in Bayern haben offiziell den Status ,BHV-1-frei“ und kénnen Garantien nach
Artikel 10 der Richtlinie 64/432/EWG einfordern. Dieser Status wird zudem zeitnah fiir das ganze
Bundesland erreicht werden. Der Schwerpunkt der BHV-1-Bekdmpfung liegt daher nun besonders
bei den L&ndern Nordrhein-Westfalen (81,27 % BHV-1-freie Bestdnde im Jahr 2010), Schleswig-
Holstein (71,36 %) und dem Saarland (66,75 %). Deutschland befindet sich somit in vielen Regionen
in einer Endphase der BHV-1-Sanierung und muss die damit einhergehenden Herausforderungen
bewéltigen. Eine entscheidende Rolle spielen dabei Handelsbarrieren zwischen Regionen mit einem
unterschiedlichen BHV-1-Status, der Ausstieg aus der BHV-1-Markerimpfung in den BHV-1-gE-
Antikérper-freien Gebieten sowie vermehrter Einsatz der gE-Markerstrategie in Regionen mit einem
noch erhdhten Anteil BHV-1-durchseuchter Bestande. Aber auch diagnostische Anpassungen in
einer zunehmend BHV-1-freien Rinderpopulation sind notwendig geworden. Eine Konsequenz ist
schlieRlich eine entsprechende Anderung der BHV-1-Verordnung.

Weitergehende Informationen zur Verbreitung, Diagnose und Bekdmpfung der BHV-1-Infektion
finden sich im  Tiergesundheitsjahresbericht 2010  des  Friedrich-Loeffler-Instituts
(www.fli.bund.de/fileadmin/dam_uploads/Jahresberichte/TG-JB/TGJB_2010.pdf) sowie im
Supplement 5 der Zeitschrift ,Der Praktische Tierarzt* (2010).

Kontaktadresse

Martin Beer, Institut firr Virusdiagnostik, Friedrich-Loeffler-Institut, Greifswald-Insel Riems,
Martin.Beer@fli.bund.de
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BVD-Pflichtbekampfung — Wie ist die epidemiologische Situation in
Deutschland?

Horst Schirrmeier, Giinter Strebelow

Friedrich-Loeffler-Institut, Bundesforschungsinstitut fiir Tiergesundheit, Institut fir Virusdiagnostik,
Nationales Referenzlabor fiir BVD/MD

Legislative Grundlagen und Ziele der BVD-Bekampfung in Deutschland

Seit Dezember 2008 sind mit der ,Verordnung zum Schutz der Rinder vor einer Infektion mit dem
Bovinen Virusdiarrhoe-Virus* (BVD-VO) die Grundsatze einer bundeseinheitlichen Bekampfung der
BVD auf verpflichtender Grundlage geregelt. Kemnpunkt ist eine Untersuchungsverpflichtung fir alle
geborenen Kalber bis zum 6. Lebensmonat bzw. fiir alle Rinder vor dem Verbringen auf
Vorhandensein des BVD-Virus; die anzuwendenden Methoden sind in einer amtlichen
Methodensammlung festgeschrieben. Die Zeit zwischen der Bekanntmachung und dem Inkrafttreten
der VO am 1.1.2011 wurde in den meisten Bundeslandern in vorbildlicher Weise genutzt, um durch
technische und methodische Auswahlverfahren, wissenschaftliche Studien und vorbereitende
Rechtssetzungsverfahren die Voraussetzungen dafiir zu schaffen, dass das ausgewiesene Ziel der
Verordnung bundesweit zlgig in Angriff genommen werden konnte: ,Rinderbesténde, die frei von
persistent mit BVDV infizierten Tieren sind, vor einer Infektion durch das Einstellen von bisher nicht
erkrankten Rindern, die persistent BVDV-infiziert sind, zu schiitzen®.

Das auf einer ziigigen Erkennung und Eliminierung von persistent infizierten (PI) Tieren
gerichtete Bekampfungsprogramm in Deutschland basiert, im Gegensatz zu einigen in anderen
Landern praktizierten Verfahren, ausschlieBlich auf dem direkten Nachweis von Virusantigenen bzw.
Virusgenomen bei jungen Kélbern. Serologische Untersuchungsverfahren sollten jedoch, auch wenn
in der VO praktisch nicht erwahnt, zur Uberwachung und Kontrolle der Effizienz der gewahiten
Strategie als inharenter Bestandteil der BVD-Labordiagnostik angesehen und gepflegt werden.

Sowohl fir den Virus- als auch fiir den Antikdrpernachweis stehen etablierte diagnostische
Verfahren und zugelassene Testsysteme in hoher Qualitdt zur Verfligung. Das System der
Zulassungs- und Chargenpriifungen unterliegt einer stdndigen Anpassung und erfordert einen
betrachtlichen Aufwand des Prtiflabors.

Die Untersuchung von Ohrstanzproben ermdglicht eine friihzeitige Diagnostik, die insbesondere
in Bundeslandern mit ausgepragtem Kalberhandel fiir einen Ausschluss nicht untersuchter Kalber
vom Handel als wesentlich Quelle der Infektionsverbreitung unabdingbar ist. Allerdings sind damit
auch neue logistische Probleme, Investitionen und Adaptierungen an eine notwendige
Massendiagnostik verbunden. Neben der Erkennung und Eliminierung von PI-Tieren gewinnt der
Schutz vor Neuinfektion als dritte S&ule der Bekdmpfung insbesondere mit der Absenkung der PI-
Pravalenz und der Zunahme der Zahl voll empfanglicher Herden und Regionen an Bedeutung.
Wesentlichste MaRnahme hierfir ist der Einsatz von Impfstoffen. Auch hier gibt es Unterschiede zu
Bekampfungsverfahren in anderen Landern, die z. T. auf Impfstoffeinsatz verzichten oder ihn gar
untersagen.

95




Wiederkauer

BVD-Verbreitung und PI-Pravalenz in Deutschland
Die BVD/MD ist seit dem 3.11.2004 eine anzeigepflichtige Erkrankung. Anzeigepflichtig ist die
Feststellung eines Pl-Tieres sowie einer klinischen Mucosal Disease-Erkrankung. Voraussetzungen
fur die Feststellung eines Falles nach den ,Falldefinitionen fiir anzeigepflichtige Tierseuchen und
meldepflichtige Tierkrankheiten, Stand April 2010 sind:
e  Zwei positive Erregernachweise im Abstand von maximal 60 Tagen (persistent infiziertes Rind)
oder
e ein Erregernachweis, ohne dass eine Wiederholungsuntersuchung stattgefunden hat oder
ein an Mucosal Disease erkranktes Rind sowie
o die Nachkommen eines persistent BVD-infizierten Rindes.

Abb. 1 gibt einen Uberblick tiber die Statistiken aus dem Tierseuchennachrichtensystem (TSN).
Dabei wird deutlich, dass der Meldepflicht in der Vergangenheit und zum Teil auch noch aktuell nur
ungeniigend nachgekommen wird. Bei ca. 6 Mio. Abkalbungen pro Jahr und einer angenommenen
Pl-Pravalenz (eigentlich Inzidenz) von 0,5-1,0 % ware mit dem jahrlichen Auftreten von 30-60.000
Féllen zu rechnen. Die Ursache fir die Diskrepanz liegt auch in Rechtsunsicherheiten begriindet. So
wird z. T. nur das erste PI-Tier eines Bestandes als BVD-Ausbruch erfasst und der Ausbruch gilt als
beendet, wenn das letzte PI-Tier den Bestand verlassen hat. Das bedeutet, dass das Auftreten von
vielen PI-Tieren Uber lange Zeitrdume sich in der Statistik nicht widerspiegelt. In diesem
Zusammenhang sind begriffliche Klarheiten in Bezug aus den ,Ausbruch® im Sinne des
Tierseuchengesetzes und dem ,Fall, wie er fir die BVD fachlich zutreffend ist, zu schaffen.

BVD-Falle in Deutschland ab 1995 (nach TSN)
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BundeslandsJahr 2005 | 2006 | 2007 | 2008 | 2003 | 2010 | (188)
Stand 18.8.2011 Schieswig-Holstein o1 | saa | 194 | 133 | a3 | 173 293
b 5013 BVD-Falle Niedersachsen 250 | 232 | 211 | 248 | 152 | 1186 1784
Nordrhein-Westfalen 61 53 59 il 215 1735 395
Hessen 16 17 18 14 27 186 104
Rheinland-Pfalz 5 16 38 60 52 36 142
Baden-Wirttemberg 2 38 98 98 | 135 | 279 459
Bayern 433 | 491 | 625 | 575 | 735 | 921 1596
Saarland 1 1 1 1 22 13
Berlin 1 1 1
Brandenburg 47 25 23 18 22 33 69
Mecklenburg-Vorpommern 5 5 8 g 1 3 8
Sachsen 14 9 14 19 25 38 21
Sachsen-Anhalt 62 32 47 47 38 24 32
Thiiringen [ 5 3 7 3 75 a7
Summe 1018 | 1573 | 1333 | 1301 | 1528 | 4712 5013

Abb. 1: BVD-Falle in Deutschland nach TSN
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Tabelle 1:  Virusantigen/-genomnachweise zwischen dem 1.1.2011 und dem 18.8.2011 in
Deutschland (Quelle: HI-Tier)

Rinderbestand in
Virusnachweise Tausend Inzidenz

SH 1088 1133 0,96
NI 5004 2519 1,99
HB 2 10 0,50
NW 1395 1406 0,99
HE 407 467 0,87
RP 567 366 1,55
BW 1907 1032 1,85
BY 8809 3337 2,64
SL 58 49 1,18
BB 660 551 1,20
MV 588 542 1,08
SN 111 498 0,22
ST 236 339 0,70
TH 315 339 0,93
gesamt 21147 12588 1,68

Bereits im Vorgriff auf das verpflichtende Untersuchungsverfahren wurde in zahlreichen
Bundeslandern 2010, aber auch z.T. schon friher, Programme auf (iberwiegend freiwilliger
Grundlage initiiert. Das hat zu einem Anstieg der Untersuchungs- und Fallzahlen gefiihrt und dies hat
sich 2011 fortgesetzt. Eine Abfrage der HI-Tierdatenbank hat fir den Zeitraum 1.1.2011 bis
18.8.2011 in den Kategorien 101, 105, 107, 111 112 — das sind alle Virusantigen- bzw.
Virusgenomnachweise aufler Blutpools — fir Deutschland insgesamt 21.147 positive Falle ergeben.
Bei einem Tierbestand von 12,6 Mio. Rindern in Deutschland (Tiergesundheitsjahrbuch 2010) ergibt
sich eine Inzidenz von 1,67 % (Tabelle 1). Die Streuung ist betrachtlich und reicht von 0,22 %
(Sachsen) bis 2,64 % (Bayern). Es wird darauf verwiesen, dass die diagnostische Inzidenz nicht
gleichbedeutend ist mit der Pl-Pravalenz, da sowohl transient infizierte Tiere mit erfasst werden als
auch Zweifachuntersuchungen zur Ermittlung von PI-Tieren teilweise doppelt gezahlt sind.

Zur molekularen Epidemiologie der BVD in Deutschland

Seit 2008 werden am Nationalen Referenzlabor fir BVD in verstarktem MaRe molekulare
Charakterisierungen von Virusisolaten vorgenommen, die auf unsere Bitte hin von den
Untersuchungseinrichtungen der Lander eingesandt worden sind. Abbildung 2 enthalt eine
Zusammenstellung der Ergebnisse von Sequenzierungen im Bereich des 5-UTR von 262 Isolaten
aus insgesamt 7 Bundeslandern (SH, MV, NI, NR, BY, SA, ST).

Vorherrschende Subtypen sind 1b und 1d, die 75 % der Isolate ausmachen. Viren vom Genotyp
2 des BVDV machen einen Anteil von 5 % aus. Nur 3 % der analysierten Virusstdmme gehdren zum
Subtyp 1a, der in Impfstoffen (berwiegend verwendet wird und auf den auch die Diagnostik
fokussiert ist, in Deutschland aber offensichtlich, wie generell in Mitteleuropa nur marginal vorkommt.
Weitergehende Studien zur Genotyp- und Subtypverteilung sind daher nicht nur fiir die
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epidemiologische Nachverfolgung von Interesse, sondern auch fiir strategische Ausrichtung und

Optimierung von Diagnostik- und Bekampfungskonzepten unter Einschluss immunprophylaktischer
Mafnahmen.

BVD-Virusisolate aus Deutschland 2008 - 2011

Abb. 2: BVDV-Genotyp- und Subtypanalyse von 262
Virusisolaten aus Deutschland 2008 bis 2011

Kontaktadresse

Dr. Horst Schirrmeier, Friedrich-Loeffler-Institut, Bundesforschungsinstitut fiir Tiergesundheit,
Greifswald-Insel Riems, horst.schirrmeier@fli.bund.de
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Aktueller Kenntnisstand zum Einsatz von Gamithromycin bei
Rindergrippe

Ariane Schade, Florian Fischer
Merial GmbH, Hallbergmoos

Die Rindergrippe stellt nach wie vor insbesondere in der Rindermast und im Kalber- und
Jungviehbereich eine der wirtschaftlich und auch tierschutzméRig bedeutsamsten Erkrankungen bei
Rindern dar. Voraussetzungen fiir eine erfolgreiche Behandlung gegen die wichtigsten bakteriellen
Erreger wie Mannheimia haemolytica, Pasteurella multocida und Histophilus somni ist neben einer
gunstigen Resistenzlage des eingesetzten Antibiotikums vor allem die Schnelligkeit der Therapie. Sie
setzt sich aus der Zeit bis zur Behandlung und der Zeit bis zur Wirksamkeit des Antibiotikums am
Zielort zusammen. Fiir einen sinnvollen metaphylaktischen Einsatz ist insbesondere die Dauer der
Wirksamkeit gegen die wichtigsten Erreger entscheidend.

Im September 2010 wurde Gamithromycin (Handelsname: Zactran) als neuer Wirkstoff zur
Therapie und Metaphylaxe bei Rindergrippe in Deutschland und Osterreich eingefiihrt. Als
Azalidantibiotikum gehort dieser Wirkstoff zur Klasse der Makrolide. Es wird einmalig in einer
Dosierung von 6 mg/kg Kérpergewicht subkutan verabreicht. Der Wirkmechanismus der Makrolide ist
in der Regel bakteriostatisch. Gamithromycin wirkt jedoch zusatzlich bakterizid (2) Dieser Wirkstoff
besitzt mit 0,5, 1,0 und 1,0 pg/ml fir M. haemolytica, P. multocida und H. somni sehr niedrige
MHKgo-Werte (2). Mit dem 28-fachen der MHKg-Werte von P. multocida und H. somni und dem 56-
fachen des MHKg-Wertes von M. haemolytica erreicht Gamithromycin sehr hohe Konzentrationen im
Zielgewebe Lunge (berechnet aus Angaben 2,3). Huang et al. konnten zeigen, dass bei subkutaner
Injektion eine fast 100 %-ige Bioverfligbarkeit besteht (1). In derselben Studie wird die Verteilung des
Wirkstoffes im Lungengewebe im zeitlichen Verlauf dargestellt: 24 Stunden nach subkutaner
Verabreichung erreicht der Wirkstoffspiegel in der Lunge sein Maximum. Der MHKg-Wert fiir M.
haemolytica wird im Lungengewebe bereits 30 Minuten nach Verabreichung und fiir die Dauer von
15 Tagen (berschritten (3). Die Konzentration des Wirkstoffes im Lungengewebe ist bis zu 410-fach
so hoch wie im Plasma (1). Diese Ergebnisse zeigen, dass Gamithromycin mit nur einmaliger
subkutaner Injektion eine sehr schnelle, starke und lange anhaltende Anreicherung im Zielgewebe
Lunge erreicht (4).

Ergebnisse zur Metaphylaxe mit Gamithromycin wurden unter anderem in einer kontrollierten
Belastungsstudie ermittelt. Hierzu wurden 40 Rinder in 4 Gruppen unterteilt und je Gruppe an den
Tagen 1, 5 oder 10 vor einer Belastungsinfektion mit M. haemolytica vorschriftsgemaR (6 mglkg
Korpergewicht) mit Gamithromycin behandelt. Eine Gruppe diente als Placebogruppe. Die drei
behandelten Gruppen zeigten eine signifikant geringere Belastung mit M. haemolytica und weniger
klinische Anzeichen von Rindergrippe als die Kontrolltiere (4). Dies zeigt, dass die einmalige
metaphylaktische Gabe von Gamithromycin 1, 5 oder 10 Tage vor einer Belastungsinfektion mit M.
haemolytica eine anhaltende antibakterielle Wirkung in der Lunge mit gutem praventiven klinischen
Effekt erzielt.

Diese wissenschaftlichen Studien werden durch Ergebnisse aus dem Feld unterstiitzt.

Eine ,multicenter-Untersuchung mit 802 beteiligten Tieren zur Evaluierung der
metaphylaktischen Wirkung von Gamithromycin wurde unter européischen Praxisbedingungen
durchgefilhrt. In die Studie wurden fiinf kommerzielle landwirtschaftliche Betriebe aus Deutschland,
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Italien und Frankreich miteinbezogen. Die Halfte der aufgestallten Tiere wurde behandelt, wahrend
die andere Halfte als Kontrollgruppe diente. Die Morbidit4t am Tag 14 nach der Behandlung wurde in
der behandelten Gruppe im Vergleich zur Kontroligruppe um 64 % reduziert. Der Anteil der Tiere, die
bis zum Tag 14 keinerlei klinische Anzeichen von Rindergrippe zeigten, lag bei den behandelten
Tieren bei 86 %. Weiter gelang es, aus nicht-behandelten Tieren einige wenige Isolate von M. bovis
zu gewinnen und einen vorlaufigen MHKg-Wert flir Zactran zu bestimmen (5). Die Autoren folgern
aus den Ergebnissen, dass die metaphylaktische Anwendung von Gamithromycin bei Rindergrippe-
gefahrdeten Tieren die klinische Inzidenz von Rindergrippe signifikant reduziert.

Von Berghaus et al. wurden in einer Studie per Ausnahmegenehmigung zum Einsatz von
Gamithromycin bei Atemwegserkrankungen des Fohlens Erkenntnisse fiir diese, noch nicht als
Zieltierart zugelassene Spezies gewonnen (6). Nach einmaliger intramuskulérer Applikation von
Gamithromycin (6mg/kg KGW) beim Fohlen wurden Uber einen Zeitraum von 7 Tagen ausreichende
Wirkspiegel gegen Rhodococcus equi und Streptococcus zooepidemicus festgestellt (6).
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Bovine Neonatale Pancytopenie
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Eine neue Kalberkrankheit

Seit dem Jahre 2006 wird in Milchviehbetrieben und in Mutterkuhherden mehrerer europaischer
Lander ein zuvor in der Literatur noch nicht beschriebenes Krankheitsbild bei Kalbern beobachtet,
welches mit erhdhter Blutungsneigung und Verminderung der Infektionsabwehr einhergeht (1,2).
Zunachst wurde dieses Leiden als ,Blutschwitzen® oder ,Hamorrhagische Diathese®; bezeichnet. Auf
dem ,Satellite Symposium on Haemorrhagic Diathesis in Calves® im Dezember 2009 in Marseille
einigte man sich auf die Bezeichnung ,Bovine Neonatale Panzytopenie® (BNP). Die beobachteten
Krankheitserscheinungen beruhen auf einer oft extremen Thrombozytopenie und Leukopenie, in
Verbindung mit einer teilweise hochgradigen Schédigung des Knochenmarks (Panmyelophthise). In
seltenen Einzelfallen wurden &hnliche, mit Knochenmarkschadigung einhergehende hamorrhagische
Diathesen ungeklérter Atiologie bei Kélbern zwar auch schon in der Vergangenheit beschrieben.
Auffallend an dieser neuen Krankheit ist jedoch das gehaufte Auftreten in bestimmten Regionen und
Betrieben.

Die Krankheit tritt bei fast allen in gréierem Umfang gehaltenen Rassen auf. Beide Geschlechter
sind gleichermal’en betroffen. Die Ursache dieser Krankheit war zunachst unbekannt. Aufgrund ihres
,mysteridsen“ Charakters sorgte die BNP nicht nur fir eine erhebliche Beunruhigung der
Rinderhalter, ~ sondern  auch  fir  erhebliche  Resonanz  in  den  Medien.
Inzwischen wird an der Erforschung dieser Krankheit europaweit intensiv gearbeitet. In Deutschland
existiert hierzu seit 2010 ein Verbundprojekt unter Beteiligung der tierarztlichen Bildungsstatten in
Berlin, GieRen, Hannover und Miinchen und des Leibnitz-Instituts fiir Nutztierbiologie in
Dummerstorf.

Erscheinungen und Verlauf der BNP

Die betroffenen Kélber erscheinen nach der Geburt klinisch vollig unauffallig. Auch die
hamatologischen Werte sowie das Knochenmark sind unverandert. Doch haufig schon wenige
Stunden — zumindest aber innerhalb der ersten Tage nach Kolostrumaufnahme — kommt es zu einer
drastischen Verminderung der Thrombozyten- und Leukozytenzahlen im Blut, bei allerdings
erheblicher interindividueller Variation. Bei schweren Verlaufsformen findet sich bereits 72 Stunden
p. n. eine deutlich verminderte Zellularitdt des Knochenmarks, von der alle Zelllinien betroffen sind
(3,4). Abhéngig vom Ausmal} der Knochenmarksschadigung kommt es zu Regenerationsvorgéngen
mit Wiederanstieg der Zellzahlen im Blut — oder aber die Thrombozyten- und Leukozytenzahlen
stirzen weiter ab. In diesem Fall sterben die Kélber fast ausnahmslos innerhalb der ersten drei
Lebenswochen aufgrund hochgradiger interner und/oder externer Blutungen (1,6,5,7). Die
plasmatische Gerinnung ist dabei nicht beeintrachtigt (3,8).
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Entgegen mancher friiherer Berichte treten die duBerlich sichtbaren Blutungen aber offensichtlich
nicht spontan oder ,grundlos” auf (,Blutschwitzen®), sondern als Folge teilweise minimaler Traumata
(wie StoRe, Irritationen der Maulschleimhaute bei der Trankeaufnahme, Stiche oder Bisse von
Insekten, Einziehen der Ohrmarken oder Injektionen). Zudem werden die ersten Petechien oder
Blutbeimengungen im Kot nicht immer gleich erkannt. Trénkeaufnahme und Allgemeinbefinden
kénnen trotz der Blutbildverdnderungen noch tagelang ungestort sein, bis die Tiere an den Folgen
der Blutungen mitunter perakut verenden. Es ist davon auszugehen, dass durch die gleichzeitig
bestehende massive Leukopenie zusatzlich virale und bakterielle Infektionen sowie Mykosen
begiinstigt werden.

Untersuchungen zur Atiopathogenese

Bislang durchgefiihrte Untersuchungen ergaben keine verlasslichen Hinweise auf ein infektios
oder toxisch bedingtes Geschehen (8,1,8,9,5). Kappe et al. (2) fanden zwar DNA des Porzinen
Circovirus Typ 2 (PCV-2) bei fiinf von 25 BNP-Kalbern sowie bei einem von acht Kontrolltieren, doch
konnte dieser Befund von anderen Untersuchern und auch von uns selbst nicht bestatigt werden
(10). Auch Versuche, das Krankheitsgeschehen iber die Inokulation von Organmaterial aus BNP-
Kalbern zu reproduzieren, verliefen negativ (8).

Das haufig sehr rasche Auftreten der hdmatologischen Veranderungen bereits wenige Stunden
nach Kolostrumaufnahme in Verbindung mit der Zytophagie von Knochenmarkszellen lieferte erste
Hinweise auf ein immunvermitteltes Geschehen, hervorgerufen durch mit dem Kolostrum
aufgenommene Alloantikorper (3,9). Diese Vermutung konnte mittlerweile durch weitere
Untersuchungen bestétigt werden. So ist es gelungen, die charakteristischen Veranderungen durch
Verabreichung des Kolostrums von ,Bluter-Miittern* zu reproduzieren, wobei allerdings nicht alle
Kélber in selbem MalRe reagieren (4,5,6). Desweiteren konnten im Blut und Kolostrum von ,Bluter-
Mittern®  Alloantikérper nachgewiesen werden, die mit Antigenen auf Blut-Leukozyten und
hamatologischen Vorlauferzellen im Knochenmark interagieren (4,11,12).

Ausloser dieser bei manchen Kiihen beobachteten Alloantikdrperbildung ist allen bisherigen
Erkenntnissen zufolge die Impfung mit einer inaktivierten BVDV-Vakzine (PregSure® BVD, Fa.
Pfizer). Epidemiologische Untersuchungen hatten bereits friihzeitig einen solchen Zusammenhang
nahegelegt (1). Der Nachweis relevanter Alloantikdrper-Titer gegen Kalberleukozyten in Rinderseren
gelang bislang ausschlielich in PregSure® BVD-Impfbetrieben mit BNP-Fallen (11,12,13); dieser
Effekt konnte auch durch experimentelle Vakzination von zwei Kalbern reproduziert werden (12).
Inzwischen wurde die Beteiligung einer zelluldren Kontamination in diesem Impfstoff als Ursache
bestatigt (14). Demnach handelt sich bei diesem Zielantigen um MHC 1. Mit PregSure® BVD geimpfte
Kiihe bilden Antikdrper gegen ihnen fremde MHC I-Varianten, welche in diesem Impfstoff enthalten
sind. Hat dann das Kalb vom Vater eine entsprechende MHC |-Variante geerbt, bewirken die mit
dem Kolostrum aufgenommen Alloantikdrper eine Zerstérung seiner Thrombozyten, Leukozyten und
der hdmatologischen Vorlauferzellen im Knochenmark. Die hohe Variabilitdt von MHC-1 erklart das
eher seltene Auftreten klinisch apparenter BNP und die obligate Beteiligung vaterlicher Gene (14).

PregSure® BVD war seit Ende 2004 auf dem deutschen Markt verfligbar. Nach Angaben der Fa.
Pfizer waren davon 14 Millionen Dosen innerhalb der EU verkauft worden. Bis Februar 2011 wurden
dieser Firma zufolge EU-weit 4623 BNP-Falle gemeldet, die meisten davon in Deutschland.
Nachdem Pfizer den Vertrieb dieses Impfstoffs in Deutschland im April 2010 und innerhalb Europas
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im Juni 2010 ausgesetzt hatte, wurde im August 2010 durch die Europaische Arzneimittelagentur ein
Ruhen der Zulassung angeordnet.

Schlussfolgerungen und Ausblick

Bei der Bovinen Neonatalen Panzytopenie handelt es sich um ein komplexes Geschehen, bei
dem ein in einer Vakzine vorhandenes Antigen (MHC 1) bei Impflingen mit anderen MHC I-Varianten
die Bildung von Alloantikérpern induziert, welche nach kolostraler Aufnahme bei entsprechend
pradisponierten Kalbern eine oft tddlich verlaufende Krankheit hervorrufen. Damit besitzt die BNP
auch in vergleichender Hinsicht erhebliche Bedeutung. Desweiteren ergeben sich aus diesem
Geschehen Konsequenzen hinsichtlich der zukiinftigen Entwicklung und Zulassung von Impfstoffen.
Denn offensichtlich stellt die Verwendung von Zellen der Zielspezies bei der Herstellung von
Impfstoffen ein grundsétzliches Risiko dar.

Aufgabe fiir weitere Forschungen auf dem engeren Gebiet der BNP wéren zum einen die néhere
Charakterisierung der verantwortlichen MHC |[-Varianten sowie deren Verbreitung in der
Rinderpopulation. Dariiber hinaus sollte geklart werden, welche Bedeutung dem in dieser Vakzine
enthaltenen Adjuvans (Procision®-A, enthalt Quil A, Cholesterol, Amphigen Base und Drakeol) bei
der Alloantikorper-Bildung zukommt. Denn dieses Adjuvans bewirkt aufgrund der Bildung
immunstimulierender Komplexe (ISCOMSs) eine sehr starke Immunantwort, und zwar nicht nur gegen
das eigentliche Impfantigen, sondern méglicherweise auch gegen das im Impfstoff enthaltene, fiir
das Krankheitsgeschehen verantwortliche Zielantigen.
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Wenn die Leber miide wird: Pathophysiologie und Therapie der
Leberinsuffizienz beim Menschen

Thomas Berg
Sektion Hepatologie, Klinik fiir Gastroenterologie und Rheumatologie, Universitatsklinikum Leipzig

Ubersicht

Die Zahl der akuten und chronischen Lebererkrankungen steigt weltweit stark an. In Deutschland
stehen Lebererkrankungen auf dem 5. Platz der Sterblichkeitsstatistik (1).

Ca. 70 % der Lebererkrankungen werden durch Fettlebererkrankungen und ca. 20 % durch virale
Infektionen (Hepatitis B, Hepatitis C, Hepatitis Delta) verursacht. Die Gbrigen 10 % der Erkrankungen
sind unter anderem auf autoimmune Lebererkrankungen (Autoimmunhepatitis, primar biliare
Zirrhose, primér sklerosierende Cholangitits, 1gG4-assoziierte autoimmune Cholangitis/Hepatitis),
genetische Stoffwechselerkrankungen (Hamochromatose, Morbus Wilson) und medikamentds-
toxische Schéden zuriickzufiihren.

Verschiedene &uBere Risikofaktoren wie erhdhter Alkoholkonsum, Ubergewicht, falsche
Erndhrung und Exposition gegentiber Noxen kénnen der Leber schaden und die Entwicklung und
das Fortschreiten einer Lebererkrankung beginstigen. So besitzt jeder 5. Erwachsene in
Deutschland eine Fettleber, welche in vielen Fallen durch die langfristige Einwirkung der schadlichen
Faktoren hervorgerufen wird (2). Viele Leberkrankungen werden jedoch nicht nur durch duRere
Risikofaktoren beeinflusst, sondern auch durch genetische Faktoren. Zunehmend werden im
Rahmen von genomweiten Analysen genetische Konstellationen nachgewiesen, die signifikant mit
der Entwicklung und der Progression von Lebererkrankungen assoziiert sind.

So wurde zum Beispiel auf Chromosom 22 eine Einzelpunktmutation im Gen fiir das Protein
Adiponutrin (PNPLA3) gefunden. Adiponutrin wird in den Fettzellen produziert und vermittelt den
Abbau von Triacylglycerolen (freie Fettsauren, Blutfette, Triglyceride). Die Punktmutation bewirkt
einen Aminosdureaustausch von Isoleucin nach Methionin. Bei Patienten mit einer
nichtalkoholischen Fettlebererkrankung bewirkt der unglinstige Genotyp (flir Methionin) eine
verstarkte Fetteinlagerung. Die Trager haben ein erhdhtes Risiko fiir die Ausbildung einer Fettleber,
von chronischen Entziindungen und fiir die Entwicklung einer Leberfibrose bzw. -zirrhose und auch
eines hepatozellularen Karzinoms (HCC) (3,4).

Unbehandelt filhrt die Mehrzahl der chronischen Leberkrankungen zu einer zunehmenden
Fibrosierung des Leberparenchyms und schlieRlich zur Ausbildung einer Cirrhose. In diesem
Stadium steigt das Risiko fiir die Entwicklung hepatozellularer Karzinome (HCC) deutlich an. Das
HCC und die dekompensierte Cirrhose stellen inzwischen gut etablierte Indikationen zur
Lebertransplantation dar. Das Langzeitliberleben 5-10 Jahre nach Lebertransplantation liegt bei ca.
70-80 % (5).

In der Mehrzahl der Falle ist jedoch eine Heilung bzw. Rickbildung der chronischen
Leberveranderungen maglich, vor allem dann, wenn die Diagnose friihzeitig, vor Ausbildung der
Cirrhose, gestellt wird. Das zunehmende Verstindnis der Pathomechanismen chronischer
Lebererkrankungen hat zu einer erheblichen Weiterentwicklung der therapeutischen Mdglichkeiten
geflihrt. Durch den Einsatz bestimmter Biomarker gewinnt auch die personalisierte Medizin in der
Hepatologie zunehmend an Bedeutung.

105




Wiederkauer

Literaturverzeichnis

1.

Tacke F, Weiskirchen R. Liver fibrosis - pathogenesis and novel therapeutic approaches. Internist (Berl).
2010 Jan;51(1):21-9.

2. Baumeister SE, Voizke H, Marschall P, John U, Schmidt CO, Flessa S, Alte D. Impact of fatty liver disease
on health care utilization and costs in a general population: a 5-year observation. Gastroenterology. 2008
Jan;134(1):85-94.

3. Romeo S, Kozlitina J, Xing C, Pertsemlidis A, Cox D, Pennacchio LA, et al. Genetic variation in PNPLA3
confers susceptibility to non-alcoholic fatty liver disease. Nat Genet. 2008;40:1461-5.

4. Daly AK, Ballestri S, Carulli L, Loria P, Day CP. Genetic determinants of susceptibility and severity in
nonalcoholic fatty liver disease. Expert Rev Gastroenterol Hepatol. 2011 Apr;5(2):253-63.

5. Berg T. Aktuelle Aspekte der Lebertransplantation. Hrsg. Neuhaus P, Pfitzmann N.; 2. Aufl. Bremen-
London-Boston: UNI-MED Verlag AG; 2005.

Kontaktadresse

Prof. Dr. med. Thomas Berg, Sektion Hepatologie, Klinik fir Gastroenterologie und Rheumatologie,
Universitatsklinikum Leipzig, thomas.berg@medizin.uni-leipzig.de

106


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18005961##

Wiederkauer

Gib ihr Saures: Was macht die Rinderleber anders?
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Einleitung

Im Gegensatz zum Monogastrier decken adulte Wiederkduer mit funktionierendem
Retikulorumen den gréRten Teil ihres Energiebedarfes aus kurzkettigen Fettsauren, die iberwiegend
dem Pansenstoffwechsel entstammen. Da nahezu alle Kohlenhydrate in die mikrobielle Fermentation
einbezogen werden kdnnen, ist die Hauptkonsequenz dieser Erndhrungsweise, dass die
Verfugbarkeit von Glukose fir die direkte Resorption und metabolische Nutzung in den meisten
Futterungssituationen extrem niedrig ist (2). Entsprechend ist der Wiederkauer obligat auf eine hohe
Glukoneogeneseaktivitdt angewiesen, wobei der Hauptteil dieser Glukoneogenese in der Leber
stattfindet. Von den resorbierten kurzkettigen Fettsduren kénnen nur Propionat, Valerat und
Isobutyrat als glukoplastische Substrate fungieren. Dabei ist Propionat die bei weitem dominierende
glukoplastische S&ure, da sie im Pansenstoffwechsel mit einem Anteil von ca. 15-40 % der
gesamten organischen Sauren produziert wird. Somit ist Propionat das vorrangige Substrat der
hepatischen Glukoneogenese beim Wiederk&uer, was einen grundlegenden qualitativen Unterschied
zur Glukoneogenese beim Nichtwiederkduer darstellt und zahlreiche Konsequenzen fir die
Regulation der Glukosehomdostase hat. In der Hochlaktation sind die Anforderungen an die
Glukoneogenese besonders hoch, da bei den derzeit realisierten Milchleistungen groBe Mengen an
Glukose fiir die Milchzuckerbildung erforderlich sind (2).

Bevor nun in den folgenden Kapiteln die phylogenetischen Voraussetzungen erdrtert werden, die
die Rinderleber zu dieser hocheffizienten Glukoseproduktion befahigen, soll auch die Bedeutung der
Leber im Stoffwechsel der anderen beiden Hauptséuren des Pansenstoffwechsels kurz erwahnt
werden. Azetat und Butyrat dienen iberwiegend als Energiesubstrate und als Bausteine fiir mittel-
bzw. langkettige Fettsauren, letzteres insbesondere in der Milchdrlise bzw. im Fettgewebe. Butyrat
wird vor der Utilisation zum weitaus groften Teil metabolisch zu Ketonkdrpern (B-Hydroxybutyrat
und Azetoazetat) und Azetat umgesetzt. Diese Umsetzung geschieht in quantitativ bedeutendstem
Umfang bereits im Pansenepithel, wo [B-Hydroxybutyrat das Hauptendprodukt ist (4,5). Das im
Pansenepithel bzw. den PDV ebenfalls produzierte Azetoazetat wird zusammen mit dem
verbleibenden Butyrat nahezu vollstandig in der Leber zu B-Hydroxybutyrat und Azetat umgesetzt
(4). Der Leber kommt folglich beim Rind die wichtige metabolische Aufgabe zu, die im Pansen
entstehenden C4-Metaboliten mit hohem Potenzial fiir transkriptionelle Dysregulation (Butyrat; Ref.
3) und oxidativen Stress (Azetoazetat und das daraus spontan entstehende Azeton; Ref. 6) zu
Lentgiften”. Letztere Funktion der Leber ist bei exzessiver Lipolyse in der Hochlaktation aufgrund der
hohen Anflutung unveresterter langkettiger Fettsauren empfindlich gestort und die Leber wird in der
negativen Energiebilanz zu einem Organ der Nettofreisetzung von Azetoazetat (4).
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Beitrag der hepatischen Glukoneogenese zur Glukoseversorgung

Der Glukoseeintritt in die systemische Zirkulation kann entweder (ber die Resorption von
Glukose aus dem Gastrointestinaltrakt oder (iber Glukoneogenese erfolgen. Der Gastrointestinaltrakt
der Wiederkduer ist grundsatzlich zur Glukoseresorption befahigt, v.a. der Vormagen und der
Dinndarm. Dabei kann insbesondere die Glukoseresorption im Darm eine ernahrungsphysiologische
Relevanz erreichen, wenn grole Mengen an pansenresistenter Starke gefiittert werden (z. B. Mais,
Sorghum oder NaOH-behandelter Weizen). In den meisten Fallen ist jedoch die Nettoresorption von
Glukose aus dem portalen Einzugsgebiet (Portal-drained viscera, PDV) negativ, was darauf
hindeutet, dass die gastrointestinalen Gewebe auch bei luminaler Glukoseverfiigbarkeit mehr
Glukose verstoffwechseln als sie aus dem Lumen resorbieren (2).

Entsprechend deckt die Glukoneogenese auch bei extremer Uberversorgung mit
pansenresistenter Starke noch den allergroten Anteil des systemischen Glukoseeintrittes ab (2,5).
Die Glukoseproduktion erhdht sich drastisch nach der Abkalbung und kann bei einer Milchleistung
von 40 kg/d ungefahr 700 mmol/h (~3 kg/d) erreichen. Der Glukoseeintritt von Spitzenkilhen mit
einer Milchleistung von 90 kg/d wurde auf 7,4 kg/d geschatzt, von denen ca. 4,4 kg unmittelbar als
Ausgangssubstrat fir den Milchzucker benétigt werden (2).

Substrate der hepatischen Glukoneogenese

Propionat ist mit einem geschatzten Anteil von 60-74 % das Hauptsubstrat der hepatischen
Glukoneogenese, gefolgt von L-Lactat (16-26 %), Alanin (3-5 %), Valerat und Isobutyrat (5-6 %),
Glyzerol (0,5-3 %) sowie anderen Aminosauren (8-11 %). Die glukoplastischen Substrate stammen
beim bedarfsgerecht gefiitterten Wiederkduer zum Uberwiegenden Teil aus der Nahrung mit
Ausnahme von Laktat und Glyzerol, welche als (iberwiegend endogene glukoplastische Substrate
anzusehen sind. Die Glukoneogenese aus Laktat und Glyzerol erhdht sich deutlich bei Energiedefizit
und der damit assoziierten Lipomobilisation. Grundsétzlich kdnnen jedoch Glyzerol (als
Futtermittelzusatzstoff verwendet) und Laktat (bei Pansenazidose vermehrt im Pansen gebildet)
auch als exogene glukoplastische Substrate fungieren. Ein fir den Wiederkéuer spezifisches
exogenes Substrat der Glukoneogenese ist 1,2-Propandiol (Propylenglykol, PG), welches bei
frischlaktierenden Kihen eine relativ breite Anwendung als Futtermittelzusatzstoff findet. Dass
dieses schlecht metabolisierbare Substrat gerade beim Wiederkduer so gut fir die Glukoneogese
verwendet werden kann, begriindet sich in intraruminalen Umwandlung von PG zu Propanol und
Propanal, welche letztendlich die Halfte des glukoplastischen Potenzials von PG ausmachen (2).

Dynamik und Regulation der hepatischen Glukoneogenese

Da Propionat das vorherrschende Substrat der Glukoneogenese beim Wiederkauer ist, ergibt
sich auch eine vollig andere Zeitkinetik der Glukoneogenese im Vergleich zum Monogastrier. Da die
ruminale Produktion und Resorption von Propionat nach der Fitterung stark ansteigt, ist auch die
hepatische Glukoneogenese am hdchsten nach der Flitterung bzw. in Perioden der energetischen
Uberversorgung. Beim Nichtwiederkduer ist die Glukoneogenese hingegen wahrend der
Nahrungskarenz am hdchsten, bzw. in Zeiten energetischer Unterversorgung (2). Entscheidende
Voraussetzung fiir die Forcierung der Glukoneogenese nach der Nahrungsaufnahme ist die
Insensitivitdt der Propionat-abhangigen Glukoneogenese gegenliber Insulin. Insulin hat beim
Wiederkauer zwar einen starkeren inhibitorischen Effekt auf die hepatische Glukoseabgabe als beim
Monogastrier (5), die Glukoneogenese wird aber kaum durch Insulin beeintrachtigt. So kann die
Rinderleber in Zeiten energetischer Uberversorgung ihre Glykogenspeicher mittels forcierter
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Glukoneogenese und gedrosselter Glukoseabgabe effizient auffiillen. Diese physiologische
Besonderheit hat wahrscheinlich auch die Funktion, eine Propionatakkumulation im Blut zu
verhindern, was eine Verzehrsdepression und andere metabolische Beeintrachtigungen zur Folge
hatte (2).

Die Quantitat der Glukoneogenese wird kaum durch die systemische Glukoseverfiigbarkeit
geregelt. Hierfir ist neben der geringen Insulinsensitivitdt der Glukoneogenese auch die
Abwesenheit der Glukokinase in der Rinderleber bedeutsam. Dieses Enzym ermdglicht beim
Monogastrier die Akkumulation gréerer Glukosemengen als Glukose-6-Phosphat (G6-Phosphat),
wenn der Blutglukosespiegel ansteigt. Das Fehlen dieses Enzyms stellt bei Rindern sicher, dass
deren Leber keine/kaum aus dem Blut aufgenommene Glukose verstoffwechselt, sondern G6-
Phosphat v. a. Uber Glukoneogenese produziert. Zusatzlich haben Rinder eine vergleichbar hohe
Aktivitat der hepatischen  G6-Phosphatase. Dieses Enzym sorgt fir eine schnelle
Dephosphorylierung des in der Glukoneogenese gebildeten G6-Phosphats, sodass dieses als
Glukose in das Blut abgegeben werden kann. Damit ist sichergestellt, dass die Rinderleber stets ein
Organ der Nettoglukoseabgabe und nie ein Organ der Nettoglukoseaufnahme ist. Rinder werden
therapeutisch applizierte Glukose also fast ausschlieRlich in den peripheren Organen nutzen mit
vergleichsweise geringen Auswirkungen auf die hepatische Glukoseproduktion (2). Wir selbst
konnten zeigen, dass extrem hohe Glukosemengen (~2.65 kg/d) intravends appliziert werden
missen, bevor die Aktivitatt von Enzymen beeintrachtigt wird, welche fiir die hepatische
Glukoseabgabe aus der Glukoneogenese entscheidend sind (Fruktose-1,6-bisphosphatase und G6-
Phosphatase) (1).

Potenzielle therapeutische Angriffspunkte zur Stabilisierung des Leberstoffwechsels
postpartum

Aus dem zuvor Gesagten wird deutlich, dass Kihe ihren Leberstoffwechsel wahrend der
Phylogenese hervorragend an die fermentative Erndhrungsweise angepasst haben. Durch die
Zichtung auf extrem hohe Milchleistung kommt das relative stabile System jedoch teilweise an seine
Grenzen. Die hohe metabolische Prioritat der Glukoneogenese kann dazu filhren, dass Oxalazetat in
groBem Umfang als glukoplastisches Substrat verbraucht wird und nicht mehr fiir den Zitratzyklus
zur Verfiigung steht. Dies kann dazu beitragen, dass Azetyl-CoA nicht mehr im Zitratzyklus
umgesetzt wird und es zur Fettleber und Ketose kommen kann. Dem wird gegenwartig vor allem
durch Fiitterungsstrategien entgegen gewirkt, die auf eine vermehrte Bereitstellung von Propionat
und glukoplastischen Aminosduren aus den PDV abzielen. Dazu zahlen MalRnahmen zur Steigerung
der Futteraufnahme, zur Modifikation der Pansenfermentation oder zur direkten dietatischen
Supplementierung glukoplastischer Substrate (insbes. Propylenglykol). Die hepatische Utilisation von
Propionat kann zusétzlich verbessert werden, indem Vitamin B12 verabreicht wird, welches ein
wichtiger Kofaktor der Methylmalonyl-CoA-Mutase ist, die ihrerseits fir die Einschleusung von
Propionat in die Glukoneogenese limitierend sein kann. Glukokortikoide verbessern wahrscheinlich
die Mobilisierung und Bereitstellung endogener glukoplastischer Substrate aus den peripheren
Geweben und kdnnen somit den Leberstoffwechsel stabilisieren. Auch fir Glukagon wurden positive
Effekte auf den Leberstoffwechsel gezeigt, die sich wahrscheinlich in einer Stimulation der
Pyruvatkarboxylase und damit ebenfalls in einer verbesserten Einschleusung endogener
glukoplastischer Substrate in die Glukoneogenese begriinden (2).
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Changes of Challenges: How does the Bovine Liver Grow with its
Tasks?

James K. Drackley
Department of Animal Sciences, University of lllinois at Urbana-Champaign (USA)

Introduction

The liver is the major “crossroads of metabolism” and occupies a central role in coordination of
nutrient distribution in dairy cows and other mammals. Because of its anatomical location between
the digestive tract and the rest of the body, all nutrients absorbed from the gastrointestinal tract
(except for dietary fat in chylomicra or very-low-density-lipoproteins (VLDL) absorbed via the
lymphatic system) must pass through the liver on the way to the heart for circulation. The liver also
plays important protective roles in detoxification and filtering out bacteria that enter across
compromised gastrointestinal epithelia. Many hormones are cleared or metabolized in the liver. To
fuel these many metabolic processes the liver consumes a disproportionate share of oxygen relative
to its mass (18).

The bovine liver largely carries out its many functions without difficulty during most phases of the
lactation cycle. An exception may be the transition or periparturient period, particularly from calving
into early lactation (4). Dairy cows undergo tremendous changes during the transition from late
gestation to early lactation, driven by the need to ensure provision of adequate nutrients for the calf
before and after birth. The magnitude of metabolic challenge faced by modern dairy cows is
staggering. Requirements for the metabolites that constitute metabolizable energy (ME) may double
‘overnight” as cows calve and commence lactation (2,15). As a central component of these
adaptations, the liver exhibits remarkable plasticity.

Metabolic Changes in the Liver during the Transition Period

A summary of the directional fluxes for major compounds across the bovine liver is provided in
Table 1, as determined by the multicatheterization approach (18), in which concentration differences
in venous blood and arterial blood are multiplied by rates of blood flow across the organ or tissue bed
to estimate net uptake or output of nutrients. The liver takes up glucogenic substrates such as
propionate, lactate, alanine, and glycerol and exports glucose. Uptake of NEFA and butyrate leads to
output of the ketone bodies [B-hydroxybutyrate (BHBA) and acetoacetate, particularly early
postpartum. Ammonia is cleared by the liver with subsequent release of urea. Acetate from the
portal-drained viscera is not removed by the liver; instead there is a small output of acetate, likely as
an additional product of B-oxidation of NEFA.

These measurements are useful to determine changes in relative fluxes among key compounds
during times of adaptation or metabolic imbalance. Some key differences between dairy cows at
energy balance and during negative energy balance are shown in Fig. 1 and 2. To meet their glucose
requirements, cows rely on gluconeogenesis from propionate in the liver (6), which is limited by low
feed intake early postpartum. Amino acids, particularly alanine, from the diet or from skeletal muscle
breakdown (10) as well as glycerol from mobilized body fat supply the remainder of the glucose
demand. During early postpartal negative energy balance, the net uptake of NEFA increases
markedly as body fat is mobilized. Increased uptake of NEFA leads to increased production of ketone
bodies and greater hepatic fat deposition because ruminant liver does not efficiently export VLDL (9).
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Fig. 1: Representation of metabolism in a
normal healthy cow at energy balance.
Heavy arrows represent large flux, dotted
lines minimal flux. Feed intake provides
sufficient propionate for glucose synthesis,
high insulin suppresses fat mobilization in
adipose tissue. Little NEFA is taken up by
liver, and so ketone bodies are not
produced and little triglyeride (TG)
accumulates. NE = norepinephrine; Epi =
epinephrine.

Fig. 2: Representation of metabolism in
cow during negative energy balance.
Heavy arrows represent large flux, dotted
lines minimal flux. Feed intake is
insufficient for nutrient demands, so insulin
is low. Lipolysis is activated by the
sympathetic nervous system. A large flux
of NEFA occurs, which may be
incorporated into milk fat or be taken up by
liver (and other tissues). Low insulin and
carbohydrate insufficiency in liver promote
ketogenesis and excess NEFA are
converted to triglycerides (TG) that
accumulate because capacity of bovine
liver to secrete very-low density lipoprotein

(VLDL) is low. Glycerol and glucogenic amino acids (principally alanine) as well as lactate (not shown) supply
the remaining glucose that propionate cannot provide. NE = norepinephrine; Epi = epinephrine.

Maintaining optimal liver function is central for smooth transitions to heavy milk production. Fat
infiltration impairs the liver's ability to detoxify ammonia to urea (21). Blood ammonia concentrations
were positively correlated with the degree of hepatic fat accumulation in cows shortly after calving
(22). Ammonia decreases the ability of the liver to convert propionate to glucose (17), thus linking fat
accumulation to impaired gluconeogenesis (6). Fatty liver also impairs the ability to detoxify
endotoxin, and thereby renders the cow extremely sensitive to endotoxic shock and death (1).
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Table 1: Net flux across liver for important compounds in dairy cows (3,10,19)

Compound Net flux direction
Acetate Output
Propionate Uptake
Butyrate Uptake
Glucose Output
Lactate Uptake
NEFA Uptake
BHBA Output
Glycerol Uptake
Ammonia Uptake
Urea Output
Alanine Uptake
Triglyceride Variable

How Does the Liver Grow to its Tasks?

Given the magnitude of adaptations that the liver must make in transition from late gestation to
early lactation, the mechanisms whereby liver is able to meet the challenges are of enormous
practical importance as well as academic interest. For example, the liver essentially doubles its
output of glucose between late gestation and early lactation (19). How does it do this? There are
several possibilities, including 1) increases in liver mass; 2) increases in blood flow and nutrient
supply to the liver; and 3) increases in specific metabolic activity.

Increased Organ Mass

The bovine liver increases in size only modestly from late gestation to early lactation, and
appears to change litle immediately postpartum. For example, Reynolds et al. (2004) found that the
mass of the liver was unchanged in cows slaughtered at -7 or +10 days relative to parturition (8.80
vs. 8.83 kg, respectively). Even as cows approached peak lactation, liver mass increased by only
about 9 % (9.59 kg at day 22) relative to mass at seven days before parturition. Thus, large changes
in tissue mass are likely not important components of the liver's plasticity of function.

Changes in Hepatic Blood Flow and Substrate Availability

Blood flow rates through the liver increase markedly during the transition from late pregnancy to
early lactation. Reynolds et al. (19) measured blood flow from the hepatic vein (blood leaving the
liver) of 1147 I/h at day -7 relative to calving and 2187 I/h by day 11 postpartum in the same cows.
Increased liver blood flow was a factor of increased flow rates through both the portal vein and the
hepatic artery. Delivery of substrates to liver increases with increased substrate concentrations in
portal blood resulting from increased DMI. Increased blood flow rate occurs via increased cardiac
output and through local stimulatory mechanisms that respond to tissue metabolic activity. Therefore,
blood flow increases in parallel with increased metabolic activity in the liver, which contributes to the
ability of the liver to “grow” to its tasks.
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Changes in Tissue “Specific Metabolic Activity”

Metabolic adaptations in the liver are accomplished in large part by changes in the metabolic
“machinery” per gram of tissue, a concept we have called “specific metabolic activity” (4-6). These
changes occur primarily via changes in transcription and translation of genes, and so can be studied
by measuring mRNA for enzymes in known metabolic pathways. Metabolic activities are up-
regulated or down-regulated irrespective of substrate supply by increasing or decreasing the steady-
state amounts of specific enzymes within the liver. For example, the capacity of liver tissue to convert
alanine to glucose was 198 % of prepartum (21 days before calving) values one day after calving,
whereas capacity for conversion of propionate to glucose increased to only 119 % (16). Hepatic
expression of mRNA for the key regulatory enzymes involved (pyruvate carboxylase and
phosphenolpyruvate carboxykinase) changed in a similar manner (7). As another example, the rate
of TG synthesis in liver tissue is increased around calving (8,11); consequently, cows fed typical diets
during the peripartal period have increased concentrations of TG in the liver one day after calving (8).
Ad libitum feeding of high-energy diets during the dry period increases esterification capacity and
decreases oxidation capacity in liver at one day post-calving, which would favor deposition of TG in
the liver (11).

The advent of microarray techniques for expression profiling has greatly increased knowledge of
changes in gene expression in response to hormonal and developmental cues. Using a bovine cDNA
microarray developed at the University of lllinois (12-14), we demonstrated that hepatic gene
expression changes markedly from late pregnancy into early lactation, and that many of these
adaptive changes are affected by prepartal diet (13) and metabolic imbalance (14).

Conclusions

Dairy cows undergo tremendous metabolic adaptations from late pregnancy to early lactation.
The liver, as an important component of these adaptations, does indeed “grow” to meet the new
demands of changing physiological states and challenges to homeostasis. The mechanism for these
changes is multifaceted, including changes in blood flow and nutrient supply and increases in tissue
“specific metabolic activity”. Research to increase our understanding of the adaptive processes and
how they are affected by precalving nutrition and environmental influences should improve
management capabilities for cows during the transition period.
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Wesen, Pathogenese und Dynamik der Leberverfettung

Bei etwa 50 % der Milchkihe wird in den ersten Laktationswochen eine UbermaRige
Fetteinlagerung in die Leber beobachtet (Jorritsma et al., 2001; Bobe et al., 2004). Im Rahmen des
Lipomobilisationssyndroms werden bei Milchkiihen vermehrt metabolische, infektiose und
reproduktive Storungen sowie Labmagenverlagerungen und Lahmheiten festgestellt. Darliber hinaus
besitzen Kiihe mit hohem Leberfettgehalt die Pradisposition zur Entwicklung einer Leberinsuffizienz.
Die hochgradige Leberverfettung ist damit ein Bindeglied zwischen den Anforderungen von
Graviditat, Geburt und Puerperium an das Muttertier und den potenziell daraus erwachsenden
Gesundheitsstorungen. Die Produktionsverluste und Behandlungskosten betroffener Tiere verleihen
ihr eine hohe 6konomische Bedeutung (Herdt, 1988; Rehage et al., 1996; Jorritsma et al., 2000;
Bobe et al., 2004; Beever, 2006; Mulligan and Doherty, 2008; Duffield et al., 2009).

Die Ursache einer Leberverfettung wird in der negativen Energiebilanz hochleistender Milchkiihe
gesehen (Block et al., 2001; Drackley et al., 2001; Grummer et al., 2004). Zur Kompensation des
Defizits werden korpereigene Energiereserven vor allem Fett mobilisiert (Bell, 1995). Unter den
Bedingungen einer hohen NEFA-Anflutung (non-esterified fatty acids, nicht veresterten Fettséuren)
aus den Fettdepots wird ein erheblicher Anteil dieser in den Hepatozyten zu Ketonkérpern [Aceton,
Acetacetat, Beta-hydroxybutyrate (BHB)] verstoffwechselt oder zu Triacylglycerol (TAG) reverestert
(Krebs, 1966; Drackley, 1999). Letztere konnen an Lipoproteine [hauptséchlich Very Low Density
Lipoproteins (VLDL)] gebunden aus der Leber ausgeschleust werden. Da die Leber des Rindes nur
eine geringe Kapazitat zur Produktion von VLDL besitzt (Kleppe et al., 1988; Mazur et al., 1988;
Pullen et al., 1989; Katoh, 2002), verbleiben bei einer hohen TAG-Produktion diese grofitenteils im
Organ (Drackley, 1999; Herdt, 2000). Der Anteil der TAG am Totallipid (TL)-Gehalt der Leber steigt
(Gaal et al., 1983; Reid and Roberts, 1983; Herdt, 1988; Staufenbiel et al., 1993). Aus neueren
Untersuchungen an Leberbiotaten von Deutsch-Holstein-Kihen  mit  unterschiedlichem
Leberfettgehalt geht hervor, dass der proportionale Anteil von TAG an TL (Starke et al., 2010a)
zunéchst linear ansteigt, dann jedoch ab Leber-TL-Gehalten von etwa 100 mg/g Leberfrischgewicht
[fresh weight (FW)] nahezu konstant bei ca. 70 % bleibt. Eine derartige Abweichung vom
kontinuierlichen Anstieg des eingelagerten Speicherfettes wurde bisher nur fiir Ratten beschrieben
(Gauthier et al., 2004). Es ist also davon auszugehen, dass sich bei hochgradiger Leberverfettung
auch vermehrt andere Lipidfraktionen z.B. Cholesterol, Cholesterolester und NEFA in den
Hepatozyten anreichern (Reid et al., 1977; Collins and Reid, 1980; Bobe et al., 2004). Die Frage
nach der Zusammensetzung des Nicht-TAG-Anteils und danach, welchen Einfluss die anderen
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Lipidfraktionen auf Zellstoffwechsel, -integritdt und —funktion in den Hepatozyten des Rindes
austiben, ist noch offen. Aus der Humanmedizin gibt es Hinweise, wonach die Lipotoxizitat vor allem
an die Nicht-TAG-Fettsduremetaboliten gekoppelt ist (Neuschwander-Tetri, 2010a, b). Da bekannt
ist, dass Kiihe mit zunehmendem Leberfettgehalt zur Entwicklung einer Leberinsuffizienz neigen
(Herdt, 1988; Rehage, 1996), waren ahnliche Riickschliisse beim Rind denkbar. Eine praktische
Relevanz der Beobachtung zur Dynamik des Leberfettgehaltes liegt vor allem darin, dass unter
Verwendung eines Broken-Line Modells der Leber-TAG-Gehalt aus dem TL-Gehalt oder umgekehrt
(r*=0,98) berechnet werden kann. Damit wird die Bestimmung eines der beiden Parameter (TL,
TAG) entbehrlich, was den analytischen Aufwand in wissenschaftlichen Studien reduziert (Starke et
al.,, 2010a).

Nicht-invasive Diagnostik des Leberfettgehaltes

Klinische Untersuchungen zur Leberverfettung der Milchkiihe setzen die Kenntnis des
Leberfettgehaltes voraus. Als Routineverfahren zur Klassifizierung der Tiere in gréferen
Milchviehbestanden bedarf es dafir einer zuverlassigen, real-time Methode. Versuche, auf der Basis
der sonographischen Beurteilung der Gewebetextur des Leberparenchyms den Fettgehalt
abzuschétzen, lieferten bei Rindern bereits vielversprechende Ergebnisse (Braun, 1990, 2009;
Acorda et al., 1994a, b; Braun and Gerber, 1994; Delling, 2000; Bobe et al., 2008). Ziel jlingerer
Untersuchungen war es, neben den aus der subjektiven Beurteilung von Leberultraschallbildern
resultierenden inter- und intraindividuellen Unterschieden (Strauss et al., 2007), auch die
untersuchungs- und geratebedingten Artefakte sowie den Einfluss der Bauchwand des Tieres auf
das Analyseergebnis zu eliminieren. Diese Anforderungen erfiillt die speziell dafiir entwickelte
Bildanalysesoftware CAUS [Computer-Aided Ultrasound Diagnosis (Thijssen et al., 2008)].
Basierend auf transkutan aufgezeichneten und kalibrierten Ultraschallbildern kénnen mit diesem
Programm Kiihe dem TAG-Gehalt des Organs entsprechend untersucherunabhéngig und nicht-
invasiv klassifiziert werden. Voraussetzung ist, dass die B-Mode-Ultraschalldatensatze mit
standardisierten Gerategrundeinstellungen aufgenommenen werden. Aufgrund der Automatisierung
der Arbeitsschritte ist die Software benutzerfreundlich und fir den Einsatz im Rahmen der
Gesundheitstiberwachung von Milchviehherden geeignet (Thijssen et al., 2008; Starke et al., 2010b;
Weijers et al., 2010).

Veranderungen von Organform und -groRe sowie portalem Blutfluss bei Fetteinlagerung in
die Leber

Triacylglycerol wird im Cytosol der Leberzelle in Form von Fetttropfchen gespeichert (Drackley,
1999). Mit zunehmender Fetteinlagerung nimmt das Volumen der Hepatozyten zu (Reid and Collins,
1980; Johannsen et al, 1993). Wie Untersuchungen an toten Kilhen mit hochgradiger
Leberverfettung belegen, verursacht die histologisch erfasste Hypertrophie der Hepatozyten eine
makroskopisch nachweisbare Hepatomegalie (Reid and Collins, 1980; Johannsen et al., 1993;
Braun, 2009). Die straffe, bindegewebige Organkapsel (Liebich, 1999) verhindert bei Fortschreiten
der Parenchymschwellung eine unbegrenzte VergroRerung der Leber. Da bei gleichbleibender
Oberflache die Kugel der geometrische Kdrper mit maximalem Volumen ist, andert sich die Form des
Organs. Die Leberrander stumpfen ab (Maxie, 2007; Braun, 2009). Wie Untersuchungen an
Deutsch-Holstein-Kiihen ergaben, kénnen diese Dimensionsédnderungen der Leber auch intra vitam
erfasst werden. Sie sind sonographisch ab einem Leber-TAG-Gehalt von etwa 100 mg/g FW
nachweisbar. Ab einem TAG-Gehalt von 150 mg/g FW werden sie besonders prominent. Aufgrund
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der hohen absoluten und relativen interindividuellen Varianz zwischen den Tieren ist der
diagnostische Wert der Organmale zur Vorhersage des Leberfettgehaltes bei Milchkiihen jedoch
begrenzt (Haudum et al., 2011).

Untersuchungen an Lebern von Nagern und Menschen zeigen, dass die Parenchymsschwellung
nicht nur eine Anderung der Organform verursacht, sondern auch der Druck innerhalb der Leber
zunimmt. Dieser Druckanstieg geht einher mit einer Kompression der Sinusoide (Orrego et al.,
1981). Sonographische Untersuchungen ergaben, dass mit zunehmender Fetteinlagerung die
Lumina der LebergefaBe enger werden (lwao, 1987; Braun, 1990; Weijers et al., 2010). Dies alles
fuhrt offensichtlich zu einer Reduktion der Makro- und Mikrozirkulation in der Leber (Seifalian et al.,
1998, 1999; McCuskey et al., 2004; Farrell et al., 2008). Intraoperativ durchgefiihrte
dopplersonographische Untersuchungen an der V. portae von Deutsch-Holstein-Kiihen mit
unterschiedlichem Leberfettgehalt bestétigten, dass es mit steigendem TAG-Gehalt zu einer
Beeinflussung der Organdurchblutung kommt. Mit zunehmendem Leberfettgehalt nahmen bei den
Kihen die Blutflussgeschwindigkeit und der vendse Pulsatilitdtsindex an der V. portae ab. Dies
beruht auf einer Reduktion der Elastizitait der GefaRe innerhalb der Leber infolge der
Fetteinlagerung. Die Veranderungen werden besonders deutlich, wenn der TAG-Gehalt 150 mg/g
FW Ubersteigt (Starke et al., 2011a). Es ist unter anderem aus Untersuchungen an Ratten bekannt,
dass bereits Mikrozirkulationsstérungen lokale Isch&dmien ausldsen (Sun et al., 2003). Da auch beim
Rind eine ungehinderte Perfusion entscheidend fiir die Aufrechterhaltung der Organfunktion ist
(Reynolds et al., 1994, 2003), kénnten die Ergebnisse zur Blutflussmessung in der V. portae die
Zunahme der Leberinsuffizienz bei steigender TAG-Einlagerung teilweise erklaren.

Dexamethason als Therapeutikum — Wirkung auf den Fettgehalt, die Glucosenettoabgabe und
die Durchblutung der Leber

Obwohl Glucocorticoide zur Behandlung des Lipomobilisationssyndroms der Milchkilhe mit
nachweislich positiver Wirkung breit angewendet werden, sind deren Effekte an der Leber noch nicht
aufgeklart. Bekannt ist, dass sie einen Anstieg der Glucose- und einen Abfall der
Ketonkorperkonzentration im Plasma induzieren (Shpigel et al., 1996; Jorritsma et al., 2004; Firll
und Jackel, 2005). Die Aussagen zu den Effekten einer Glucocorticoidbehandlung auf die Stimulation
der Gluconeogenese beim Wiederkauer sind nicht kongruent. Vor allem in alteren Arbeiten wurde
Glucocorticoiden eine Anregung der Gluconeogenese in der Leber unterstellt (Baird and Heitzman,
1969; Hamada et al., 1987). Bereits 1971 unterstiitzten aber Baird und Heitzman die von Bassett et
al. (1966) fir Schafe aufgestellte These, wonach die Hyperglycaemie nach Dexamethason (DEXA)-
Behandlung auch beim Rind durch das Unvermdgen peripherer Gewebe bedingt ist, Glucose
aufzunehmen. Auch in Untersuchungen an Kélbern konnte keine Steigerung der hepatischen
Gluconeogenese durch eine Glucocorticoidbehandlung beobachtet werden (Scheuer et al., 2006). In
jungeren Untersuchungen an multikatheterisierten Milchkiihen wurde unter Einfluss von DEXA zwar
eine Hyperglycaemie und Hyperinsulinaemie nachgewiesen, die Glucosenettoabgabe an der Leber
nahm aber nicht zu (Starke et al., 2011b, c). Das lasst darauf schlielen, dass die Hyperglycaemie
nicht auf eine Stimulation der Glucosebereitstellung durch die Leber, sondern vielmehr auf eine
Reduktion des Glucoseverbrauchs in peripheren Korpergeweben zuriickzufiihren ist. Eine derartige
Hemmung der insulinabhdngigen Glucoseverwertung wurde nach DEXA-Behandlung bei Kalbern
(Sternbauer et al., 1998; Scheuer et al., 2006) und Kiihen (Kusenda et al., 2011; Starke et al., 2011c)
nachgewiesen. Sie wird mit einer Beeinflussung des zelluldren Glucosetransportsystems und einer
Reduktion der intrazellularen Glucoseoxidation in diesen Geweben erklart (Tappy et al., 1994).
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Ergebnisse einer Studie an multikatheterisierten Deutsch-Holstein-Kiihen lassen weiterhin vermuten,
dass es nach DEXA-Behandlung zu einer offenbar insulinbedingten Reduktion der Lipolyse und zu
einer Stimulation der Utilisation von NEFA und BHB in der Korperperipherie kommt. In der Leber
wurden unter der Behandlung die oxidativen Prozesse forciert und mehr Sauerstoff verbraucht. Des
Weiteren wurde eine Abnahme des Leber-TAG-Gehaltes sowie eine Zunahme des hepatischen
Plasma- und Blutflusses beobachtet. Vor allem der Anstieg des arteriellen Anteils am hepatischen
Blutfluss ist ein indirekter Hinweis auf eine Reduktion der Durchblutung peripherer Organe zugunsten
der Leber unter DEXA-Einfluss (Starke et al., 2011c). Die Ergebnisse kdnnen damit als Beitrag zur
Erklarung der klinischen Wirksamkeit einer Behandlung mit Glucocorticoiden angesehen werden.

Die Hyperglycaemie, der nachweisliche Rickgang an intrahepatischem Speicherfett und die
Steigerung der hepatischen Durchblutung kdnnen als positive Effekte einer DEXA-Behandlung fiir
die Leber gewertet werden.

Literaturverzeichnis
Die Literatur ist beim Autor erhaltlich.
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Ist die "Leberschutztherapie” iiberholt oder noch aktuell?

Manfred Fiirll', Ahmad Issa Awas?, Brigitta Fiirll!, Till Pevec?, Katja Ringel', Detlef

Rochert!, Jasem Saffaf?, Thomas Wittek3
"Medizinische Tierklinik, Leipzig; 2Veterinarmedizinische Fakultat, Hama (Syrien), 3Klinik fiir
Wiederkauer, Wien, Osterreich

1, Leberschutztherapie®:

lhr Ziel ist, den Lebermetabolismus durch exogene Substratzufuhr (Glucose, Aminosauren,
Vitamin-B-Komplex, Orotsaure, Cholagoga/Choleretika) zu stiitzen und den nekrotischen,
entzindlichen und entzindlich-degenerative  Veranderungen des Leberparenchyms und
Gallengange zu begegnen.

Da die Leber eine sehr hohe Reservekapazitdt hat und Substratiiberangebot besteht, ist es
fraglich, ob eine (alleinige) Leberschutztherapie sinnvoll ist.

2 Charakter der Leberkrankheiten bei Kiihen:

Eine Studie an 300 krankgeschlachteten Kiihen ergab histologisch 66% Leberverfettung, 29%
reaktiv-entziindliche Abweichungen und 16% Leberdegeneration. Maximale Leberfettgehalte hatten
Kiihen mit schweren Entziindungen (Nephritis, Mastitis, Puerperalstérungen, Pneumonie) (FURLL
1989).

2010 zeigte eine Studie an 196 Kihen der MTK Leipzig mit linksseitiger Labmagenverlagerung
(ILMV) ein ahnliches Bild (Tab. 1).

Tabelle. 1: Leberlipide (LL) > 30% (Mediane) bei 196 Kihen mit ILMV und Zusatzkrankheiten bei
Klinikaufnahme, untersetzt nach dem Krankheitsausgang

35 Kiihe mit Ex. letalis 161 geheilte Kiihe

Zusatzkrankheit LL%  Zusatzkrankheit LL% Zusatzkrankheit LL%
Peri-/Endokarditis 39 Endometritis 28 puerper. Septikdmie 40
Multiorganversagen 38 Nephritis 27 Stoffw.-Stérungen 22
Hgr. Endometritis 35 Labmagenulzera 27 Ketose 21
Stoffw.-Stérungen 35 akute Peritonitis 26 ggr Endometritis 19
Ketose 32 Pneumonie 24 mgr Endometritis 19
Downer cows 31 Geburtsverletzungen 24 Laminitis 18
Enteritis 30 Retentio sec. 18

puerper. Septikamie 29 Mastitis 15

Maximale Leberfett-Konzentrationen bestehen bei entziindlichen Organkrankheiten. Den letalen
Ausgang zeigen Pansenbewegungen <2/3 min, Af >25/min, IKT >38,5 °C, BHB >2,5 mmol/l,
Cholesterol <1,5 mmol/l, Cl <95 mmol/l, Bilirubin >15 mmol/l, Creatinin >90 ymol/l, GLDH >50 U/,
CK >400 U/l, AST >200 U/l und LDH >1750 U/l (Mediane) gut an.
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3 Therapieergebnisse:
3.1 Kiihe mit Labmagenverlagerung und Standardtherapie

Von 236 SB-Kiihen eines Jahres mit ILMV wurden die Laborbefunde bei Aufnahme (A) und
Entlassung (E) ausgewertet, unterteilt nach geheilt (n=211) und Exitus letalis (n=25).

Die Leberparameter GGT, GLDH, LDH und AP bewegten sich im oberen Grenzbereich bzw.
gering dariiber (Tab. 2). Bilirubin, BHB und AST waren, bes. bei Kiihen mit Exitus letalis, deutlicher
erhéht, Cholesterol erniedrigt.

Wahrend der ,Standardtherapie® mit 100 mg Glucose/h/kg in 0,9% NaCl-Lésung im Dauertropf,
2x200 g/d Propylenglycol, 3 d Chemotherapie, Antiphlogistika, Salzleckstein und weiteren
Elektrolyten besserten sich BHB und Bilirubin (p<0,05); GLDH, GGT, LDH, AP, und AST blieben
niedrig. CK- und AST-Aktivitatssteigerungen deuteten auf Endometritiden hin.

Tabelle. 2: Blutparameter (Mediane) von 236 geheilten (h) und euthanasierten (1) SB-Kihen mit
ILMV bei Klinikaufnahme (A) und -entlassung (E) (ab.AB= p<0,05)

Parameter Ex. A E Parameter Ex. A E

BHB (mmol/l) h 1,12aA 0,428 pH h 7,38 7,38

| 1,33 0,298 | 7,37A 7,288
Bilirubin h 16,32 10,528 HCO3 h 24,6 24,62
(Mmolll) | 24,207 18,428 (mmol/l) | 20,4~ 16,808
Cholesterol h 1,827 1,64a8 pCO02 (kPa) h 5,442A 5,628
(mmolfl) | 1,72 1,210 | 5,100 5,100
GLDH h 452 40 K h 3,15 3,102
(un | 67° 48 (mmol/l) | 2,90 2,300
GGT h 34 36 Hamatokrit h 0,294 0,278
(uny | 43 58 | 0,30 0,28
LDH h 35600 3624 Leukozyten h 6,7 6,8
(un | 48492 3674 (G | 74 11,0
AP h 1492A 1518 Thrombozyten h 4797 45228
(un | 2960 169 (G | 488 4090
AST h 1522 121 CK h 39024 2748
(uny | 2090 141 un | 6450 449

Die Befunde zeigten nur geringe Leberveranderungen, die sich bei den geheilten Kiihen in der
Klinik normalisierten (Tab. 2).

Kiihe mit Exitus letalis hatten bei der Aufnahme héheres BHB und Bilirubin (p<0,05) sowie
hohere GLDH-, LDH- AP-, AST-, CK- und physiologische GGT-Aktivitaten. Auch bei diesen Kiihen
besserten sich durch die Therapie BHB, Bilirubin und AP (p<0,05) sowie GLDH, LDH, AST und CK.

Auf den letalen Ausgang wiesen sinkende Cholesterol-, pH-, Bikarbonat- (p<0,05) sowie K- und
Thrombozyten-Werte hin.

3.2 Kiihe mit ,,schwerem Leberschaden*:

Aus 408 hauptsachlich an ILMV erkrankten Kilhen der MTK Leipzig wurden chronologisch 40
Kiihe selektiert, die bei der Aufnahme einen ,schweren Leberschaden® hatten (GLDH >100 U/,
Bilirubin >50 pmol/l, AST >200 U/l). Es wurden alle Zusatzkrankheiten erfasst und ein breites
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Laborspektrum bei der Aufnahme und bei der Entlassung bzw. dem Exitus letalis analysiert. Die
Behandlung der Kiihe erfolgte wie unter a). 26 (65%) der 40 selektierten Patienten Kihe mit ,starken
Leberschaden® wurden problemlos geheilt. Trotz extremer Befunde lieRen sich immer BHB und
Bilirubin sowie GLDH mit der Therapie senken (Tab. 3).

Tabelle 3: Blutparameter (Mediane) geheilter und euthanasierter Kiihe bei Klinik-Aufnahme (A) mit
extremen Leberbefunden und bei Entlassung (E)
AST (Un) GLDH (un) Bilirubin BHB Cholesterol CK
(umol/l) (mmol/l) (mmolfl) (un
geheilt A E A E A E A E A E A E
300 162 96 39 190 125 140 045 17 1,7 1100 200

Ex.let. A E A E A E A E A E A E
310 410 115 102 285 21,0 100 040 16 1,1 1200 3800

Die 35% Klhe mit Exitus letalis hatten immer eine per se zum Tod flihrende Primarkrankheit
(phlegmondse Mastitis, hgr. Endometritis, Peritonitis, Labmagenulcera, Thrombose, Botulismus,
Muskelruptur, Aspirationspneumonie). Als prognostisch nitzlich erwiesen sich Cholesterol, CK,
Albumin und der S&ure-Basen-Haushalt.

GLDH, Bilirubin sowie BHB, die die Leberzellintegritét, -ausscheidungs- sowie -syntheseleistung
reprasentieren, lieken auch bei Kiihen mit Exitus letalis nicht auf eine insuffiziente Leber schlieRen.

3.3 Kiihe mit ILMV und puerperaler Septikdmie:

Die Ursache fir letale Krankheitsverldufe ist bei Patienten der MTK Leipzig hauptsachlich die
puerperale Septikamie. In einer Studie an 50 Kihen erhielten 25 Kiihe neben der Standardtherapie
(n=25, K) zusétzlich Dexamethason (2 mg/100 kg, Voren®, V). Nur bei Dexamethasongabe
besserten sich von Tag 0 zu Tag 2 die Puls- und Atemfrequenzen, die Pansenbewegungen sowie
Bilirubin, FFS, AST, GGT und GLDH (p<0,05) (Tab. 4). Die monozytére Phagozytose sowie der
oxidative Burst der Monozyten und Granulozyten stiegen nur in der V-Gruppe signifikant an. Als
wichtiger und gewtinschter Effekt sank TNFalpha bei der Dexamethason-Therapie (p<0,05). Die
Studie zeigt, dass der Therapieerfolg besonders von der Therapie der Puerperalstérungen abhéngt.

3.4 Gerinnungsanalytische Untersuchungen bei Kiihen mit Systemic Inflammatory Response
Syndrome (SIRS):

SIRS ist auch bei Kuhen eine wichtige Ursache fir Exitus letalis. Es involviert
Gerinnungsstorungen als DIC inkl. Thrombosen, verstarkt aber auch durch Insulinresistenz
wesentlich die Lipolyse und Steatose.

In einer Studie wurden bei 60 Kilhen mit ILMV und Septikémie Thromboplastin- (TPZ), aktivierte
Partielle Thromboplastin- (aPTT) und Reptilasezeit (RT) sowie Fibrinogen (FIB), Antithrombin (ATIII),
Faktor XIIl, Protein C (PC), D-Dimere, Procalcitonin (PCT), Thrombozyten (PIt) und Leukozyten (Leu)
untersucht (Tab. 5).
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Tabelle 4: Stoffwechselparameter, Phagozytose- und Burstaktivitit bei Kiihen mit ILMV und
puerperaler Septikdmie ohne und mit Dexamethasontherapie (20, A8=p<0,05)

Parameter do d2 do d2
FFS K 1251 13802 phagozytierende K 96,84 96,08
Vv 11097 4738 Neutrophile (%) Vv 97,7 96,2
Bilirubin K 1,697 1,698 phagozytierende K 85,2 85,4
pmolil Vv 1,33 1,59 Makrophagen % Vv 85,0 91,9
BHB mol/l K 1,784 0,808  burstaktive Neutrophile K 55,1 479
Vv 2,434 0,658 (%) Vv 41,64 61,38
Cholesterol K 23,1 15,1 burstaktive K 7,0A 3,48
mmol/l Vv 23,5A 14,68 Makrophagen % Vv 6,77 798
GLDH K 71,2 59,7 TNF-a (ng/ml) K 0-57 0-49
uil v 110,84 56,78 1.-3. Quartil Vv 0-41 0-31
GGT K 448 39,8  AST K 217 236
ui Vv 48,7A 3748 Ul Vv 241A 1848

Tabelle 5:  Gerinnungsstatus bei 50 geheilten und 10 gestorbenen Kihen mit LMV sowie SIRS-
Symptomatik bei Klinikaufnahme (ab = p<0,05)

TPZ aPTT FIB RT ATl FXIl PC  D-Dimere PCT Pt Leu
(%) (sec) () (sec) (%) (%) (o) (W) (ng/mi)  (GN)  (Gl)
geheilt 48 490  40¢ 20 120 922 17 1122 02 5412 7
Exlet. 47 494  27° 19 118 820° 12 123 0066 459 73

Flr Exitus letalis sprachen veranderte Fibrin-, Faktor XIlI-, D-Dimer-, Procalcitonin- und
Thrombozytenwerte. Im Krankheitsverlauf sanken die Faktor XlII-Aktivitdt, Thombozytenzahlen und
die Antithrombinkonzentration. Reptilasezeit und Fibrinogen stiegen im Sinn einer DIC an.

Therapeutisch kann Heparin (180 IE/kg KM) genutzt werden (FURLL u. FURLL 2006).

4 Schlussfolgerungen:

> Die bei ca. 65% der Félle bestehende einfache Leberverfettung ist klinisch wenig relevant und
durch ,Leberschutztherapie® (Glucose [-dauertropf], glukoplastische Verbindungen) gut zu
behandeln. Glucocorticoide (Voren®), Vitamin-B12 (Catosal®), Vitamin C/E, Menbuton
(Genabil®), Camnitin, Niacin und cis-Linolensaure (CLA) wirken unterstiitzend (FURLL 2007,
2008).

> Klinisch gravierend sind (schwere) entziindliche Organkrankheiten (hpts. Puerperalstdrungen,
Mastitis, Enteritis, Nephritis). Leukopenie ist dafir ernstes Symptom. Der Stoffwechsel
einschlieBlich der der Leber wird u.a. durch Zytokine schwer gestért.

> Entscheidend sind die schnelle Diagnose sowie die konsequente atiologische Therapie mit
wirksamer Antibiose, maximaler Entziindungshemmung, enzymatischen (Glucocorticoide) und
plasmatischen Antioxidantien (Vitamin C und E), Kreislaufstabilisierung, Elektrolytsubstitution
(K!, Mg) sowie Thrombosebekdmpfung (Heparin).

» Leberschutztherapie” ist ein wichtiger Teil der Gesamtbehandlung, entscheidend ist jedoch die
Therapie der Zusatzkrankheiten, bes. von Lochiometra, Enteritis und Mastitis.
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Aktuelles zum Monitoring von Milchkiihen nach der Geburt

Wolfgang Heuwieser, Caroline Leutert, Onno Burfeind
Tierklinik fir Fortpflanzung, Fachbereich Veterindrmedizin, FU Berlin

Einleitung

Im Puerperium von hochleistenden Milchkiihen haben insbesondere Infektionen der Gebéarmutter
und Stoffwechselstdrungen Bedeutung. Fiir die Erkennung spezifischer Erkrankungen (u. a. akute
Metritis, Endometritis, Ketose) stehen allgemein anerkannte diagnostische Methoden zur Verfligung.
Die gebrauchlichen diagnostischen Methoden basieren auf einer kumulierten Erfahrung aus
Wissenschaft, Klinik und Praxis. Eine derartige klinische Evolution ist ein wichtiger Faktor des
medizinischen Fortschrittes und unverzichtbarer Bestandteil des aktuellen Wissenstandes in der
Tiermedizin. Allerdings wird aufgrund ebendieser allgemeinglltigen Anerkennung nicht immer
reflektiert, dass jede diagnostische Methode mit unvermeidbaren Fehlern einhergeht.

In der klinischen Epidemiologie wird zwischen Typ I- und Typ II- Fehlern unterschieden. Bei
einem Typ I-Fehler wird das betreffende Tier als erkrankt diagnostiziert, obwohl dieses tatsachlich
gesund ist. Dagegen wird bei einem Typ II-Fehler das betreffende Tier als gesund diagnostiziert,
obwohl es tatsachlich erkrankt ist. Die Folgen kdnnen bei beiden Fehlerarten bedeutsam sein und
beinhalten ékonomische, pharmakologische und ethische Aspekte. Bei einem Typ I-Fehler wird ein
gesundes Tier unndtigerweise behandelt. Im giinstigen Fall resultiert diese unnétige Behandlung
lediglich in vermeidbaren Kosten fir den Milchproduzenten durch — iberfliissige — Behandlungen
und etwaige Wartezeiten. Im Falle einer falschlicherweise diagnostizierten akuten Metritis mit
folgerichtig durchgefuhrter antibiotischer Behandlung ist diese nicht nur unnétig, sondern kann einen
vermeidbaren Selektionsdruck auf vorhandene Bakterien ausiiben und somit zur Entwicklung von
Resistenzen beitragen. Neben Strategien zur Verringerung von Reservoiren von resistenten
Erregern und der Entwicklung neuer Antibiotika gehdrt auch eine verbesserte Diagnostik von
infektidsen Erkrankungen zu den wichtigen Mainahmen (4).

Ein Typ II-Fehler fiihrt dazu, dass bei einem tats&chlich erkrankten Tier der positive Nutzen einer
Behandlung nicht realisiert wird und die Erkrankung fortbesteht oder sich gegebenenfalls sogar
verschlimmert. Dadurch wird ein mdgliches Leiden des Tieres verlangert und weitere
Leistungseinbulen und unter Umstanden sogar tierschutzrelevante Situationen in Kauf genommen.

Fir viele der im Rahmen der Klinischen Untersuchung des Rindes durchgefiihrten diagnostischen
Methoden liegen jedoch keine Informationen Uber Genauigkeit und Zuverlassigkeit vor. In diesem
Zusammenhang fiihrt einer der anerkanntesten Wissenschaftler auf dem Gebiet der infektidsen
Gebarmuttererkrankungen, Prof. Martin Sheldon (Universitat in Swansea, England) aus, dass das
Fehlen eines absoluten Goldstandards fir die Diagnose von Gebarmuttererkrankungen die
Beurteilung der Leistung der diagnostischen Methoden (d. h. Sensitivitat, Spezifitat) erschwert. Es
wird einfach angenommen, dass die diagnostische Leistung der Methoden fiir den Gebrauch im Feld
ausreichend ist (6). Ebenso ist die Haufigkeit von Typ |- und Typ II-Fehlern in der Regel nicht
bekannt. Diese Situation ist unbefriedigend.

Die wenigen in der einschlagigen Literatur verfiigbaren Beobachtungen deuten darauf hin, dass
die Fehlerquoten unter bestimmten Umstanden erheblich sein kénnen. So ist fiir das Messen der
rektalen Korpertemperatur als Hinweis auf entziindliche Vorgénge in der Gebérmutter nach der
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Abkalbung die Haufigkeit von Typ I- und Typ Il-Fehlern betrachtlich. Bei einmaliger Messung der
rektalen Kdrpertemperatur pro Tag wurde eine Haufigkeit von 66 % (Typl) und 21 % (Typ Il)
beschrieben (5,10). Deshalb war es das Ziel mehrerer Forschungsprojekte der Tierklinik fiir
Fortpflanzung, Berlin, die diagnostische Leistung verschiedener im Puerperium eingesetzten
diagnostischen Methoden wissenschaftlich zu beurteilen.

Material und Methoden

In einer Reihe von Experimenten wurde die Wiederholbarkeit (innerhalb eines Untersuchers,
zwischen verschiedenen Untersuchern) verschiedener, fiir das Gesundheitsmonitoring von
frischabgekalbten Kiihen haufig genutzten Methoden (u. a. Messen der rektalen Kérpertemperatur,
Vaginoskopie, palpatorische Beurteilung des Zervixdurchmessers, adspektorische Beurteilung der
Pansenflillung) bestimmt. Weiterhin erfolgte — soweit mdglich — ein Vergleich mit einer
Referenzmethode, um die Sensitivitdt und Spezifitdt bestimmen zu kénnen. Vaginaler Ausfluss
wurde auf einer 4-Punkte-Skala kategorisiert (0 = klarer Schleim, 1 = Schleim mit einigen Flocken,
2 = Ausfluss mit weniger als 50 % Eiter, 3 =Ausfluss mit mehr als 50 % Eiter). Neben der
Wiederholbarkeit wurde auch der Einfluss einer manuellen Palpation vom Mastdarm auf die
vaginoskopische Beurteilung des Ausflusses beurteilt.

Ergebnisse

Im Folgenden werden exemplarisch ausgewahlte Ergebnisse fiir die Messung der rektalen
Korpertemperatur und fiir die vaginoskopische Beurteilung von Vaginalausfluss beschrieben. Weitere
relevante Ergebnisse werden im Vortrag vorgestellt oder sind bereits publiziert worden (2,7,9).

Die rektale Temperatur war im Friihpuerperium von einem Untersucher wiederholbar zu messen
(39,5  0,1°C; Variationskoeffizient = 0,2 %). Trotzdem war die maximale Differenz innerhalb von
zehn Messungen zum Teil erheblich (2 Kiihe: 0,5°C; 5 Kiihe: 0,4°C). Die von zwei unterschiedlichen
Personen gemessenen Werte zeigten eine hohe Korrelation (r=0,98; P <0,001) bei geringer
mittlerer Abweichung (0,1 + 0,2°C; P < 0,01).

Wurde mit vier unterschiedlich langen Thermometern die rektale Temperatur gemessen,
korrelierten die Messwerte ebenfalls (r= 0,94 bis 0,96; P <0,001). Die mittlere Differenz zwischen
den einzelnen Thermometern lag zwischen 0,1 und 0,3°C. Hierbei war die Differenz jeweils niedrig
bei zwei Thermometern mit entweder einer langen (GLA M750=39,2+0,7°C und
MTI8101 = 39,3 £ 0,7°C) oder einer kurzen Sonde (MT1831=39,0+0,7°C und Domotherm
TH1=38,9+ 0,7°C). Der Einfluss der Eindringtiefe konnte im vierten Experiment bestatigt werden.
Trotz hoher Korrelation der Messwerte bei 11,5 und 6,0 cm (r = 0,95; P < 0,001) war das Ergebnis
bei einer Eindringtiefe von 11,5 cm im Mittel um 0,4 £ 0,2°C (P < 0,001) hoher als bei 6,0 cm. In
heifen Klimaphasen war die Korpertemperatur der Tiere im Friihpuerperium deutlich hoher (etwa
0,5 °C) im Vergleich zu Tieren, die unter moderaten Umgebungstemperaturen abgekalbt hatten.

Auch die Befunde der vaginoskopischen Beurteilung von Ausfluss waren gut wiederholbar. Eine
vorangegangene Palpation vom Mastdarm her hatte keinen Einfluss auf die Befunde.

Schlussfolgerung

Die Ergebnisse dieser Studie zeigen, dass die rektale Temperatur ein wiederholbar messbarer
Parameter bei Kiihen ist. Trotzdem konnen die Messergebnisse bei wiederholten Messungen bei
einigen Tieren um bis zu 0,5°C abweichen. Die Wahl des Thermometers (bis 0,3°C) und die
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Eindringtiefe (bis 0,4°C) haben einen erheblichen Einfluss auf die Ergebnisse. Diese Einfliisse
kénnen mit dafir verantwortlich sein, dass zum einen ein nicht unerheblicher Anteil von Kiihen in den
ersten Tagen nach der Abkalbung Temperaturen von Uber 39,5°C (26 %) oder 39,7°C (9 %) haben
(1,8) und zum anderen nicht alle an Metritis erkrankten Kiihen bei taglich einmaliger Messung mit
Fieber diagnostiziert werden (1).

Um vergleichbare Messwerte zu bekommen, muss darauf geachtet werden, dass immer mit
demselben Thermometer bei einer einheitlichen Eindringtiefe gemessen wird. Da auch die
Umgebungstemperatur einen grolen Einfluss auf die Korpertemperatur hat, sollte eine
Wiederholungsmessung in den kiihleren Abendstunden durchgefiihrt werden.
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Embryonale Mortalitat — Hauptursache fiir Fertilitatsstorungen beim
Hochleistungsrind

Heinrich Bollwein
Klinik fir Rinder, Stiftung Tierérztliche Hochschule Hannover

Bedeutung der embryonalen Mortalitét

Eine Reihe von Studien zeigt, dass die Steigerung der Milchleistung beim Rind mit einem
Rickgang in der Fertilitit einhergeht. Es gibt zwar Hinweise darauf, dass dieser negative
Zusammenhang zwischen Milchleistung und Fertilitat auch genetisch bedingt ist, die Heritabilitat fir
das Merkmal Fruchtbarkeit scheint jedoch relativ gering zu sein. Auflerdem gibt es Rinderbestande,
bei denen die Milchleistung in den letzten Jahren deutlich gesteigert wurde und dies nicht mit einer
verminderten Fertilitat einherging. Es stellt sich daher die Frage, ob die beobachtete Abnahme der
Fruchtbarkeit tats&chlich ein unumgangliches Problem der Hochleistungsrinder darstellt.

Die Ursachen flr den Riickgang in der Fertilitat scheinen weniger in Stérungen der Fertilisation,
als vielmehr in einem vermehrten Auftreten eines embryonalen Fruchttodes zu liegen. Wahrend man
davon ausgeht, dass die Fertilisationsrate bei ordnungsgemaR durchgefiihrter Insemination mit
fertilem Sperma seit Jahrzehnten nahezu konstant bei etwa 80 bis 90 % liegt, gibt es Studien, nach
denen die Wahrscheinlichkeit eines embryonalen Fruchttodes heute etwa 30 bis 40 % betragt. In den
USA und GroRbritannien nimmt die Tré&chtigkeitsrate j&hrlich um etwa 1 % ab (6,9).

Ursachen fiir die embryonale Mortalitat

Eine indirekte Rolle hinsichtlich der embryonalen Mortalitat scheint die bei Hochleistungsrindern
haufig auftretende negative Energiebilanz zu spielen. So besteht unumstritten ein negativer
Zusammenhang zwischen der Energiebilanz und der Zeitdauer bis zur Wiederaufnahme des
Zyklusgeschehens nach der Geburt. Bei Kiihen mit einem ausgepréagten Energiedefizit in den ersten
Wochen nach der Kalbung erfolgt die erste Owvulation spater als bei Tieren, bei denen die
Energiebilanz ausgewogener ist. Als Hauptursache fir die verspétete erste Ovulation nach der
Geburt gilt die bei diesen Tieren niedrigere Konzentration des Insulin-like Growth Factor-l (IGF-I).
Dieses Hormon wird vorwiegend in der Leber produziert. IGF-I ist fir die Follikelentwicklung von
entscheidender Bedeutung. Da es bei Kiihen mit negativer Energiebilanz in den ersten Wochen nach
der Geburt zu einer vermehrten Leberbelastung kommt, wird nicht ausreichend IGF-I synthetisiert.
Deshalb bleibt bei diesen Tieren die Ovulation in den ersten Wochen nach der Geburt haufig aus (4).

Bei Hochleistungsrindern mit verspatetem Eintreten der ersten Ovulation nach der Geburt wird
haufig die erste Brunst zur Besamung genutzt. Wird das Tier dabei trachtig, ist jedoch die
Wahrscheinlichkeit einer vorzeitigen Luteolyse aufgrund einer erhdhten endogenen PGFaq-
Freisetzung erhéht. Dies liegt hauptsachlich daran, dass eine Phase mit hohen Progesteronspiegeln
dem Ostrus vorausgehen muss, damit es im darauffolgenden Zyklus bzw. in der folgenden Graviditét
zu einer ausreichenden Bildung von Progesteronrezeptoren im Endometrium kommt. Ist dies nicht
der Fall, werden statt der Progesteron- vermehrt Oxytozinrezeptoren gebildet. Dadurch wird ein
positives Feedback zwischen Oxytocin- und PGFo-Freisetzung und damit eine Luteolyse begiinstigt.
AulRerdem scheint ein hoher Progesteronspiegel vor der Ovulation auch fiir die Reifung des
dominanten Follikels wichtig zu sein, da dadurch die LH- und Ostradiol-Sekretion stimuliert werden
soll. Bei mangelnder Follikelreifung kann die Oozytenqualitat vermindert sein. Bei diesen Oozyten
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kommt es zwar in der Regel zur Fertilisation, aber haufig nachfolgend zum Absterben des Embryos
(3).

Eine negative Energiebilanz hat zudem schadliche Einfliisse auf die Qualitt der Eizellen. Bei
Kiihen, die in den ersten Wochen nach der Geburt vermehrt Korperfett abbauen, werden vermehrt
nicht-veresterte Fettsiuren freigesetzt, deren erhdhte Konzentration in der Follikelflissigkeit die
Oozyten schadigen (5). Auch der bei Rindern mit hoher Milchleistung hohe Lebermetabolismus wirkt
sich negativ auf das Uberleben des Embryos aus. So ist die Leberdurchblutung bei Kiihen mit hoher
Milchleistung erhdht, um die resorbierten Substrate zu verstoffwechseln. In der Leber werden aber
auch Ostrogene und Progesteron metabolisiert. Daher zeigen Kiihe mit hoher Milchleistung haufig
erniedrigte Blutspiegel dieser Hormone (12). Da Ostrogene nicht nur fiir die Auspragung der Brunst,
sondern auch fiir die Follikelreifung von entscheidender Bedeutung sind, weisen Kiihe mit niedrigen
Ostrogenspiegeln nicht nur schwache Brunstsymptome, sondern auch geringe Trachtigkeitsraten auf
(3). Zu niedrige Progesteronspiegel fiihren zu deutlich kleineren Embryonen mit einer reduzierten
Produktion von Interferon-t (7).

Eine weitere Ursache fir das gehaufte Vorkommen des embryonalen Fruchttodes bei Kiihen liegt
darin, dass Tiere mit hoher Milchleistung anfalliger gegeniber Erkrankungen sind. Bei
Inflammationen wie zum Beispiel Mastitiden werden vermehrt Prostaglandine freigesetzt, die zu einer
Auflésung des Gelbkérpers und damit zu einem Abfall von Progesteron mit nachfolgendem Fruchttod
fuhren kénnen (2). Ferner kommt es bei bakteriellen Entziindungen zur Bildung von Toxinen, die den
Hormonhaushalt und damit die Follikelreifung stéren. Da die Toxine und Mediatoren aber auch in der
Follikelfliissigkeit akkumulieren, kommt es zudem zu einer direkten Schéadigung der Oozyten (11).

MaRnahmen zur Vermeidung einer embryonalen Mortalitét

Aus den genannten Ursachen fiir die hohe embryonale Mortalitatsrate der Hochleistungskiihe
ergeben sich eine Reihe von prophylaktischen und therapeutischen Mafinahmen: Von
entscheidender Bedeutung ist, die Tiere um den Zeitpunkt der Geburt energetisch mdglichst
bedarfsgerecht zu flttern. AuRerdem ist darauf zu achten, in den ersten vier Wochen nach der
Geburt auftretende Erkrankungen méglichst friihzeitig zu behandeln. So hat sich gezeigt, dass
Mastitiden, Metritiden, Lahmheiten und Ketosen die Zeitdauer bis zum Auftreten der ersten Ovulation
nach der Geburt verlangern.

Kommt es bei Kilhen trotzdem zu einer verléngerten Azyklie post partum und soll die erste
Ovulation genutzt werden, so kann durch eine 7-tdgige Verabreichung von Progesteron vor der
Brunst die Wahrscheinlichkeit einer vorzeitigen Luteolyse gesenkt werden.

In einer Studie wurden auch durch die Applikation von 3300 [EhCG am Tag 5 nach der
Besamung positive Auswirkungen auf die Trachtigkeitsrate erzielt. HCG soll durch die Ovulation
eines sich zu diesem Zeitpunkt entwickelnden dominanten Follikels und der damit einhergehenden
Bildung eines zusatzlichen Gelbkérpers die Progesteronsynthese erhéhen (10). Auch durch eine 14-
tagige intravaginale Verabreichung von Progesteron ab Tag 4 nach der Besamung kann die
Trachtigkeitsrate gesteigert werden. Die Verabreichung von hCG bzw. Progesteron ist aber nur bei
Tieren mit einem Verdacht auf einen Progesteronmangel, d. h. bei hoher Leistung und negativer
Energiebilanz, sinnvoll. AuBerdem ist darauf hinzuweisen, dass gegenwartig fir diese Indikation
arzneimittelrechtlich keine Progesteronpraparate zugelassen sind.

Um einer embryonalen Mortalitdt durch eine hohe endogene PGFaq-Freisetzung vorzubeugen,
werden in den letzten Jahren vermehrt mit Omega-3-Fettsduren supplementierte Futtermittel
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eingesetzt. Dadurch soll tber eine kompetitive Hemmung vermehrt das kaum luteolytisch wirksame
PGF3q an Stelle von PGF2,, das aus Omega-6-Fettsauren synthetisiert wird, gebildet werden (8). Es
ist jedoch dabei zu beachten, dass die entsprechenden Fette in geschitzter Form verabreicht
werden missen, da sie ansonsten beim Wiederkduer im Pansen verstoffwechselt werden.
Empfohlen wird zum Beispiel die Fiitterung von 750 Gramm Leindl pro Kuh und Tag zwischen Tag
55 post partum und Tag 32 post inseminationem (1).

Schlussfolgerung fiir die Praxis

Zusammenfassend ist festzustellen, dass bei den Hochleistungsrindern aufgrund
unterschiedlichster Ursachen die embryonale Mortalitatsrate erhoht ist. Daher missen verschiedene
prophylaktische und therapeutische MaBnahmen ergriffen werden, um diese zu verringern.

Literaturverzeichnis

1. Ambrose DJ, Kastelic JP, Corbett R, Pitney PA, Petit HV, Small JA, Zalkovic P. Lower pregnancy losses in
lactating dairy cows fed a diet enriched in alpha-linolenic acid. J Dairy Sci. 2006;89:3066-74.

2. Hansen PJ, Soto P, Natzke RP. Mastitis and fertility in cattle - possible involvement of inflammation or
immune activation in embryonic mortality. Am J Reprod Immunol. 2004;51:294-301.

3. Inskeep EK. Preovulatory, postovulatory, and postmaternal recognition effects of concentrations of
progesterone on embryonic survival in the cow. J Anim Sci. 2004;82 E-Suppl:E24-39.

4. Kawashima C, Fukihara S, Maeda M, Kaneko E, Montoya CA, Matsui M, Shimizu T, Matsunaga N, Kida K,
Miyake Y, Schams D, Miyamoto A. Relationship between metabolic hormones and ovulation of dominant
follicle during the first follicular wave post-partum in high-producing dairy cows. Reproduction.
2007;133:155-63.

5. Leroy JL, Vanholder T, Mateusen B, Christophe A, Opsomer G, de Kruif A, Genicot G, Van Soom A. Non-
esterified fatty acids in follicular fluid of dairy cows and their effect on developmental capacity of bovine
oocytes in vitro. Reproduction. 2005;130:485-95.

6. Lucy MC. Reproductive loss in high-producing dairy cattle: where will it end? J Dairy Sci. 2001;84:1277-93.

7. Mann GE, Lamming GE. Relationship between maternal endocrine environment, early embryo
development and inhibition of the luteolytic mechanism in cows. Reproduction. 2001;121:175-80.

8. Robinson RS, Pushpakumara PG, Cheng Z, Peters AR, Abayasekara DR, Wathes DC. Effects of dietary
polyunsaturated fatty acids on ovarian and uterine function in lactating dairy cows. Reproduction.
2002;124:119-31.

9. Royal MD, Darwash AO, Flint AP, Webb R, Woolliams JA, Lamming GE. Declining fertility in dairy cattle:
changes in traditional and endocrine parameters of fertility. Anim Sci. 2000;70:487-501.

10. Santos JE, Thatcher WW, Pool L, Overton MW. Effect of human chorionic gonadotropin on luteal function
and reproductive performance of high-producing lactating Holstein dairy cows. J Anim Sci. 2001;79:2881-
94.

11. Soto P, Natzke RP, Hansen PJ. Identification of possible mediators of embryonic mortality caused by
mastitis: actions of lipopolysaccharide, prostaglandin F2alpha, and the nitric oxide generator, sodium
nitroprusside dihydrate, on oocyte maturation and embryonic development in cattle. Am J Reprod
Immunol. 2003;50:263-72.

12. Wiltbank M, Lopez H, Sartori R, Sangsritavong S, Gumen A. Changes in reproductive physiology of
lactating dairy cows due to elevated steroid metabolism. Theriogenology. 2006;65:17-29.

Kontaktadresse

Prof. Dr. Heinrich Bollwein, Klinik fiir Rinder, Stiftung Tierérztliche Hochschule Hannover,
Heinrich.Bollwein@tiho-hannover.de

130



Wiederkauer

Chancen und Grenzen der hormonellen Behandlung von
Fruchtbarkeitsstorungen

Axel Wehrend

Klinik fir Geburtshilfe, Gynakologie und Andrologie der GroR- und Kleintiere mit Tierérztlicher
Ambulanz der Justus-Liebig-Universitat Giefien

Einleitung

Neben Antibiotika sind Hormone sicherlich die sensibelste Wirkstoffgruppe, die in der
Veterindrmedizin Verwendung findet. Im Gegensatz zu den Antibiotika hat der Einsatz von
Hormonen lange Zeit nicht mehr im (kritischen) Fokus der Offentlichkeit gestanden. Ziel muss es
sein, hier auch in Zukunft keine Angriffspunkte zu liefern und mit Bedacht Stoffe mit hormoneller
Wirkung einzusetzen.

Chancen und Grenzen

Hormone werden in der Biuatrik zur Steuerung der Fortpflanzungsfunktion und zur Behandlung
von Fruchtbarkeitsstorungen eingesetzt. Beide Anwendungsgebiete sind unterschiedlich zu bewerten
und dirfen nicht hinsichtlich ihres Erfolges und der Indikationen gleich gesetzt werden. In der
Diskussion mit Hormonkritikern zeigt sich haufig, dass diese beiden Aspekte des Hormoneinsatzes
miteinander vermischt werden. Hier ist durch Klarheit der Worte deutlich der Unterschied
herauszustellen.

Der Begriff der Fruchtbarkeitsstorung ist unklar. So muss eine schlechte Fruchtbarkeit nicht auf
einer ,Stérung*“ der Kuh begriindet sein, sondern in Fehlern auf den Gebieten der Haltung, Fltterung
und des Managements, ohne dass genitale Erkrankungen diagnostiziert werden konnen.
Hormoneinsatz kann hier nicht zum Erfolg fuhren. Bei den ,wahren® Fruchtbarkeitsstdrungen, das
heilt, es befindet sich ein pathologischer Befund an den Geschlechtsorganen der Kuh, ist zwischen
Kiihen, die nur an Erkrankungen der Fortpflanzungsorgane leiden und Tieren, welche auch
Verénderungen an Gebarmutter oder Eierstock aufweisen, zu unterscheiden. Dazu ein Beispiel: Die
Heilungsrate von Kihen mit Ovarialzysten wird immer héher liegen als bei Kiihen mit Ovarialzysten
und mittelgradigen oder hochgradigen Lahmheiten. Zusammenfassend ist festzuhalten, dass im
konkreten Fall die Fruchtbarkeitsstérung genau beschrieben werden muss, um zu entscheiden, ob
ein  Hormoneinsatz (iberhaupt sinnvoll ist. Die Risikofaktoren, die zur Entwicklung der
Fruchtbarkeitsstdrung gefiihrt haben, sind zu analysieren und abzustellen. Es gilt der Grundsatz: Das
Einzeltier wird behandelt und die Herde kuriert.

Seit Jahren werden Hormone erfolgreich zur Behandlung von Fruchtbarkeitsstorungen in der
Praxis eingesetzt. Besonders hervorzuheben ist, dass durch die Verwendung von Prostaglandin F2a
zur Therapie von Endometritiden und Pyometren der Einsatz von Antibiotika beim Vorliegen dieses
Krankheitsbildes gesenkt werden konnte. Durch die Etablierung von Hormonprogrammen statt einer
Einzelinjektion konnte die Rate erfolgreich behandelter Tiere, die Ovarialzysten aufweisen, erhoht
werden. Die Erfolgsaussichten einer Hormontherapie werden generell mit dem Modell der Inhibition,
Stimulation und Substitution beschrieben. Bei einer Inhibition wird das Hormon verabreicht, um die
endogene Hormonproduktion zu unterdriicken. Dazu gehért die Applikation von Prostaglandin F2c
zur Induktion einer Luteolyse. Die Erfolgsaussichten sind gut. So erklart sich die Uberlegenheit der
Prostaglandintherapie einer Endometritis gegentiiber der Antibiotikagabe bei dieser Erkrankung. Im
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Rahmen der Stimulation soll das Pharmakon die endogene Hormonproduktion anregen, die im
Rahmen des Krankheitsgeschehens nicht ausreichend ist. Ein Beispiel ist die Behandlung von
azyklischen Kihen mit Gonadotropinen und Gonadotropin-Releasing-Hormon-Agonisten. Da die
Ursache der hormonellen Stérung nicht behoben wird, sind die Erfolgsaussichten méRig bis schlecht.

Ein weiterer Aspekt, der Einfluss auf den Erfolg einer hormonellen Therapie nimmt, ist der
Zeitpunkt der Behandlung. Grundsétzlich gilt, dass eine friihe Behandlung die grofiten Aussichten
auf Erfolg hat. Dies erfordert eine effektive Gesundheitsiiberwachung der Tiere, damit Erkrankungen
friihzeitig erkannt werden konnen. Eine friihe Behandlung kann jedoch dazu fiihren, dass zu viel
therapiert wird, da immunkompetente Tiere die Fahigkeit zur Selbstheilung besitzen bzw. eine
Behandlung keine Vorteile gegenlber einer Nichtbehandlung hat. Hier sind sicherlich
herdenspezifische Faktoren zu beachten, sodass z. B. keine generellen Empfehlungen gegeben
werden kénnen, ab welchem Zeitpunkt eine Kuh mit Ovarialzysten nach der Geburt behandelt
werden sollte.

Fir viele Fruchtbarkeitsstorungen gibt es unterschiedliche Methoden der Therapie. Bei kritischer
Uberpriifung der verschiedenen Verfahren zeigt sich haufig ein emiichterndes Bild. So ist
erstaunlicherweise flir viele Erkrankungen noch nicht eindeutig belegt, welche die beste Behandlung
darstellt. Neben der veterindrmedizinischen Forschung, die in den letzten Jahren verstarkt
Behandlungsverfahren objektiv miteinander vergleicht, sollte in der Praxis dokumentiert werden,
welche MaRnahme zu welchem Erfolg fiihrt. So lassen sich optimale Therapieverfahren fiir die
individuelle Herde gestalten.
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Ein Verfahren, das nachweisbar das Geschlecht bei Sdugernachkommen verschieben kann, ist
erst seit rund 30 Jahren bekannt. Wesentliche Impulse wurden auf einer Tagung 1971 an der Penn-
State University gegegeben (1). Die entscheidenden Entwicklungsschritte lieferten Van Dilla et al.
(2), die erstmals Wege der Erkennung von X-und Y-chromosomalen Spermien zeigten. Fulwyler und
Dean et al. erreichten durch hydrodynamische Fokussierung vor dem Laserstrahl eine deutliche
Orientierung der Spermien (3,4). Die Umsetzung der flowzytometrischen Grundlagen in ein fiir
Nutztiere verwendbares, praxisgerechtes Verfahren wurde in Folge von verschiedenen
Forschergruppen aufgenommen (4-7). Vor allem war es aber die Arbeitsgruppe von Dr. L. A.
Johnson im USDA, ARS in Beltsville, Maryland, USA, die die entscheidenden Ldsungen erarbeitete.
Unter dem Begriff der ,Beltsville Sperm Sexing Technology“ gelang es Johnson, die wesentlichen
Verarbeitungsschritte zusammenzufassen und 1993 die ersten Rindernachkommen mit gesextem
Sperma zu produzieren (8). Da die Flowzytometrie noch recht langsam war, wurden pro Stunde
maximal 360.000 Spermien sortiert. Hieraus ergab sich vor allem beim Schwein der Zwang, durch
IVF-Verfahren oder durch chirurgische Besamung mit sehr wenigen Spermien Nachkommen zu
erzeugen (9,10). Erst seitdem die Digitalisierung der analogen Signale technisch schneller zu
bewaltigen ist, kdnnen mit der Hochgeschwindigkeits-Flowzytometrie ca. 10 Mio. Spermien/Std. mit
Reinheiten tiber 90 % sortiert werden (11).

Grundsatzlich handelt es sich bei dem Verfahren um quantitative Flowzytometrie. Mit
,Hoechst33342“ gefarbte Spermien werden im laminaren Fluss des Flowzytometers hydrodynamisch
fokussiert und passieren in einem diskontinuierlichen Tropfchenstrom einen UV-Laserstrahl. Es
werden zwei emittierte Fluoreszenzsignale gemessen. Das 0° Signal der breiten Spermienkopfseite
korreliert mit dem DNA Gehalt und wird zur Steuerung der Sortiereinrichtung genutzt, das 90° Signal
entstammt dem Spermienkopfrand und ist nicht DNA-abhangig. Die Hohe des 0° Signals regelt die
computergesteuerte elekirische Aufladung der Spermien. Die geschlechtsspezifisch geladenen
Tropfchen reiBen nach ihrer Aufladung vom Tropfchenstrom ab und fliegen frei durch ein
elektrostatisches Feld. Hier werden sie aufgrund ihrer vordotierten Ladung seitlich abgelenkt und in
einer spermienfreundlichen Flissigkeit aufgefangen, die u. a. TES, Eidotter und Seminalplasma zur
Dekapazitation aufweist (12). Die nachfolgenden Verarbeitungsschritte sind tierartspezifisch
ausgelegt und variieren je nach Konservierungsverfahren deutlich.

Pro Stunde lassen sich ca. 10 Mio. Spermien pro Geschlecht mit einer Reinheit von Gber 90 %
sortieren. Damit ist die Technik zurzeit aufgrund ihrer Mengenbegrenzungen nur beim Rind
okonomisch sinnvoll anwendbar. Neben der Optimierung des Herdenmanagements und der
Reduzierung der Tierbestdnde ohne ProduktionseinbuBen hat die Geburt von Kuhkalbern groRRe
Vorteile. Sie haben einen héheren dkonomischen Wert als mannliche und es treten weniger
Schwergeburten auf. Stehen mehr weibliche Nachkommen zur Verfligung, kann eine starkere
Selektion durchgefiihrt werden. Betriebe mit einer hohen Bestandserganzung oder wachsenden
Herden kommen beim Einsatz sortierten Spermas mit weniger Zukauftieren aus, was vielseitige
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Vorteile bietet. AuBerdem kann durch die gezielte Anpaarung mit Y-chromosomalem Sperma der
Wert von Kreuzungstieren erhéht werden, die nicht fiir die Milchproduktion bestimmt sind (13,14).

Der Nutzen des sortierten Spermas ist in hohem MaRe von dessen Fruchtbarkeit abhangig (15-
17). Hier ist noch nicht der maximale biologische und technische Stand erreicht (18,19). Kirzlich
wurde eine Studie Uber den praktischen Einsatz sortierten Spermas in den USA veréffentlicht (20).
Dort lag der Anteil tragender Farsen nach Erstbesamung bei 41 % und fiir Kiihe bei 26 %. Grund fiir
die reduzierte Fruchtbarkeit sind vor allem Belastungen der Spermien wahrend des
Sortiervorganges. Genauere Angaben finden sich hierzu bei Rath und Johnson (19). Im
Elektronenmikroskop zeigen sich nach dem Sexen vor allem an den Mitochondrien im
Spermienmittelstlick Veranderungen, wodurch sowohl der Energiehaushalt als auch die
Spermiensensibilitat gegentber reaktiven Sauerstoffspezies (ROS) beeinflusst wird. Vermutlich sind
die beobachteten ultrastrukturellen  Veranderungen primar auf den Einfluss des
Hochspannungsfeldes zuriickzufiihren (21). Eine der Gegenmalinahmen ist die temporare Fixierung
der Spermien sowie die Optimierung der Spermienumgebung wahrend des Sortiervorganges (18).
Bei Sexcess® handelt es sich um ein patentiertes Verfahren zum Sortieren, bei dem die
Konservierung entweder bei -196°C in fllissigem Stickstoff erfolgt. Alternativ kann das gesexte
Sperma bei diesem Verfahren ohne den Einfrierschritt auch fiir 5 Tage als Frischsamenprodukt
eingesetzt werden. Alle Medien, mit denen die Spermien hierbei in Berlihrung kommen, enthalten
u. a. spezifische Antioxidantien (AO) und Fixatoren (18).

Aktuelle spermatologische Studien bestétigen die positiven Effekte von Sexcess® auf die Vitalitat
und Integritdt gesexter Spermien. In einem Feldversuch wurde gesextes TG-Sperma nach dem
Sexcess® Verfahren und zugekauftes gesextes Sperma derselben Bullen mit unsortierten
Kontrollgruppen verglichen. Durch das Sexcess®-Protokoll kann eine deutliche Qualitatssteigerung in
Bezug auf Vitalitdt und Integritdt der Spermien beobachtet werden (22). Vergleichbare Vorteile
wurden auch fir flissigkonserviertes Sperma erreicht. Die Besamung mit gesextem Frischsperma
fuhrte in Feldversuchen zu Non-return Raten von rund 60 % (21).

Der bislang verwendete Fluoreszenzfarbstoff ist in Kombination mit energiereichen
Anregungsquellen wie einem UV-Laser kaum als kritisch zu betrachten (23). Allerdings verbleibt der
Farbstoff nach der Sortierung in den Spermien und wird in die zu befruchtende Oozyte und damit in
den Embryo transportiert. Weiterer Nachteil des bisherigen Férbeverfahrens ist seine Unspezifitat
(24). Es wére daher vorteilhaft, eine Gensonde zur Identifizierung von Y-Chromosom-spezifischen
DNA-Sequenzen einzusetzen. Es wurde daher untersucht, ob funktionalisierte Gold-Nanopartikel
diese Aufgabe erfilllen kénnen (25). Die Herstellung von GNP sehr homogener Grdfte ohne die
Verwendung toxischer Chemikalien wurde im Laserzentrum Hannover entwickelt. Das erforderliche
Imaging von Nanopartikeln im biologischen System konnte in Mariensee mittels konfokaler
Mikroskopie etabliert werden (26).

Bisher wurden Gensonden zur Hybridisierung nur an fixierten Zellen eingesetzt. Daher musste
zunéchst eine Oligonukleotid-Sonde entwickelt werden, die mittels Triplex-Hybridisierung in
Verbindung mit Locked Nucleic Acid (LNA)-Oligonukleotid funktionalisierten Nanopartikeln einen
Abschnitt des bovinen Y-Chromosoms markiert. Eine Dekondensierung des Spermienchromatins ist
bei der Triplex-Hybridisierung nicht notwendig. Dies ist essenziell, damit die Spermien ihre volle
Funktionsfahigkeit und DNA-Integritat beibehalten.

Eine weitere Verbesserung ist die Umgehung der Spermienablenkung im elektrischen Feld.
Geeignet scheint ein System zu sein, bei dem die Tropfenablenkung, ahnlich wie bei einer optischen
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Pinzette, durch einen zweiten Laserstrahl erfolgt. Unsere Ergebnisse zeigen eine deutliche
Verbesserung der Spermagqualitat im Vergleich zu herkémmlich sortierten Samenzellen (21), sodass
langfristig eine Angleichung an die Spermaqualitat unsortierter Spermien erreicht werden kann.
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Neue Wege zu einer verbesserten Fruchtbarkeit in Rinderherden

Peter Zieger, Torsten Steppin
Pfizer GmbH, Berlin

Die Leptospirose des Rindes — Eine Bedrohung fiir die deutsche Rinderproduktion?

Die Leptospirose ist eine weltweit auftretende Erkrankung bei Tier und Mensch, die durch
gramnegative Bakterien der Gattung Leptospira verursacht wird. Die Krankheitsbilder kénnen
verschieden sein, haufig sind jedoch die Organe des Urogenitaltraktes betroffen.

Alle Leptospirenarten sind an einen oder mehrere Haupt- bzw. Reservoirwirte adaptiert. Beim
Rind wird das Serovar Hardjo als Hauptverursacher der Leptospirose angesehen.

Bei Kiihen verursacht eine akute Infektion mit L. hardjo Veranderungen des Eutergewebes mit
teilweise starkem Milchrlickgang. Sehr haufig werden Aborte beobachtet, die haufig erst einige
Wochen nach der Infektion auftreten. Eine Infektion mit L. hardjo kann vor allem bei Kélbern zu
akuten Erkrankungen mit hohem Fieber, Ikterus, Nephritiden und Meningitiden fiihren (1,2).

Die chronische Form der Leptospirose wird haufiger gefunden. Dabei kommt es zu einer
langanhaltenden Besiedelung der Nieren mit L. hardjo. Durch die Infektion kommt es gehauft zu
embryonalem Fruchttod, Aborten, Totgeburten oder der Geburt lebensschwacher Kélber (3,4).

Zum Nachweis der Leptospiren konnen molekularbiologische Verfahren (PCR) und die
Anziichtung verwendet werden. Zum Antikrpernachweis stehen fir Blut und Milch verschiedene
ELISA zur Verfligung. Der Nachweis der Leptospirose ist laut Verordnung iber meldepflichtige
Tierkrankheiten vom 11.02.2011 bei Schaf und Schwein meldepflichtig. Die Meldepflicht beim Rind
besteht nicht mehr. Uber die Verbreitung der Leptospirose bei Rindern in Deutschland gibt es nur
wenige Angaben. Bei serologischen Untersuchungen wurden unterschiedliche Ergebnisse ermittelt.
In Europa ist die Rinderleptospirose in Grofbritannien am weitesten verbreitet (5,6).

Ein Fallbericht wird kurz dargestellt

In einem Mutterkuhbetrieb wich das Abkalbeergebnis in einer Herde sehr deutlich vom Befund
der Tréchtigkeitsuntersuchung ab, ohne dass klinische Hinweise auf ein Abortgeschehen sichtbar
waren. Bei einer anschlieRenden serologischen Untersuchung von Blutproben auffalliger Kihe auf
Antikdrper gegen verschiedene Aborterreger wurden nur Antikdrper gegen L. hardjo bei allen Kiihen
gefunden. Antikorper gegen haufige Aborterreger (BVDV, Neospora, Brucella) wurden nicht oder nur
vereinzelt nachgewiesen. Bei weiteren Recherchen wurde festgestellt, dass in Herden, die im
gleichen Weidegebiet standen und wahrscheinlich Zugang zu kontaminiertem Wasser hatten,
ebenfalls eine zum TU-Ergebnis reduzierte Abkalberate hatten. In diesen Herden wurden auch
Antikorper gegen L. hardjo nachgewiesen. In Herden anderer benachbarter Weidegebiete wurden
keine Antikorper gegen L. hardjo und auch keine Differenzen zwischen Trachtigkeitsuntersuchung
und Abkalbeergebnis festgestellt.

Um ein aktuelles Bild der Verbreitung der Rinderleptospirose in Deutschland zu erlangen,
veranlasste die Pfizer GmbH die Untersuchung von Tankmilchproben auf Antikdrper gegen L. hardjo.
Die Ergebnisse werden dargestellt und diskutiert sowie Prophylaxe- und Therapiemalnahmen
vorgestellt.
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Die peripartale Metritis und lhre 6konomische Relevanz

Mangelnde Fruchtbarkeit bei Hochleistungskihen ist nach wie vor mit weitem Abstand der
Hauptabgangsgrund fiir Milchkiihe in den Hauptproduktionslandern. Die Ursachen hierflir — wenn
auch in vielen Fallen noch hypothetischer Natur — sind &uRerst vielfaltig, lassen sich aber durch ein
gutes Management in ihrer Bedeutung deutlich reduzieren.

So qilt flir viele Fruchtbarkeitsprobleme speziell der postpartale Zeitraum als Weichensteller und
hier im Besonderen die Involutionsvorgadnge des Uterus. Nach aktuellen Studien erkranken im
Schnitt bis zu 50 % der Kiihe an postpartaler Metritis und bis zu 40 % im Zuge dessen an klinischer
oder subklinischer Endometritis (7,8). Die Dunkelziffer kann in beiden Fallen noch deutlich héher
ausfallen.

Neben geeigneten Vorbeugemalinahmen (Hauptrisikofaktoren sind u. a. Retentio secundinarum,
Hypocalcdmie und Méngel im Transition Management der Kiihe) spielt deshalb eine friihzeitige
Diagnostik und Behandlung von Metritiskiihen eine entscheidende Rolle.

Neuere Studien zeigen namlich, dass solchermafen friinzeitig erkannte und behandelte Kiihe die
gleiche Fruchtbarkeitsleistung erreichen kdnnen wie gesunde, unauffallige Kiihe (9). Fiebermessen
gilt nach wie vor als wichtigstes Ad-hoc-Diagnostikum fir Pueperalstérungen, doch es gilt zu
bedenken, dass bis zur Halfte aller betroffenen Kihe keine erh6hte Temperatur zeigen (10). Es sind
deshalb weitere Diagnostika heranzuziehen wie Vaginalausfluss, Vaginoskopie, reduzierte
Futteraufnahme oder Blutparameteruntersuchungen.

Neuer Behandlungsansatz akute postpartale Metritis

Bei der akuten postpartalen Metritis gilt vor allen Dingen die systemische antibiotische
Behandlung unter Beachtung der Antibiotikarichtlinien als Mittel der Wahl, wobei ein ausreichender
Wirkstoffspiegel iber 5 Tage fir einen optimalen Behandlungserfolg anzustreben ist.

,Fruchtbarkeits-Talk"

Das finanzielle AusmaR von Fruchtbarkeitsproblemen ist in vielen Fallen weder fiir Betriebsleiter
noch den Tierarzt ersichtlich. Meist bewegt man sich hier in der Beratung in einem ,Graubereich* von
Vermutungen und Gefilhlen. Gezielte, auf ékonomischer Basis beruhende Ratschldge oder
Entscheidungen sind eher die Ausnahme, denn die Regel.

Der neue Pfizer HerdScan® zielt genau auf diese Problematik ab und hat sich zum Ziel gesetzt,
die Kommunikation zwischen Tierarzt und Landwirt zu optimieren. Hauptzweck ist es, die
Problembereiche im Betrieb zu identifizieren und zu quantifizieren. Neben Themen zur Fruchtbarkeit
stehen hier auRerdem wichtige Aspekte wie Eutergesundheit, Lebenseffektivitat, Abgangsursachen
oder Kuhkomfort im Fokus — allesamt Bereiche, die dem Landwirt erhebliche finanzielle Verluste
bereiten kdnnen. Mit Hilfe des HerdScan® kann der Tierarzt im Gesprach mit dem Landwirt sehr
einfach herausfinden, welche Potenziale bestimmte Verbesserungen in den einzelnen Bereichen
nach einer Intervention nach sich ziehen kénnen. Der Tierarzt wird so zu einem wertvollen Berater
fur den Landwirt, er bewegt sich somit immer mehr weg vom oft in der Diskussion stehenden
,Kostenfaktor* hin zum fir den Betriecb wichtigen ,Produktionsfaktor, gerade im
Fruchtbarkeitsbereich erscheint dies demnach wichtiger denn je. Weitere Infos dazu unter
www.herdscan.de.
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Mastitisdiagnostik: Sind moderne molekularbiologische Techniken
den herkommlichen kulturellen Verfahren liberlegen?

Michael Zschock
Landesbetrieb Hessisches Landeslabor, Abteilung Veterindrmedizin, GielRen

Die mikrobiologische Diagnostik ist mit der Isolierung und Identifizierung pathogener
Mikroorganismen befasst, wobei kulturelle Untersuchungsverfahren in der Bakteriologie derzeit noch
dominieren. Abhéngig von der Wachstumscharakteristik der vorliegenden Krankheitserreger kann die
Untersuchungsdauer mitunter Tage bis Wochen in Anspruch nehmen. Demgegenliber kann jedoch
oftmals eine mdglichst schnelle Erstellung eines Befundes erforderlich sein. Aufgrund der
geschilderten Limitation dieses konventionellen Tests sind die potenziellen Einsatzgebiete moderner
Nukleinsaure-gesttzter Methoden (z. B. PCR) in der mikrobiologischen Diagnostik absehbar.

Seit geraumer Zeit werden diese molekularbiologischen Untersuchungsverfahren vermehrt in der
medizinisch-mikrobiologischen Diagnostik eingesetzt (1). Die Vorteile der PCR liegen in der
vergleichsweise hohen analytischen Sensitivitat, der erzielbaren Spezifizitit, der allgemein schnellen
Durchfiihrbarkeit der Tests, der weitestgehenden Unabhéngigkeit von einer erfolgreichen
Anziichtung sowie die Mdglichkeit des Nachweises sogar ganzer Erregergruppen. Zudem bestehen
auch die Mdglichkeit des Nachweises nicht oder nur schwer kultivierbarer Krankheitserreger, die
Méglichkeit des schnellen Nachweises von Virulenzfaktoren und die Option zur Automatisierung.

Nachteile sind, dass keine Informationen zur Infektiositat und Lebensfahigkeit moglich sind.
Obwohl der Nachweis von Resistenzgenen mittels PCR prinzipiell mdglich ist, wird zu einer
aussagekréaftigen phénotypischen in vitro-Sensitivitatstestung ein Erregerisolat bendtigt. Aufgrund
der hohen Sensitivitadt der PCR besteht immer das Risiko der exogenen Kontamination und somit
des falsch positiven Untersuchungsergebnisses. Das Verfahren ist nach wie vor relativ teuer und
bisher nur in Teilbereichen hinreichend standardisiert. Auch der 6konomische Aspekt kann sich ggf.
als ein weiterer Nachteil erweisen. Die hoheren Testkosten der PCR-Nachweise gegeniber den
herkdmmlichen Methoden erscheinen nur dann gerechtfertigt, wenn aus deren Anwendung ein
klinischer und/oder an anderer Stelle wirtschaftlicher Vorteil fiir den Auftraggeber der Untersuchung
erwachst. Prinzipiell dirfen Proben potenziell infektidser Materialien nur in Laboratorien mit
mikrobiologisch qualifiziertem Personal unter Beachtung der gesetzlichen Bestimmungen bearbeitet
werden.

Nach wie vor werden in der mikrobiologischen Diagnostik  konventionelle
Untersuchungsverfahren eingesetzt. Diese sollten dort, wo moderne NAT durchgefiihrt werden,
routinemaRig etabliert sein, damit eine ausreichende zusammenfassende Beurteilung méglich ist.
Dies wiederum impliziert, dass der verantwortliche Laborleiter (iber umfassende Klinisch-
mikrobiologische und medizinische Kenntnisse verfligen muss. Eine entsprechende Qualifizierung ist
im Rahmen des Qualitdtsmanagements zu beriicksichtigen.

Somit soll die NAT prinzipiell bei folgenden Konstellationen zum Einsatz kommen:

o Nachweis nicht oder schwierig kultivierbarer oder langsam wachsender Erreger

e  Er6ffnung von Therapieoptionen ausschlieBlich durch das betreffende PCR-Verfahren, um den
klinischen Zustand des Patienten zu verbessern
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e  Erregernachweis bei antiinfektiver Vorbehandlung, wenn eine Erregeranzucht nicht mehr
erfolgversprechend ist

o Klinischer und/oder ékonomischer Nutzen fiir den Auftraggeber der Untersuchung durch einen
schnelleren und ggf. praziseren Befund

o Verbesserung der diagnostischen Sicherheit herkémmlicher phanotypischer Verfahren z. B.
durch Nachweis von Pathogenitatsfaktoren oder Resistenzgenen

Auch in der veterindrmedizinischen Mastitisdiagnostik lasst sich die PCR prinzipiell zur
Untersuchung von Milchproben (Viertelgemelksproben/Tankmilchproben) anwenden (2). In der
internationalen Literatur wurden PCR- Nachweisverfahren zu den wichtigsten Mastitiserregern
publiziert. Mdgliche Einsatzgebiete der PCR- Technologie in der mikrobiologischen
Mastitisdiagnostik sollen nun folgend dargestellt werden. Unter Wirdigung der bisher publizierten
PCR- Untersuchungsverfahren zu den verschiedenen Mastitiserregern soll deren Einsatz in der
Routinediagnostik kritisch hinterfragt werden.

Unter Beriicksichtigung eigener Erfahrungen sollen Empfehlungen fiir den zukiinftigen Einsatz
dieser molekularbiologischen Techniken gegeben werden.

Klinische Mastitis

Beziiglich der Atiologie der klinischen Mastitis kommen prinzipiell verschiedene Erreger bzw.
Erregergruppen in Betracht, die sich oftmals alle aufgrund des klinischen Bildes allein nicht
eingrenzen lassen. Da nicht fiir alle potenziellen Mastitiserreger PCR-Verfahren zur Verfiigung
stehen, kann derzeit auf eine zumindest parallel durchgefiihrte herkémmlich-kulturelle Untersuchung
nicht verzichtet werden.

Demgegeniiber sind bestimmte Mastitiserreger (z. B. Mycoplasmen, Chlamydien und Rikettsien)
schwer kultivierbar und werden im Rahmen der Routinediagnostik bisher nicht oder nur auf
besondere Anforderung erfasst. Hier ergeben sich im Hinblick auf das diagnostische Spektrum —
unter Bertcksichtigung vorgenannter Qualitdtsparameter — klare Vorteile beim Einsatz dieser PCR-
Techniken.

Auch bei Proben antiinfektiv erfolglos vorbehandelter Patienten ist moglicherweise eine klare
Indikation fiir PCR-Techniken gegeben. In puncto Schnelligkeit wére die PCR den herkdmmlichen
kulturellen Verfahren eindeutig (berlegen. Aufgrund der besonderen Gegebenheiten bei der
Untersuchung von Milchproben sind jedoch Kriterien zur Ergebnisbeurteilung unumganglich. In
Anlehnung an diese fir die herkdmmlich-kulturellen Verfahren ist allein der qualitative Nachweis
kontagidser Mastitiserreger (S. agalactiae, S. aureus) positiv zu bewerten. Demgegentiber bedarf es
bei den umweltassoziierten Mastitiserregern einer quantitativen Beurteilung, wobei entsprechende
Grenzwerte fir die RealTime-PCR derzeit noch fehlen. Dies ist dringend erforderlich, um
Fehlbeurteilungen durch Kontaminationen der Proben — umweltassoziierte Erreger sind in der
Umgebung der Tiere weit verbreitet — oder Strichkanalbesiedlung zu vermeiden.

Noch schwieriger gestaltet sich die Beurteilung von Mischkulturen. Fir die klassische
Mastitisdiagnostik mittels Kultur hat das NMC Hinweise zur Beurteilung aufgelegt (3). Demnach ist
bei den klassischen, kontagidsen Mastitiserregern S. agalactiae und S. aureus auch bei Vorliegen
von Mischkulturen bestehend aus 2 und mehr Bakterienspezies von einem hoch signifikant zu
beurteilenden Ergebnis auszugehen.
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Bei den umweltassoziierten Erregern ist im Falle des Vorliegens einer Mischkultur die Signifikanz
des Resultats fraglich. Diese Beurteilungskriterien haben selbstverstandlich fir die PCR ebenso
Giiltigkeit.

Subklinische Mastitis

Im Gegensatz zur Diagnostik bei der klinischen Mastitis handelt es sich bei der subklinischen
Mastitis nicht um eine Einzeltierdiagnostik. Vielmehr geht es im Wesentlichen um eine
Leitkeimdiagnostik. Es geht um die Beantwortung der Frage, welche Mastitiserreger als ursachliches
atiologisches Agens gesehen werden konnen. Abhéngig davon kommen dann verschiedene
Therapie- und Prophylaxekonzepte zur Anwendung. Bezliglich der Beurteilung von Vor- und
Nachteilen gelten prinzipiell die bereits in der klinischen Mastitisdiagnostik angefiihrten Argumente.
Schwer kultivierbare Erreger spielen hier sicherlich eine untergeordnete Rolle. Ebenso ist der Faktor
,LZeit“ in diesem Zusammenhang nicht von groRer Bedeutung, da das subklinische Mastitisproblem in
der Regel bereits iber einen langeren Zeitraum besteht und die Umsetzung des Sanierungskonzepts
meist héhere Prioritat hat als beispielsweise die antiinfektive Therapie betroffener Euterviertel der
Kiihe. Dementsprechend wird fiir den Einsatz der PCR als diagnostische Methode zum Nachweis
von Erregern subklinischer Mastitiden keine Indikation gesehen.

Nachweis von Mastitiserregern in der Bestandsmilch

Prinzipiell kénnen die verschiedensten Bakteriengattungen und -arten in der Tankmilch
nachgewiesen werden. In Verbindung mit Fragen zur Eutergesundheit deutet der Nachweis von
kontagidsen oder klassischen Mastitiserregern der Arten S. agalactiae, S. aureus oder Mykoplasmen
immer auf ein Mastitisproblem hin. Demgegeniber hat der Nachweis von coliformen Erregern (E.
coli, Enterobacter sp., Citrobacter sp.), nicht Galt-Streptokokken oder sog. Umweltstreptokokken (S.
uberis, S. dysgalactiae sowie Koagulase-negativer Staphylokokken) nicht zwingend seinen Ursprung
in vermehrtem Auftreten von Euterentziindungen in dem betreffenden Milcherzeugerbetrieb.

Die Tankmilchuntersuchung kann niemals eine Viertelgemelksprobenuntersuchung zur
Mastitisdiagnostik ersetzen. Vielmehr ist das Verfahren lediglich als Monitor, d. h. als eine laufende
Uberwachung der Eutergesundheitssituation hilfreich.

In diesem Bereich kénnte ein mogliches Einsatzgebiet fiir die PCR-Techniken liegen. Mittels
eines Multiplexverfahrens lieBen sich Bestandsmilchproben sensitiv und spezifisch auf kontagidse
Mastitiserreger screenen. Im Gegensatz zum kulturellen Verfahren wére die prinzipielle
Automatisierbarkeit der PCR hier von Vorteil.
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Einfiihrung

Ein Uber Jahre hinweg hohes Vorkommen von Staphylococcus aureus im Rahmen der
Mastitisdiagnostik veranlasste den Tiergesundheitsdienst der Thiringer Tierseuchenkasse zu
naheren Untersuchungen zur Verbreitung dieses Erregers. Im Rahmen eines Projekts sollte die
Prévalenz von Staphylococcus aureus innerhalb der Thiringer Milchviehbestédnde bestimmt werden.
Gegenstand weiterfihrender Untersuchungen waren die Resistenz- und Virulenzeigenschaften
ausgewahlter Isolate.

Betriebe, Tiere, Material und Methoden

Am Projekt der Tierseuchenkasse beteiligten sich 34 Thiringer Milchviehbetriebe. Im Rahmen
von zwei Bestandsuntersuchungen im Zeitraum von September 2009 bis Dezember 2010 wurden
samtliche laktierenden Tiere jeweils zweimal im Abstand von mindestens acht Wochen auf
Viertelgemelksebene beprobt. Auf diese Weise gelangten 74.536 Proben von 18.634 Tieren zur
bakteriologischen Untersuchung ins Labor des Tiergesundheitsdienstes der Tierseuchenkasse.
Diese erfolgte sowohl im Direktausstrich als auch nach Voranreicherung in einer Glucose-
Néahrbouillon und einer Bebritung iber insgesamt 48 Stunden. Die Kulturen wurden nach 24 und 48
Stunden beurteilt und geman der DVG-Leitlinien bewertet.

Jeweils sechs reprasentative Staphylococcus aureus-lsolate pro Betrieb wurden mittels
Agardiffusion auf ihr Resistenzverhalten gegentiber 23 Wirkstoffen und Wirkstoffkombinationen aus
den Stoffgruppen B-Laktam-Antibiotika, Aminoglykoside, Gyrasehemmer, Makrolide, Lincosamide,
Tetrazykline und Trimethoprim getestet. Gleichzeitig wurden diese Isolate unter Anwendung der
DNA-Chip-Technologie  (StaphyType; CLONDIAG, Jena, Deutschland) hinsichtlich ihrer
Resistenzgene und ihres Toxinbildungsvermdgens naher charakterisiert.

Die Identifikation von MRSA-Stammen erfolgte (iber den Nachweis des mecA-Gens, das fiir ein
verandertes Penicillin-bindendes Protein (PBP2a) kodiert und so die Resistenz gegeniiber B-
Laktamen vermittelt.

Ergebnisse
Pravalenz

In jedem Betrieb konnten Staphylococcus aureus-Tiere ermittelt werden, sodass sich eine
Herdenpravalenz von 100 % ergibt.

Der Erreger wurde in 2,3 % aller untersuchten Proben nachgewiesen, in 52 % der Falle in den
Hintervierteln. Bei 20,2 % der positiv auf Staphylococcus aureus getesteten Tiere gelang der
Erregernachweis in mehreren Vierteln.

Auf Einzeltierebene ergab sich eine Pravalenz von 6,2 % infizierten Tieren. Zwischen den
Betrieben variierten die Prévalenzen stark. Die hdchste Prévalenz wies ein mit 45 laktierenden
Tieren vergleichsweise kleiner Betrieb auf, bei dem nahezu 50 % der untersuchten Tiere positiv auf
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Staphylococcus aureus getestet wurden. Demgegentiber konnten insbesondere bei groferen
Betrieben Pravalenzen von unter 1 % festgestellt werden. Nur acht Betriebe erreichten sowohl in der
ersten als auch in der zweiten Untersuchung eine Staphylococcus aureus-Pravalenz von unter 5 %.
Eine Klassifizierung der Betriebe nach ihrer Pravalenz in der zweiten Bestandsuntersuchung ist in
Tabelle 1 dargestellt.

Tabelle 1: Anzahl der Betriebe nach der in der zweiten Bestandsuntersuchung ermittelten Pravalenz

Pravalenzklasse Anzahl Betriebe
<2% 4
2-5% 7
5-20% 21
>20% 2
Gesamt 34

Deutliche laktationsabhangige Pravalenzunterschiede waren nicht festzustellen, die hdchste
Einzeltierpravalenz wiesen in unserer Untersuchung die Tiere in der zweiten Laktation auf.

Tabelle 2: Anteil infizierter in Abhangigkeit von der Laktation

Untersuchte Tiere Positive Tiere
n n %
1. Laktation 7.039 445 6,3
2. Laktation 5.308 345 6,5
3. Laktation 3.455 210 59
>3, Laktation 2.832 164 58

Die Staphylococcus aureus-Isolate stammten von Kiihen aus jeder Laktationswoche (Abb. 1).
Die hdéchsten Anteile infizierter Tiere waren in der zweiten Laktationshalfte festzustellen. In der 29.
Woche war mit 11 % der hochste Wert zu verzeichnen. Die niedrigsten Prévalenzen traten in den
ersten Laktationswochen auf.
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Resistenz

Das mittels Agardiffusion bestimmte Resistenzverhalten von 189 Isolaten ist in Tabelle 3
angegeben. Grundsatzlich waren Resistenzen gegen die getesteten Wirkstoffe und
Wirkstoffkombinationen in unseren Untersuchungen selten. Lediglich bei Penicillin, Cefacetril,
Tylosin, Trimethoprim und Tetracyclin lag der Anteil sensibler Isolate bei unter 90 %. Mittels DNA-
Chip-Technologie konnte bei vier Isolaten (2,1 %) das mecA-Gen nachgewiesen werden.

Tabelle 3: Ergebnisse der Resistenzbestimmung von 189 Staphylococcus aureus-Isolaten mittels

Agardiffusion
Wirkstoffgruppe Wirkstoff Sensibilitat [%)]
B-Laktame Amoxicillin/Clavulansaure 921
Ampicillin/Cloxacillin 95,8
Cloxacillin 96,3
Oxacillin 979
Penicillin 88,9
Cefacetril 75,1
Cefalexin 95,8
Cefazolin 97,9
Cefapirin 979
Cefoperazon 97,9
Cefquinom 97,9
Aminoglykoside Neomycin 97,4
Gyrasehemmer Danofloxacin 93,7
Enrofloxacin 95,2
Marbofloxacin 98,9
Makrolide Erythromycin 98,9
Tylosin 85,7
Lincosamide Pirlimycin 98,9
Trimethoprim Trimethoprim 87,8
Tetracycline Tetracyclin 85,2
Kombinations-Antibiotika Lincomycin/Neomycin 94,2
Penicillin/Streptomycin/Nafcillin 97,4
Cefalexin/Kanamycin 100
Virulenzeigenschaften

Wahrend die Gene des humanmedizinisch relevanten Panton-Valentine-Leukozidins in keinem
der Isolate gefunden wurden, konnten in 151 Isolaten (79,9 %) die Gene des kuhassoziierten
Leukozidins LukM/LukF-P83 detektiert werden. Interessanterweise zahlten samtliche LukM/LukF-
P83-positiven Isolate zu Staphylococcus aureus-Stammen, deren Vorkommen auf das Rind
beschrénkt ist. Bei nicht wirtsspezifischen Staphylococcus aureus-Stdmmen aus unserem
Untersuchungsgut lagen diese Gene nicht vor.
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24 Isolate (12,7 %) verfigten Uber die Gene der klassischen Enterotoxine A, B und C,
wohingegen die Gene der Enterotoxine D und E in unseren Untersuchungen nicht nachgewiesen
wurden. Wesentlich haufiger als die klassischen“ Enterotoxingene fanden sich die Gene der
Enterotoxine G, I, M, N, O und U. Sie waren in 147 Isolaten (77,8 %) vorhanden. Allerdings ist der
Zusammenhang der kodierten Toxine mit humanen Lebensmittelintoxikationen umstritten.

Diskussion

In unserer Studie wurden 6,2 % aller untersuchten Tiere positiv auf Staphylococcus aureus
getestet. Ahnliche Ergebnisse bzgl. der Einzeltierpravalenz wurden auch in anderen Teilen
Deutschlands und der Schweiz ermittelt (1,2). Die Tatsache, dass trotz zum Teil intensiver
Sanierungsprogramme in allen teilnehmenden Betrieben Staphylococcus aureus nachgewiesen
werden konnte, zeigt auf, wie schwierig die Schaffung Staphylococcus aureus-freier Bestande ist.
Dieser Erreger ist bei weitem nicht so stark an das Eutergewebe adaptiert wie Streptococcus
agalactiae und kommt daher auch auRerhalb der Milchdrise im Betrieb vor (3). Eine alleinige
Optimierung der Melkhygiene filhrt so haufig nicht zur Verhinderung von Neuinfektionen (4).

Das Resistenzverhalten der in unseren Untersuchungen betrachteten Isolate ist grundsétzlich als
positiv zu werten. Dabei sind unsere Ergebnisse mit denen einer Untersuchung im norddeutschen
Raum vergleichbar (5). Zu beachten ist jedoch, dass Staphylococcus aureus in der Lage ist, nach
Phagozytose durch Leukozyten in diesen Zellen zu iberleben, wodurch er gegeniber einer
antibiotischen Behandlung unangreifbar wird (6).

Die geringe Haufigkeit von MRSA in den untersuchten Milchproben spricht fiir eine geringe
Verbreitung Methicillin-resistenter Staphylococcus aureus-Stamme als Mastitiserreger.

Die Haufung der Stdmme mit Genen des Leukozidins LukM/LukF-P83 weist auf eine mégliche
Beteiligung dieses Faktors im bovinen Mastitisgeschehen hin; seine Bedeutung als Virulenzfaktor
bedarf weiterflinrender Untersuchungen.
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Hygieneregime, Impfung und Therapieansatze bei KNS-Mastitiden

Klaus Fehlings
Tiergesundheitsdienst Bayern e.V., Fachabteilung Eutergesundheitsdienst und Milchhygiene

Einleitung

Eutergesundheit ist keine stabile GroRe, da Mastitiserreger jederzeit Gibertragen werden kdnnen.
Eine keim- und Mastitiserreger-freie Umwelt ist nicht realisierbar. Die Bedeutung der Micrococcaceae
als Mastitiserreger wird kontrovers diskutiert. Wahrend S. aureus eindeutig in der Epidemiologie den
kuhassoziierten Erregern zugeordnet wird, stufen Untersucher Koagulase-negative Staphylokokken
(KNS) als ,minor pathogen* oder aber fallweise als ,major pathogen® ein (1-3). Neuere Studien
zeigten auf, dass KNS auch bei akuten Mastitiden verursachende Agens sein konnen (4).

Hygienemanagement als Lésungsansatz

Vielfach besteht die Auffassung, dass vor dem Melken keine wirksame Mafnahme zur
Minimierung der Zitzenkontamination und damit auch einer Verringerung des Infektionsrisikos
verfligbar ist. Untersuchungen in Bayern haben aufgezeigt, dass ein konsequentes
Hygienemanagement zur Verringerung des Infektionsdruckes beitragen kann. Seit Jahren
dominieren Staphylokokken (Micrococcaceae) mit Uber 55% der positiven Nachweise das
Infektionsgeschehen. Wahrend auf S. aureus etwa 22% der Erregernachweise entfielen, iberwogen
koagulase-negative Staphylokokken (KNS) anteilig mit Uber 33%. In einer Studie wurde in drei
Bestdnden (60 Kihe/240 Viertel) eine desinfizierende Feuchtreinigung der Zitzen mit
Einwegeuterpapiertlichern vor dem Melken durchgefiihrt. Die Tlicher wurden tropfnass einer 0,5%-
igen Tosylchloramid—Natrium-Ldsung (12) (750 ppm Aktivchlor) entnommen und vor der Anwendung
ausgedruckt. Die Einwirkzeit lag bei ca. 20 Sekunden. Der Gesamt-Keimgehalt (KbE/cm2) auf der
Zitzenhaut wurde durchschnittlich um 99,0% reduziert (98,8%, 98,9% und 99,3%). In der
Kontrollgruppe (trockene Euterpapiertlicher) gab es eine Reduktion um 87,5% (82,2% und 92,7%).
Die Keimzahlen pro 2 cm2 Zitzenhaut lagen zwischen 5,3 x 104 KbE (log 4,72) und 5,2 x 10 KbE (log
5,72) vor, nach der Reinigung zwischen 4,4 x 102 (log 2,65) KbE und 3,3 x 103 KbE (log 3,53) (Abb.
1). Die Zahl gram-negativer Mastitiserreger verringerte sich um 94,3% bzw. der KNS um 67,5%,
askulin-positive Streptokokken wurden vollig eliminiert (5).

Zitzenbader oder —sprays dirfen nur mit einer behdrdlichen Zulassung verwendet werden und
keine Rickstdnde in der Milch hinterlassen. Seit 1986 besitzt das gepriifte Mittel eine
Doppelzulassung fiir die Zitzendesinfektion vor (desinfizierende Feuchtreinigung) und nach dem
Melken.

Laktations- und Trockenstelltherapie als Lésungsansatz

Die Therapie Mastitis-kranker Tiere sowie ein nachhaltiges Trockenstellmanagement sind
essentielle  Bestandteile einer Bek&mpfungsstrategie. Die Laktationstherapie oder die
metaphylaktische Arzneimittelgabe zum Trockenstellzeitpunkt sind eine Hilfe zur Selbsthilfe fiir das
Rind, jedoch nicht die alleinige Problemlésung des Mastitisgeschehens.

In einer bayerischen Feldstudie zur Therapie subklinischer Kokken-Mastitiden wurden erkrankte
Kiihe intramammar entweder mit einem Cephalosporin der ersten (Cefazolin) (13) oder der vierten
Generation (Cefquinom) (14) behandelt. Zu Therapiebeginn waren 62 Viertel/32 Kiihe (48,4%)
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mikrobiologisch positiv (Micrococcaceae 53,2%, Streptokokken 24,2%). Der Vergleich der
bakteriologischen Heilungsraten bis 14 Tage nach der Behandlung ergab eine weitgehende
Ubereinstimmung der Wirksamkeit beider Substanzen sowohl auf Euterviertel- als auch auf
Kuhebene (> 90 bzw. 80%). Beziiglich der bakteriologischen Heilungsraten und der Nachhaltigkeit
nach 40 bis 42 Tagen zeigte Cefquinom einen signifikant geringeren Infektionsstatus (33,3%/31,2%
der Vierteln/Kihe mikrobiologisch positiv gegeniiber der zweiten Gruppe mit 35,5%/56,2%
VierteIn/Kihen). Hinsichtlich der Erregerverteilung ergab sich nach der Behandlung ein
vergleichbares Untersuchungsergebnis (ca. 56%/36%) (6).

Die Anwendung von Langzeit-R-Lactamantibiotika (Isoxazolylpenicilline) (15,16) in zwei, im
Abstand von ca. 10 Jahren in Bayern durchgefiihrten Feldstudien, bewirkte eine deutliche
Verbesserung der Eutergesundheit und Verringerung der Zahl subklinischer Mastitiden in 11
untersuchten Herden. In der ersten Studie stellten sich KNS (@ 31,6%) als Leitkeime heraus. (4) Am
14. Tag p.p. war das Verhéltnis der Erregerverteilung vergleichbar, KNS waren nach wie vor die
Leitkeime. Es hatten jedoch mehr Kiihe eine normale Sekretion (39,7%; Kl%sesuc - Kl%gs0c 31,482 -
47,929) als eine subklinische Mastitis (24,3%; Kl%gsue - Kl%sos 17,059 - 31,469). Die
Neuinfektionsrate fur klinische Mastitiden lag 28 Tage nach der Abkalbung bei 6,3% (acht Kiihe). Die
Nachhaltigkeit dieser Malnahme war aufgrund fehlerhafter Umweltbedingungen im Melk- und
Hygienemanagement in zwei Herden nicht umfassend sicherzustellen.

Die Anwendung von zwei Langzeittrockenstellern (15,16) in einer Feldstudie aus den Jahren
2008/2009 fihrte in beiden Behandlungsgruppen zu einer signifikanten Verbesserung der
Eutergesundheit. Am Studienende waren in beiden Gruppen mehr Kiihe normal sekretierend als an
einer subklinischen Mastitis erkrankt. In allen Herden gab es ein konsequentes Hygiene- und
Melkmanagement. KNS dominierten in den sieben Herden als Leitkeim (12,4%). Am 14. Tag p.p. war
das Verhéltnis der Erregerverteilung mit Studie 1 vergleichbar (KNS 6,8%). Ausgehend vom
Trockenstellzeitpunkt 14 - 16 Tage p.p. verringerte sich der Anteil mikrobiologisch positiver Tiere von
62,5% (55 Kiihe) auf 17,1% (15 Kiihe). Die Zunahme der Zahl gesunder Tiere war signifikant (beide
Gruppen p = 0,0001), es gab in beiden Gruppen mehr normal sekretierende Kihe, als an einer
subklinischen Mastitis erkrankte (Abb. 2). Die Neuinfektionsrate durch akute klinische Mastitiden p.p.
war in beiden Gruppen annahernd gleich hoch, sie lag bei 4,4% (fiinf Kiihe) (7).

c{‘; oF
@5’@
?DD
78
3@
Ct
&io
f&
8o
O%
3
&

Anzahl Viertel (n = 240)

& Bestand A @ Keimzahl* O Bestand 8 @ Keimzah!® Bestand C @ Keimzahl* QKontrolle @ Keimzahl*
*KbE/2 cm- geom. MW (log) nach der Reinigung
Abb. 1: KbE auf der Zitzenhaut nach der Reinigung mit einer Tosylchloramid-Natrium-Lésung
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Abb. 2: Entwicklung der Eutergesundheit nach einer Trockenstellbehandlung mit Langzeit-B-Lactamantibiotika
(Isoxazolylpenicilline)

Immunprophylaktische MaBnahmen als Losungsansatz

Fur die bakteriologische Heilung ist ein stabiles physiologisches Gleichgewicht der Kuh
unentbehrlich. Um das Immunsystem mdglichst effektiv zu stimulieren, wurden in den letzten Jahren
u.a. Vakzinen gegen S.aureus und E.coli entwickelt, die zu einem milderen Kklinischen
Erkrankungsverlauf und einer verklrzten Erkrankungsdauer fiihrten (8). Nach einer Impfung mit
bestandsspezifischen Impfstoffen stieg der Gehalt an Antikérpern gegen Mastitiserreger deutlich an,
wahrend die Infektionsrate jedoch nicht signifikant gesenkt wurde (9). Zulassungsuntersuchungen fiir
einen inaktivierten Impfstoff gegen E. coli (J 5) und S. aureus (SP 140) zeigten auf, dass dieser
Neuinfektionen nicht verhindern konnte, aber die Vermehrung von S. aureus vermindert wurde (10).
In weiteren Feldversuchen gab es nach einer dreimaligen Vakzination eine signifikante Verringerung
klinischer und subklinischer Mastitiden (11). In Bayern wurde 2011 eine Wirksamkeitsstudie zur
Senkung der Neuinfektionsrate und des Infektionsdruckes in sieben Besténden tber den Zeitraum
eines Kalenderjahres begonnen.

Zusammenfassung

Keiner der drei Losungsansétze ist fir sich in der Lage, eine durch Micrococcaceae bedingte
Bestandsproblematik zu l6sen, besonders wenn KNS als Leitkeim identifiziert wurde. Die
Bekampfungsstrategie muss einzelbetriebliche Merkmale und ein ausgewogenes Kosten-Nutzen-
Verhéltnis beachten. In der praktischen Umsetzung ist die Kombination aller drei Ansétze
maglicherweise zukunftsweisend (1).
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Mastitisinzidenz von Milchkiihen in Abhangigkeit von der
Stoffwechsellage
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Mastitiden — ein multifaktorielles Krankheitsgeschehen

Die Entziindung der Milchdriise, die haufig aus einer Infektion mit bakteriellen Erregern resultiert,
ist als eine Faktorenkrankheit zu betrachten. Demnach beeinflussen verschiedenste Umsténde, die
haufig in Zusammenhang miteinander stehen, das Auftreten, die Haufigkeit, die Schwere und Dauer
dieser Erkrankung der Milchdrise. Neben den infektidsen spielen auch die nicht-infektidsen
Ursachen eine Rolle in der Pathogenese von Mastitiden. Somit wirken auch an diesem
Krankheitsgeschehen verschiedene Umweltfaktoren, die Infektion mit pathogenen Erregern und die
wirtseigene Abwehr mit. Gerade die Funktion des Immunsystems ist eng mit der metabolischen
Situation des Tieres verbunden.

Im Jahr 2009 stieg die durchschnittliche Milchleistung in Sachsen mit 8400 kg je Kuh erstmals
Uber 8000 kg (1). Diese Entwicklung birgt Risiken in sich. Auffallend ist u.a. eine positive Korrelation
zwischen einer hohen Milchleistung und einer gesteigerten Inzidenz und Schwere von Mastitiden
(2,3).

Zusammenhang zwischen der Stoffwechsellage und dem Auftreten von Mastitiden

Abgesehen von zahlreichen Umwelteinfliissen ist metabolischer Stress als ein Risikofaktor fir
das Auftreten von Euterentziindungen anzusehen. Mit zunehmender Jahresleistung einer Milchkuh
nimmt in gleichem Mafe auch die Stoffwechselbelastung zu, verbunden mit einer negativen
Energiebalance und erhdhten Ketonkérperkonzentrationen (4). Solche metabolischen Entgleisungen
fihren zu einer reduzierten Krankheitsresistenz. So bedingt eine negative Nettoenergiebalance eine
Verminderung der Phagozytoseleistung der Abwehrzellen. Besonders eine langanhaltende
energetische Minderversorgung bedingt eine negative Assoziation mit der Chemotaxis neutrophilder
Granulozyten. Auch eine gesteigerte 3-Hydroxybutyratkonzentration ist mit einer reduzierten Aktivitat
der Leukozyten sowie einer geringeren Intensitdt des ,respiratory burst® der polymorphkerigen
neutrophilen Granulozyten assoziiert (5). Ein gestorter Lipidmetabolismus, verbunden mit einer
gesteigerten Konzentration ungesattigter Fettsduren in der Zirkulation, wirkt signifikant an der
Entstehung entziindlich bedingter Erkrankungen mit (6). Somit bewirken eine (ibermaRige
Fettspeicherung und eine nachfolgende vermehrte Mobilisation freier ungesattigter Fettséuren im
peripartalen Zeitraum sowie in Phasen hoher Milchleistung eine Modifikation proinflammatorischer
Faktoren. Damit assoziiert ist ein erhdhtes Risiko inflammatorischer Erkrankungen des Euters (4).
Eine Lipidose geht mit einer Storung der Antikdrperproduktion, Chemotaxis sowie Migration der
Leukozyten einher (5). Aus diesen metabolisch bedingten Dysfunktionen des Immunsystems
resultieren Krankheiten, wie u. a. Mastitiden (7). Da der Stoffwechsel eng mit der Fiitterung der Kiihe
verbunden ist, hat auch die nutritive Situation der Milchkiihe Einfluss auf die Eutergesundheit, wie
aus Tabelle 1 hervorgeht.
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Tabelle 1: Einfluss der Futterungsbelastungen auf die Eutergesundheit (8)

Faktor Wirkung Folgen
{ Energie post partum ,Leberschaden* Mastitis
Ketose - subklinisch { Phagozytose 1 Zelizahl
- Klinisch Immunsuppression 1 Fett
2 Protein 1 NH3/Pansen subkl. Mastitis
Leberbelastung klin. Mastitis
T Kohlenhydrate Pansenazidose 1 Zellzahl
{ Rohfaser { Ca Klin. Mastitis
Phytstrogene lOstrogeneffekte. (T?deme
Mykotoxine mmunsuppression Zellllzahl
{ Phagozytose Mastitis
Nitrat/Nitrit Immunsuppression 1 Zellzahl
Gillle-N Hypoxamie 7T Vitaminbedarf
Brassica-Ftterung Schleimhautreizung Schleimhautschéaden
d Carotin Immunsuppression subkl. Mastitis
{ Vitamin E/Se { Antioxidantien latente Infektionen

Oxidativer Stress und antioxidantive Abwehr im Zusammenhang mit Mastitiden

Auch die Stdrung des antioxidativen Stoffwechsels ist ein bedeutender Faktor, der zu einer
Verminderung der Krankheitsresistenz fihrt. Die zunehmende Milchproduktion fihrt zu einer
Erhéhung des Stoffumsatzes im Euterparenchym. Der Anstieg des Sauerstoffverbrauchs in Zeiten
gesteigerter metabolischer Belastung, wie im peripartalen Zeitraum und der Hochlaktation, fiihrt zu
einer vermehrten Bildung reaktiver Sauerstoffspezies (ROS). Dabei kann die ROS-Produktion im
Euter die Kapazitdt der antioxidativen Neutralisation Ubersteigen. Insbesondere im peripartalen
Zeitraum liegt zudem eine verminderte Konzentration an Antioxidantien vor, was in einer geringeren
Futteraufnahme, Veranderungen im Vitaminverbrauch und reduzierter Transportkapazitdt der
Vitamine im Plasma begriindet liegt (4,10,11).

Das Ungleichgewicht zwischen der ROS-Bildung und der Verfligbarkeit der antioxidativen
Abwehr fiihrt zu einer Akkumulation von toxischen Sauerstoffradikalen, (11). Dieser Zustand wird
unter dem Begriff ,oxidativer Stress® zusammengefasst. Diese reaktiven Sauerstoffspezies
attackieren alle Arten von Biomolekilen, was zum Verlust biologischer Funktionen bis hin zu
Apoptose und Nekrosen filhren kann (9). Dies geht mit einer reduzierten Abwehr- und
Produktionsleistung der Milchdriise einher und resultiert in einer erhdhten Entziindungspradisposition
des Organs. Somit ist oxidativer Stress ein pradisponierender Faktor fir die Dysfunktion des
Immunsystems, verbunden mit einer gesteigerten Mastitisinzidenz. Dies wird deutlich bei der
Untersuchung des antioxidativen Status von mastitiskranken Kihen im Vergleich zu gesunden
Kontrolltieren. Dabei ist die antioxidative Kapazitat im Blutserum gesunder Kiihe hoher als bei den an
Mastitis erkrankten. Das lasst auf eine erhdhte systemische oxidative Belastung bei den Erkrankten
schlieBen bzw. auf einen erhdhten Verbrauch oder Bedarf. Es ist davon auszugehen, dass eine
Erkrankung im akuten Stadium nicht zwingend eine Schwéchung der antioxidativen Kapazitat
bewirkt. Vielmehr liegt im Vorfeld einer Mastitis eine Minderversorgung mit Antioxidantien vor, was
sich in einer Dysfunktion des Immunsystems und der antioxidativen Abwehr manifestiert. In der
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Euterlymphe, welche die organspezifischen metabolischen Reaktionen der Milchdriise widerspiegelt,
zeigen die mastitiskranken Tiere jedoch hdhere antioxidative Kapazitaten als die gesunden Kihe
(12). Damit wird die essentielle Bedeutung der Antioxidantien bei der lokalen Mastitisabwehr belegt.
Die Konzentrationserhdhung stellt eine initiale Anpassung an eine pldtzlich auftretende oxidative
Belastungsreaktion, wie eine akute Euterentziindung, mit der Mobilisierung und Freisetzung endogen
gespeicherter Antioxidantien, dar (12,13). Die intrazellular mobilisierten Antioxidantien werden im
interstitiellen Raum freigesetzt und von der afferenten Lymphe aufgenommen. Ebenfalls
nachgewiesen ist, dass die wasserloslichen Antioxidantien schneller zum Einsatz kommen und
verbraucht werden als die lipidislichen, die verzdgert vor oxidativem Schaden schiitzen (12). Erst im
chronischen Verlauf einer Entziindung kommt es zur Abnahme der antioxidativen Kapazitaten infolge
der Erschdpfung der antioxidativen Schutzsysteme.

Schlussfolgerung und Konsequenzen

Insbesondere im peripartalen Zeitraum und in der Hochlaktation ist die Stoffwechsellage der
Milchkiihe zu kontrollieren und zu verbessern sowie die Supplementation von Antioxidantien zur
Verminderung der Inzidenz, Schwere und Dauer von Mastitiden zu berlegen.
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Mehrwert einer erweiterten Mastitistherapie

Ulrike Exner
Boehringer Ingelheim Vetmedica GmbH, Ingelheim

Einleitung

Kiihe sollen Geld verdienen — doch zunachst kostet ihre Aufzucht Geld. Das kalkulatorische
Betriebsergebnis fallt erst dann positiv aus, wenn die Milchkuh eine Leistung von 15 kg je Lebenstag
(und mehr) erbringt (1). Das bedeutet, dass bei einer durchschnittlichen Nutzungsdauer von knapp 3
Laktationen viele Tiere den Betrieb bereits verlassen, wahrend sie noch tief in den roten Zahlen
stecken (2)! Dabei verursachen zu viele und zu friihe Merzungen, gefolgt vom notwendigen Ersatz
durch frische Farsen, nicht nur finanzielle Verluste. Sie verringern auch die Méglichkeit fir den
Betrieb, eine leistungsbezogene Selektion durchzufihren. Erfolgreiche Therapien, die die
Nutzungsdauer der Tiere verl&ngern, zahlen sich also auf Dauer aus.

Euterkrankheiten liegen seit Jahren unverandert auf Platz 2 der Hitliste” fir Abgangsgrinde (2).
Gegen die eingedrungenen Mastitiserreger geht man mit Antibiotika vor, der Einsatz zusatzlicher
Mafnahmen wird allerdings meist erst beim Vorliegen starker klinischer Symptome wie hohem
Fieber, Fressunlust oder gar Festliegen erwogen. Es ist bekannt, dass der Einsatz von NSAIDs
einen positiven Effekt auf den Heilungsverlauf akuter klinischer Mastitiden hat (3). Der Effekt des
Einsatzes von Meloxicam (Metacam®) zusétzlich zur antibiotischen Therapie schon bei milden und
moderaten Mastitiden wurde in einer groRangelegten Feldstudie untersucht (4).

Material und Methoden

Insgesamt wurden 727 Kiihe aus 15 Herden in Neuseeland in die Studie eingeschlossen. Diese
Tiere zeigten innerhalb der ersten 200 Laktationstage (Median = 13 Tage) Symptome einer Mastitis,
die vom Landwirt erkannt wurden (veranderte Milch/veradndertes Euter; Kiihe, die festlagen, Fieber
Uber 41,5°C hatten oder lethargisch waren, wurden ausgeschlossen). Alle Tiere wurden antibiotisch
behandelt (10 000 |.E. Penethamathydroiodid’kg KGW (Ingel-Mamyzin®) einmal taglich fiir drei
Tage). Innerhalb jeder Herde wurden die Kihe zuféllig auf zwei Behandlungsgruppen aufgeteilt: eine
Gruppe erhielt zusatzlich zum Antibiotikum einmalig 0,5 mg Meloxicam/kg KGW (Metacam®, n = 361
Kiihe), die andere Gruppe (n = 366 Kiihe) bekam ein Placebo. Die Behandlungen waren verblindet,
eine Unterscheidung der Behandlungen bzw. Erkennung der Zuordnung der Tiere war weder fiir
Behandler noch fiir den Untersucher méglich. Vor der Behandlung wurden zur Isolierung des
verursachenden Erregers Milchproben entnommen, an den Tagen 7 (£3), 14 (£3) und 21 (£3) nach
Behandlungsbeginn wurden aus dem betroffenen Viertel Proben fiir die Zellzahlbestimmung
gezogen. Nach der Behandlung wurden bis zum Ende der Laktation die Leistungsdaten der Kihe
und evtl. Merzungsgriinde erfasst.

Ergebnisse und Diskussion

Die Kuhe der beiden Behandlungsgruppen unterschieden sich nicht hinsichtlich Kalbedatum,
Alter, Rasse, Laktationstag, rektaler Temperatur, Mastitisscores und beteiligtem Erreger. Strep.
uberis war der am haufigsten isolierte Keim, gefolgt von S. aureus, KNS, S. dysgalactiae und E. coli.
In beiden Gruppen traten ahnlich viele Behandlungsversager bzw. Rezidive auf, auch konnte kein
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Unterschied beim Vergleich der Milchleistung nach 28 bzw. 200 Tagen der Behandlung festgestellt
werden.

Bei den mit Metacam® behandelten Kiihen ergab sich ein signifikant niedrigerer Zellgehalt (550
* 48 vs. 711 £ 62 geometrisches Mittel (x 1000/ml) £ SE SCC/ml, P = 0,001). Die Zellzahlen in der
Metacamgruppe waren konsistent zu allen Probenahmezeitpunkien niedriger als in der
Kontrollgruppe. Zusatzlich wurden im Laufe der Laktation signifikant weniger Kiihe aus der mit
Antibiotikum und Entziindungshemmer behandelten Gruppe gemerzt (16,4% vs. 28,2%, P < 0,001).
Der Merzungsgrund ,nicht tragend* wurde dabei in der Metacamgruppe bei 3,4% der Kiihe genannt,
in der Kontrollgruppe war dies signifikant haufiger, ndmlich bei 8,4% der Tiere, der Fall (P = 0,02).

Ein signifikanter Effekt auf die Entwicklung der Zellzahl ist erstmalig in dieser Studie fiir einen
Entziindungshemmer nachgewiesen worden. Frihere Studien fanden keine Auswirkung auf die
Zellzahl, weder beim Einsatz von Carprofen im Vergleich mit NaCl bei experimentell induzierten E.
coli-Mastitiden noch nach dem Einsatz von Flunixin bei LPS-induzierten Mastitiden (5,6).

Mastitis zahlt nicht nur zu den haufigsten, sondern auch zu den verlustreichsten Erkrankungen
der Milchkiihe (7). Die durchschnittlichen Kosten eines Falles summieren sich auf rund 450 €, davon
machen den Hauptteil die Nettobestandserganzungskosten aus (8). Eine Verringerung des
Merzungsrisikos nach einer Mastitiserkrankung verringert diese Kosten deutlich. Damit ist der
Einsatz von Metacam® zusatzlich zum Antibiotikum schon bei milden und moderaten Mastitisfallen
auch okonomisch gerechtfertigt, da sich hiermit ein signifikanter Effekt sowohl auf die
Zellzahlentwicklung als auch das Merzungsrisiko erreichen I&sst.
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Hygienemanagement im Schaf- und Ziegenbestand

Udo Moog
Thiringer Tierseuchenkasse, Jena

Die Besonderheiten der Schaf- und Ziegenhaltung erfordern im Vergleich mit z. B. der
professionellen Schweine- und Gefllgelproduktion andere Ansétze im Hygienemanagement. Ziel ist
nicht der Aufbau méglichst keimarmer bzw. von vielen konkreten Erregern freier Bestande, sondern
die Schaffung von Umweltbedingungen, in der robuste, gesunde Schafe, die gegen die in ihrer
natlrlichen Umwelt vorkommenden Viren, Bakterien, Pilze und Parasiten eine belastbare Resistenz
und Immunitdt aufweisen, gut gedeihen kdnnen. Ausnahmen bilden Tierseuchen sowie
Erkrankungen, die in bestimmten Populationen zu erheblichen gesundheitlichen Schéaden fithren
kénnen (wie Maedi/Visna etwa bei Milch-, Kamerun- und Texelschafen und CAE bei Ziegen).

Hygiene in der Stallhaltung

In der Hobbyhaltung ist regelméRiges Ausmisten und anschliefendes Reinigen in der Regel
ausreichend. Treten jedoch Bestandsprobleme, wie Aborte, Euter- und Gelenksentziindungen oder
Durchfall- und Lungenerkrankungen auf, dann missen auch in kleinen Bestanden effektive
Reinigungs- und Desinfektionsmalnahmen (R/D-Malfnahmen) durchgefihrt werden. In
Berufsschéafereien und Milchziegenbetrieben hingegen ist die jahrliche Reinigung und Desinfektion
nach dem Ausmisten ein Muss. Ein Verzicht darauf flinrt spatestens in der nachsten Lammzeit zu
erhdhten Erkrankungsraten (1,2).

Ziel der turnusgemal’ durchgefiihrten prophylaktischen R/D-Malnahmen ist sowohl die Senkung
der allgemeinen Keimbelastung als auch die Reduktion/Vernichtung pathogener Erreger und damit
die Unterbrechung von Infektketten (1).

Fir die Stalldesinfektion nach der jahrlichen Entmistung im besenreinen Stall haben sich
folgende Verfahren bewahrt:

o  Chlorkalk 1-2 %-ig oder Branntkalk, jeweils 0,5 kg je m?

o Spezieller Desinfektionskalk mit hohem Entflammpunkt (z. B. DEDOLDES 100® oder
Stalosan F®)

o  Flachendesinfektion mit z. B. Formalin 3-5 %-ig oder einem peressigsaurehaltigen
Desinfektionsmittel (z.B. Wofasteril® E 400, 0,5 %-ig) 0,4 | je m?(1,2)

Achtung: Chlorkalk und Branntkalk sind wirksame Desinfektionsmittel, konnen jedoch beim
Kontakt mit organischem Material bzw. beim Abléschen Temperaturen entwickeln, durch die Stroh
oder Holz entflammt werden kdnnen.

Lammzeit

Hochtréchtigkeit und Lammzeit stellen die héchsten Anforderungen an die Hygiene in der Schaf-
und Ziegenhaltung.

In der Schafhaltung werden nach der Geburt die Muttern mit ihren Lammern im Stiez zur
besseren Pragung separiert. Hier ist auch die Tierliberwachung wesentlich besser gewahrleistet.
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Durch die in den Stiezen meist abgehenden Nachgeburten und Lochien sind diese jedoch ein
Sammelbecken fir pathogene Mikroorganismen. Deshalb sind das regelméBige Versetzen sowie die
Zwischendesinfektion der Stieze ein effektives Instrument zur Reduktion des Keimdruckes. Diese
kann routineméBig (z.B. einmal pro Woche, vor Neubelegung) oder bei H&ufung von
Infektionserkrankungen durchgefiihrt werden (2).

Fur die Zwischendesinfektion in der Lammzeit haben sich folgende Verfahren bewéhrt:

o Peressigsaurehaltiges Desinfektionsmittel (z. B. Wofasteril® E 400, 1,5 %-ig), Achtung:
Korrosionsgefahr bei Stalleinrichtung und Ausbringtechnik!
Vorteil: Die Tiere kdnnen bei dieser Art der Zwischendesinfektion in den Stallabteilen
verbleiben, die Desinfektionslésung darf jedoch nicht in deren Augen gelangen (2)
o Alternative: Ausbringen von Desinfektionskalk (s. 0.) in den Stiezen und den
Sammelgruppen sowie unter den Tranken

Die Geburtshilfe stellt in der Schaf- und Ziegenhaltung auch eine Gefahr fiir den Menschen dar.
Die relevanten Aborterreger (Chlamydien, Toxoplasmen und Coxiellen) sind Zoonose-Erreger. Diese
Erreger werden in Bestadnden mit hohem Durchseuchungsgrad nicht nur bei Aborten, sondern auch
bei Geburten gesunder Ld&mmer mit den Fruchtwéssern, Nachgeburten und Lochien massenhaft
ausgeschieden (1-3). Bei jedem erregerbedingten Abort findet eine Kontamination des
Ablammplatzes statt. Im weiteren Verlauf werden durch den erregerhaltigen Lochialfluss massenhaft
Aborterreger im gesamten Stall verbreitet. Aus diesem Grunde ist die Desinfektion der durch den
Abort kontaminierten Flache und die sofortige Isolierung des abortierenden Schafes die effektivste
Méglichkeit des Schutzes der anderen trachtigen Schafe bzw. Ziegen vor einer Ansteckung. Ebenso
sind Nachgeburten und Aborte sowie Totgeburten umgehend sachgerecht zu entsorgen. Die
Reduktion des Infektionsdruckes mittels der oben beschriebenen MalRnahmen spielt damit eine
entscheidende Rolle, um den Anteil infizierter (trachtiger) Schafe beim Auftreten infektionsbedingter
Aborte moglichst minimal zu halten. Mit zunehmender BestandsvergroRerung steigt der Erregerdruck
exponenziell an, wodurch die Wirksamkeit der Immunprophylaxe erheblich vermindert wird. Die von
den Schafen massenhaft ausgeschiedenen Aborterreger konnen bei Missachtung der
vorgeschlagenen Hygienemalnahmen ebenso zahlreich aufgenommen werden und auch bei
vakzinierten Zutretern zu Impfdurchbriichen flihren (2-4).

Bei der Geburtshilfe ist die Einhaltung elementarer hygienischer Grundregeln durch den
Geburtshelfer Voraussetzung fiir den Schutz des Muttertiers vor einer Infektion.

Die Nabeldesinfektion mit einer alkoholischen JodIdsung dient der Vermeidung von Infektionen
sowie zur Beschleunigung des Eintrocknens des Nabels. Sie sollte in jedem Betrieb mit gehduften
Nabel- und Gelenksentziindungen zur Routine gehdren (1,3).

Schur

Durch den intensiven Kontakt des Schafscherers bei der Schur ist die Ubertragung
verschiedenster Krankheiten méglich. Belegt sind die Ubertragung von Réude, Dermatophylose und
Pseudotuberkulose (5). Aber auch einfache, kaum vermeidbare Schurwunden, nehmen bei
schlechten hygienischen Bedingungen einen wesentlich unglnstigeren Heilungsverlauf.
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Grundregeln der Hygiene bei der Schur:
o Schermesserdesinfektion durch den Schafscherer vor jedem neuen Betrieb
o Wechsel der Arbeitskleidung vor jedem neuen Betrieb
o Sichtbar erkrankte Schafe immer zum Schluss scheren!

Durch thermische Behandlung (Abkochen) werden die Scherkdpfe sicher desinfiziert, wobei 15
Sekunden Kontaktzeit ausreichend sind. Der Zusatz von Soda erhoht den Reinigungseffekt (5).

Tierhandel/Transport

Die rechtlichen Grundlagen zum Transport sind in der Tierschutztransport VO eingehend
geregelt. Hygienische Probleme bei Transporten von Schafen und Ziegen treten besonders bei
Uberschneidungen von professioneller Haltung, Hobbyhaltung und Handel auf. Aufgrund der
vorhandenen Strukturen kommt dies in der Schaf- und Ziegenhaltung héufiger als in anderen
Bereichen der Tierproduktion vor.

Fiitterungs- und Trankhygiene

Besondere Probleme ergeben sich beim Einsatz von Abprodukten aus der Lebensmittelindustrie,
wie Treber, Pililpe oder Schlempe. Diese preisglinstigen Futtermittel haben jedoch bei
unsachgemalier bzw. zu langer Lagerung ein enormes Schadpotenzial.

Bei Haufung von Erkrankungs- und Todesfallen bei L&mmern mit unspezifischen
Sektionsbefunden (z. B. E. coli, nicht typisierbar) kénnen auch Méngel in der Trankhygiene die
Ursache sein. Hier ist nur die grundllche Reinigung und Desinfektion aller wasserfilhrenden und -
speichernden Einrichtungen sowie als Ubergangsldsung eine zusétzliche Trankwasserdesinfektion
mit 0,001 %-iger Peressigsaureldsung das Mittel der Wahl (6).

Weidehygiene

Beim Hiiten sind feuchte Stellen und Wasseransammlungen zu meiden, bei der Koppelhaltung
sind diese auszuzaunen. Zur Einschrénkung von Parasiteninfektionen empfiehlt sich die
Umtriebsweide (Portionsweide). Die Ruhezeit der Weide sollte mdglichst lang sein (4—6 Wochen).
Ebenso reduziert der Wechsel zwischen Weide- und Schnittnutzung parasitére Reinfektionen.

Der Infektionsdruck von Trichostrongylidenlarven kann durch die Ausbringung von Kalkstickstoff
auf die Weiden gesenkt werden. Praktische Erfahrungen sowie In-vitro-Untersuchungen im Institut
fur Parasitologie der Justus-Liebig-Universitdt GieRen bestétigen die larvizide Wirkung von
Kalkstickstoff (Perlka®) auf Haemonchus contortus-Larven (L3) (7).

Desinfektion im Seuchenfall

Die spezifischen R/D-MaBnahmen im Seuchenfalle sind in der ,Richtlinie des
Bundesministeriums fiir Ernahrung, Landwirtschaft und Verbraucherschutz tiber Mittel und Verfahren
fur die Durchfiihrung der Desinfektion bei anzeigepflichtigen Tierseuchen® (323-35130/0001, Stand
Februar 2007, aktualisiert 2009) verbindlich vorgeschrieben.
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Urolithiasis — Harnsteinerkrankung beim kleinen Wiederkauer

Marlene Sickinger, Uschi Schwarz

Klinik fir Wiederkauer und Schweine, Innere Medizin und Chirurgie, Justus-Liebig-Universitat
GielRen

Einleitung

Unter Urolithiasis versteht man die Verlegung der Harnréhre (Obstruktion) im Bereich der
harnableitenden Wege durch Harngries, Konkremente und Harnsteine, die aus harnpflichtigen
Substanzen zusammengesetzt sind. Die obstruktive Urolithiasis ist bei mannlichen Schafen und
Ziegen aufgrund ihrer anatomischen Verhéltnisse eine weit verbreitete Erkrankung, die zu einem
teilweisen oder kompletten Verschluss der Urethra flinren kann (1,2). Préadilektionsstellen fir einen
solchen Harnréhrenverschluss aufgrund des sehr engen Lumens der Urethra an diesen Stellen sind
der Processus urethralis und die Flexura sigmoidea (2,3). Eine langer bestehende Obstruktion kann
zur Perforation der Harnrohre oder zur Blasenruptur fiihren (3). Palmer et al. geben das Vorliegen
einer Urolithiasis als haufigste Indikation zur chirurgischen Intervention beim kleinen Wiederkauer an
(4). Bei Schafen ist auflerdem eine Rassepradisposition fir diese Erkrankung fir die Rassen
Schwarzkopfschaf und Merinolandschaf zu verzeichnen (1). Besonders haufig erkranken hierbei
Mastlammer, Zuchtbdcke in Schaukondition und frithkastrierte Tiere. Bocke im Alter von bis zu drei
Jahren erkranken haufiger als altere Tiere (5).

Neben den bereits erwdhnten anatomischen Faktoren spielen diatetische Faktoren im Sinne von
futterungsbedingten  Mineralstoffimbalancen eine wichtige Rolle bei der Entstehung einer
Harnsteinerkrankung (3,5). Insbesondere in der Getreidemast kommt es haufig zu einer
Uberversorgung mit Phosphor bei gleichzeitig mangelnder oder gleichbleibender Kalziumversorgung.
Dies flihrt zu einem Ca-P-Verhaltnis von unter 2:1 (optimal ist ein Verhaltnis von 2,5:1), da
Getreidekdrner einen hohen Phosphatanteil aufweisen (5).

Unabhangig von der Fitterung kann Trinkwassermangel in Kombination mit Stresssituationen
(Transporte, Kérungen, Auktionen, Schur. etc.) ebenfalls die Steinbildung begiinstigen (1,3,5).

Voraussetzung fir die Konkrementbildung ist das Vorhandensein von Kristallisationskernen wie
z.B. Entzlindungsprodukte bei Harnblasenentziindungen, abgestoRene Epithelien, Leuko- und
Erythrozyten, Bakterien oder Fibrin (6).

Ein weiterer beglnstigender Faktor fiir die spatere Entstehung der Urolithiasis ist die Kastration
im Alter von unter finf Monaten. Dies flhrt zu einer Unterentwicklung von Harnréhre, Penis und
Processus urethralis, da deren Wachstum und Ausreifung auf das Vorhandensein von Testosteron
angewiesen ist (7).

Klinische Erscheinungen

Das Kklinische Erscheinungsbild wird in der Literatur wie folgt beschrieben: MaRige
Harngriesbildung bleibt meist ohne klinische Erscheinungen. Von akuter Verlegung der Harnréhre
betroffene Tiere zeigen Teilnahmslosigkeit, Fressunlust und sondern sich von der Herde ab. Ihre
Korperhaltung ist sdgebockartig, sie halten den Kopf gesenkt, knirschen mit den Z&hnen und zeigen
erhohte Atemfrequenz. Auch treten Koliksymptome mit aufgezogenem Abdomen und Treten gegen
den Bauch auf. Es wird in Intervallen auf Urin gepresst, dabei stehen die betroffenen Tiere
breitbeinig und nehmen fast hockende Stellung ein. Haufig wird dieses Bild als Pressen auf Kot
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fehlinterpretiert. Ist die Harnrhre nur teilweise verlegt, dann kann Harntrufeln beobachtet werden,
handelt es sich um einen kompletten Verschluss, dann bleibt das Praputium trocken (1).

Behandlungsméglichkeiten

Wahrend in der Literatur eine Vielzahl von chirurgischen Therapieverfahren beschrieben wird, ist
das Erreichen eines langfristigen Therapieerfolges eher ein frustrierendes und schwieriges
Unterfangen (8). Als Therapiemdglichkeiten werden die Amputation des Processus urethralis, die
Penektomie, die perineale Urethrostomie, die ischiale Urethrostomie, die ischiale Urethrotomie, die
Urethrotomie, die Marsupialisation der Blase sowie die Zystostomie mit und ohne Einsetzen eines
Ballonkatheters in die Blase beschrieben (2). Zum jetzigen Zeitpunkt wird die Zystostomie mit
Einsetzen eines Ballonkatheters in die Blase als adaquates Verfahren zur Therapie von Zuchtbcken
und Hobbytieren angesehen (8). Das Einsetzen dieses Ballonkatheters kann via Laparotomie,
ultraschall- oder endoskopiegesttzt, oder aber teilinvasiv unter digitaler Kontrolle erfolgen (9). Der
Blasenkatheter gewéhrleistet den kontinuierlichen Abfluss von Urin, eine dadurch erzeugte
Ruhigstellung der harnableitenden Wege und dadurch eine mégliche Regeneration der Urethra.

An der Klinik fir Wiederkduer und Schweine (Innere Medizin und Chirurgie) der Justus-Liebig-
Universitat Gieen wurden im Zeitraum von 2009 bis 2011 sowohl endoskopiegestiitzte als auch
laparotomische Zystostomien an 27 Schaf- und Ziegenbdcken durchgeflihrt. Die Erfolgsraten lagen
fir die Laparotomie (14 Bocke) bei 57 % und fiir die endoskopische Operation (13 Bdcke) bei 62 %.
Eine langfristige Erfolgsrate wurde nicht ermittelt.

Diskussion

Die in der Klinik festgestellten Heilungsraten sowohl bei der endoskopischen als auch bei der
laparotomischen Operationsmethode decken sich mit den Ergebnissen der Arbeitsgruppe um
Dihlmeier (7). Andere Autoren berichten Uber kurzfristige Heilungsraten von 76-80 % (10,11). Diese
Varianz in der Heilungsrate ist durch das sehr unterschiedliche Patientengut zu erklaren. In den
Angaben der Literatur findet sich beispielsweise nur selten eine Angabe zur Erkrankungsdauer. Als
prognostisches Merkmal fiir das Uberleben der Bcke geben Ewoldt et al. das Vorhandensein eines
intakten Processus urethralis, das Fehlen freier Flissigkeit im Abdomen und einen Serum-
Kaliumgehalt von < 5,2 mmol/l an. Ebenso schienen kastrierte Bocke eine hdhere Uberlebenschance
zu haben als intakte Schaf- und Ziegenbdcke (11).

Als prophylaktische bzw. postoperative begleitende Mafinahmen werden in der Literatur das
Einhalten eines Calcium/Phosphor-Verhaltnisses von 2,5/1 bei einem maximalen Gehalt an
Phosphor von 0,6 % in der Ration genannt (3). Eine Reduktion des Harn-pH-Wertes kann durch das
Zufiittern von Kochsalz (1-4 %), Kalziumchlorid (1-2 %) oder Ammoniumchlorid (0,5-2 %) erreicht
werden (3). Ebenso von entscheidender Bedeutung ist die Sicherstellung der Wasseraufnahme
durch Anbieten frischen Wassers an mehreren Stellen der Weide oder des Stalls (8).

Zusammenfassung

Fir das Erreichen zufriedenstellender (auch langfristiger) Heilungsraten nach operativer Therapie
der Urolithiasis werden noch weitere Studien zu diesem Thema notwendig sein. Aufgrund der nach
wie vor maRigen Prognose und der doch eher hohen Kosten bezogen auf ein gehduftes Auftreten in
manchen Schaf- und Ziegenbestinden sollte vermehrt auf prophylaktische Malnahmen wertgelegt
werden.
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Einleitung

Das Wesen der Urolithiasis (Harnsteinerkrankung) besteht in einer Verlegung der Harnrdhre
durch Struvit-, Kalziumkarbonat-, Kalziumoxalat- oder Silikatkonkremente mit Harnabflussstérung
und nachfolgender Nephropathie sowie Uramie (1). Die Erkrankung ist weltweit verbreitet (2) und
stellt in der Schaf- und Ziegenhaltung ein seit langem bekanntes Problem dar (3).

Die Erkrankung entsteht aus einer Interaktion zwischen der spezifischen Anatomie des Penis und
des Harnréhrenverlaufs beim Wiederkduer (4) und diatetischen Faktoren (2,5). Weiterhin soll eine
Frihkastration (< 5. Lebensmonat) durch verminderte Testosteronproduktion dazu fiihren, dass
Penis und Harnréhre hypoplastisch bleiben und so die Anfélligkeit der Wiederkauer gegentiber einer
konkrementbedingten Obstruktion erhéhen (5).

Klinisch &uRert sich eine obstruktive Urolithiasis in Koliksymptomen mit Unruhe, Bruxismus und
Dréngen auf Harn. Diese Symptome werden haufig als Anzeichen einer Erkrankung des Magen-
Darm-Trakts missinterpretiert (6). Bei unvollstdndigem Verschluss der Urethra kann der Harn
zunéchst noch tropfchenweise abgesetzt werden. Die Tiere sondern sich ab, zeigen Inappetenz,
kommen zum Festliegen und verenden ohne Therapie nach fiinf bis sieben Tagen (2).

Die Therapie der obstruktiven Urolithiasis bereitet nach wie vor grole Probleme, da eine
Beseitigung der Konkremente aus der Urethra nur moglich ist, wenn die Urolithen im Processus
urethrae lokalisiert sind. Falls die Ischurie nicht durch Absetzten des Proccesus urethrae beseitigt
werden kann, besteht das derzeit gangige Therapieprinzip darin, den Harnfluss durch eine temporare
Zystostomie solange zu gewahrleisten, bis es zur Rekanalisation der Urethra kommt (3). Die
Angaben in der Literatur hinsichtlich der Erfolgsaussichten dieser Vorgehensweise variieren stark
(3,7-9). In einer eigenen Evaluation des Patientengutes der Klinik fiir kleine Klauentiere aus den
Jahren 2000 bis 2005 wurde eine therapie- und speziesunabhangige Entlassungsrate von 52,3 %
ermittelt (10). Im Folgenden soll eine erneute Evalierung der Therapie bei obstruktiver Urolithiasis
prasentiert werden.

Material und Methoden
Patientengut

Im Zeitraum vom 01.01.2006 bis 31.06.2011 wurden in der Klinik fiir kleine Klauentiere der
Stiftung Tierarztliche Hochschule 29 Schafbdcke im Alter zwischen 6 Wochen bis 9 Jahre und 25
Ziegenbdcke im Alter von 2 bis 11 Jahren aufgrund einer obstruktiven Uralithiasis eingestallt. Die
Krankheitsdauer vor der Klinikeinstellung betrug von wenigen Stunden bis zu 2 Wochen.

Therapie
Aufgrund des schlechten Allgemeinbefindens der Patienten oder aufgrund wirtschaftlicher
Erwagungen der Tierbesitzer wurden 5 Schaf- und Ziegenbicke ohne Behandlungsversuch
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euthanasiert. Bei den ibrigen Patienten erfolgten Therapiemalnahmen zur Wiederherstellung des
Harnflusses mit steigender Invasivitat in folgender Reihenfolge:

1. Absetzen des Processus urethrae
2. Retrograde Katheterisierung und Spiilung der Harnréhre
3. Temporare Katheterzystostomie durch Implantation eines Foley-Katheters durch:
a. Transabdominale Einflhrung des Katheters mittels einer Spaltkanile unter sono-
graphischer Kontrolle
b. Laparotomie mit Zystotomie und Zystostomie
4. Urethrostomie und Penisamputation

Flankierende MaRnahmen

Therapiebegleitend fand bei allen Patienten eine Kontrolle der Nierenfunktion statt (11). Bis zur
Wiederherstellung der Nierenfunktion wurden Volumen- und Elektrolytsubstitutionen durchgefiihrt.
Zur Prophylaxe bzw. Therapie von Harnwegsinfektionen fanden Antibiotika und Antiphlogistika
Anwendung.

Sobald sich die anhand der fraktionellen Reabsorptionsraten von Wasser und Elektrolyten
ermittelte Nierenfunktion regeneriert hatte, wurde durch tempordren Verschluss des Harn-
blasenkatheters die Durchgangigkeit der ableitenden Harnwege kontrolliert. Im positiven Fall wurde
die Verschlussdauer des Foley-Katheters langsam gesteigert und der Katheter 14 bis 21 Tage nach
Implantation entfernt.

Ergebnisse
Gesamtbilanz

Insgesamt wurden im Erhebungszeitraum dieser Studie 27 Schaf- und 22 Ziegenbdcke mit
klinisch manifester Urolithiasis behandelt. Unabhangig vom therapeutischen Vorgehen waren die
Behandlungen bei 18 Schafbdcken (66,6 %) und bei 12 Ziegenbdcken (54,5 %) primar erfolgreich.
Somit lag die speziestibergreifende Entlassungsrate nach der Erstbehandlung bei 61,2 %. Von den
entlassenen Tieren entwickelten 9 Schafbdcke (50 %) und 8 Ziegenbdcke (66,6 %) ein Rezidiv
innerhalb eines Zeitraums von wenigen Tagen bis zu 4 Jahren. Nach erneuter Therapie konnten 4
der Schafbdcke und 5 der Ziegenbdcke aus der Klinik entlassen werden. Bei 2 Schafbdcken und 1
Ziegenbock trat ein zweites Rezidiv auf, dessen Therapie bei je einem Schafbock und einem
Ziegenbock erfolgreich verlief.

Unter Bericksichtigung der hohen Rezidivneigung ergibt sich demnach unter den behandelten
Tieren eine aktuelle Uberlebensrate von 48,1 % bei den Schafbdcken und 40,1 % bei den
Ziegenbdcken. Dies entspricht einer Gesamtilberlebensrate von 44,8 % aller initial therapierten
Tiere.

Krankheitsverlaufe nach Therapie mittels Absetzen des Processus urethrae

Bei 25 Schaf- und bei 15 Ziegenbdcken gelang die Penisvorlagerung. Durch Absetzen des
Processus urethrae konnte bei 16 Schafbdcken (59,3 % aller therapierten Schafbécke) der Harnfluss
wiederhergestellt werden. Von den Tieren, bei denen diese Malnahme erfolglos blieb, wurden 3
ohne weitere Therapieversuche euthanasiert und 6 Schafbdcke erfuhren eine Zystostomie. Diese
war bei 2 Bocken erfolgreich, wahrend die Ubrigen 4 Tiere euthanasiert werden mussten oder
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verendeten. Unter den 16 Schafbdcken, die mittels Entfernung des Processus urethrae erfolgreich
therapiert wurden, kam es bei 6 Tieren (37,5 %) zu Rezidiven.

Bei den Ziegenbdcken flhrte die Entfernung des Processus urethrae bei 6 Tieren zur
Wiederherstellung des Harnflusses (27,2 % aller therapierten Ziegenbdcke), von denen 4 Tiere eine
erneute Urolithiasis entwickelten (66,6 %). Von den Ziegenbdcken, bei denen diese Behandlung
versagte, wurde 1 Tier euthanasiert. Die (brigen 8 Ziegenbdcke erfuhren eine temporére
Zystostomie, die bei vieren dieser Tiere zur Entlassung flhrte.

In der speziesilbergreifenden Evaluierung filhrte damit die Therapie mittels Absetzen des
Processus urtehrae bei 44,9 % aller behandelten Schaf- und Ziegenbdcke zunéchst zur Entlassung.
Allerdings erlitten 45,5 % der entlassenen Bdcke ein Rezidiv.

Krankheitsverlaufe bei primérer oder sekundérer invasiv-chirurgischer Therapie

Wahrend des Betrachtungszeitraums erfuhren 14 Schaf- und 16 Ziegenbdcke eine temporare
Zystostomie, die bei 6 Schafbdcken (42,8 %) und 8 Ziegenbdcken (50 %) zur Entlassung fihrte.
Damit betrug die Gesamtentlassungsrate nach Zytostomie speziestbergreifend 43,8 %. Allerdings
musste bei je einem Schaf- und einem Ziegenbock ergénzend eine Harnréhrenfistel angelegt bzw.
eine Penisamputation durchgefiihrt werden.

Im Vergleich der Methoden der Zytostomie verlief die Laparotomie mit Katheterimplantation bei 6
von 10 Schafbécken erfolgreich, wéhrend die transabdominale Zytostomie in allen vier Féllen
misslang, in denen sie durchgefiihrt wurde. In dreien dieser Félle war es bei der Katheterimplantation
zur Darmschédigung mit anschlieBender Peritonitis gekommen. Bei den Ziegenbdcken konnten 7 der
14 mittels Laparotomie zystostomierten Tiere entlassen werden. Von den zwei mittels
transabdominaler Zystostomie behandelten Ziegenbdcken musste ein Tier euthanasiert werden, da
es nach erfolgreicher Katheterimplantation nicht zur Urethrarekanalisation gekommen war.

Einer der Schaf- und zwei der Ziegenbdcke, die eine Zytostomie erfahren hatten, entwickelten
ein Urolithiasis-Rezidiv (21,4 %), das in einem Fall erfolgreich therapiert werden konnte.

Fazit fiir die Praxis

Die neuerliche Evaluierung des Therapieerfolges bei Schaf- und Ziegenbdcken mit klinisch
manifester obstruktiver Urolithiasis unter dem Patientengut der Klinik fiir kleine Klauentiere der
Stiftung Tierarztliche Hochschule Hannover erbrachte ein erniichterndes Ergebnis. Zwar konnte die
Entlassungsrate nach der Erstbehandlung von 52,3 % in den Jahren 2000 bis 2005 auf 61,2 %
gesteigert werden, aber aufgrund der hohen Rezidivneigung von 66,6 % ist die Urolithisais nach wie
vor als eine Erkrankung der kleinen Wiederkduer mit unginstiger Prognose anzusehen. Eine
deutliche Verbesserung dieser Situation ist nur zu erwarten, wenn Behandlungstechniken entwickelt
werden, die die Entfernung von Urolithen aus der Harnréhre erméglichen. Die hohe Rezidivneigung
der Urolithiasis belegt auch, dass sich prophylaktische didtetische Malnahmen nur unzureichend
dazu eignen, eine Neuformation von Konkrementen bei einmal erkrankten Tieren zu verhindern.

Hinsichtlich des Vergleichs zwischen transabdominaler Zystostomie und Harnblasen-
katheterisierung mittels Laparotomie ist letzterer aufgrund der deutlich geringeren Komplikationsrate
(Darmperforation, Peritonitis) eindeutig der Vorzug zu geben.

165




Wiederkauer

Literaturverzeichnis

1.

Urolithiasis. In: Behrens H, Ganter M, Hiepe T, editors. Lehrbuch der Schafkrankheiten. 4. ed. Berlin -
Wien: Blackwell Wissenschafts-Verlag GmbH; 2001. p. 37-40.

2. Kimberling CV, Arnold KS. Diseases of the urinary system of sheep and goats. Vet Clin North Am Large
Anim Pract 1983 Nov;5(3):637-55.

3. Bickhardt K, Ganter M, Steinmann CC. Clinical kidney function studies in sheep. Ill. Pathologic function
changes in nephropathies of sheep and in urolithiasis of rams and billy goats. Dtsch Tierérztl Wochenschr
1995 Jan;102(1):59-64.

4. VanMetre DC, Fecteau G, House JK, George LW. Obstructive urolithiasis in ruminants: Surgical
management and prevention. Contin Educ Vet Pract 1996;18(10):S275-S289.

5. Hay L. Prevention and treatment of urolithiasis in sheep. In Pract 1990;12(3):87-91.

6. VanMetre DC, House JK, Smith BP, George LW, Angelos SM, Angelos JA, et al. Obstructive urolithiasis in
ruminants: Medical treatment and urethral surgery. Contin Educ Vet Pract 1996;18(3):317-27.

7. lIselin U, Lischer CJ, Braun U, Steiner A. Cystotomy with and without temporary prepubic foley-catheter
implantation for treatment of obstructive urolithiasis in small ruminants; a retrospectiv study. Wien Tierarztl
Mon 2001;88(2):39-45.

8. Rakestraw PC, Fubini SL, Gilbert RO, Ward JO. Tube cystostomy for treatment of obstructive urolithiasis
in small ruminants. Vet Surg 1995 Nov;24(6):498-505.

9. van Weeren PR, Klein WR, Voorhout G. Urolithiasis in small ruminants. I. A retrospective evaluation of
urethrostomy. II. Cysto-urethrography as a new aid in diagnosis. Vet Q 1987;9(1):76-83.

10. Diihlmeier R, Zibell G, von Altrock A, Roth C, Schroder C, Thies K, et al. Urolithiasis in small ruminants -
methods of treatment and recovery. Tierérztl Prax G N 2007;35(3):175-82.

11. Bickhardt K, Dungelhoef R. Clinical studies of kidney function in sheep. I. Methods and reference values of
healthy animals. Dtsch Tierarztl Wochenschr 1994 Dec;101(12):463-6.

Kontaktadresse

Dr. Reinhard Diihimeier, Klinik fiir kleine Klauentiere und Forensische Medizin und Ambulatorische
Klinik, Stiftung Tierérztliche Hochschule Hannover, Reinhard.Duehimeier@tiho-hannover.de

166



Wiederkauer

Trachtigkeitstoxikose - was macht die Krankheit kompliziert?
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Problem- und Zielstellung

Die Pathophysiologie der oft letal verlaufenden Tréchtigkeitstoxikose (TK) ist nicht vollstandig
geklart. Z. B. kénnen dafiir Einfllisse aus dem Fettgewebe durch Adipokine oder durch weitere
Besonderheiten des Fettstoffwechsels (ber Lipoproteine (LP) u.a. den Endotoxinmetabolismus
beeinflussende Faktoren durch Reduzierung der Endotoxinneutralisation und -clearance Erklérungen
liefern, wie fur Rinder belegt ist.

Diese Hypothese wurde in Versuch A peripartal bei ein- und mehrlingstrachtigen Schafen zweier
Rassen untersucht und mit Befunden bei Kiihen verglichen. In einem zweiten Versuch B wurde
mittels intravendsen Glucosetoleranztests (ivGTT) gepriift, ob sich die Glucosehomdostase bei
Merino- (MFS) und Schwarzkdpfigen Fleischschafen (SKF) mit unterschiedlicher Fotenzahl gegen
Ende der Tréchtigkeit unterscheidet.

Versuch A
Versuchsanordnung A

Bei 10 ein- und zwillingstrachtigen MFS- sowie SKF-Muttern erfolgten Blutkontrollen 5 Wochen
ante partum (W a. p.) bis 2 Wochen post partum (W p. p.) zu Parametern des Stoffwechsels und
Endotoxinmetabolismus.

Ergebnisse

Ausgewahlte Resultate zeigt Tabelle 1 (Mediane). Die FFS-, Bilirubin- und Triacylglycerol-
Konzentrationen differierten gesichert (p<0,05) zwischen den ein- und zwillingstréchtigen Muttern
beider Rassen; BHB, Glucose, Cholesterol, Harnstoff und Protein zeigten a. p. keine Unterschiede.
Die quantitativ dominierenden a-LP-(HDL)-Konzentrationen stiegen bei den MFS 1 bis gegen das
Lammen an (p<0,05), bei den MFS2 und SKF2 sanken sie differenziert mit Auspragung des
Energiedefizits ab. Die R-LP-(LDL)-Konzentrationen verhielten sich dazu gegenséatzlich. Die ET-
Konzentrationen differierten zwischen den Gruppen nicht, die 1gG-ALA-AK waren bei den
Zwillingstragenden gesichert héher und deuten auf starkere ET-Einfllisse. TNFa war immer(!)
nachweisbar und kommt bei Zwillingstragenden in hdheren Konzentrationen als bei Muttern mit
einem Fétus vor.

TNFa kann sowohl aus Fettgewebe als auch durch ET-Stimulation verstérkt in die Zirkulation
gelangen. Es kann die Lipolyse durch Hemmung der Insulinwirkung férdern und den Kreislauf
belasten. Gegenilber Kilhen haben hochtrachtige Schafmuttern ca. 3x héhere a-LP-, ca. 2x héhere
TG- und Insulin-, moderat hohere FFS-Konzentrationen, ca. 6-10x hohere ALA-AK-Titer und
regelmaig nachweisbares TNFa (Tabelle 1 und 2).
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Tabelle 1:  Parameter des Energie— und Endotoxin-Stoffwechsels bei gesunden ein- und
zwillingstragenden MFS (MFS 1, MFS 2) sowie bei zwillingstragenden SKF (SKF 2)

Wochen p. p. -5 -3 -1 +2 -5 -3 -1 +2

MFS1 |q-LP 161 201 191 242 |B-LP 33 24 23 24

MFS2 |mgidl |173 202 166 123 |mg/dl 23 25 25 17

SKF 2 198 194 171 174 15 17 26 19

MFS1 |FFS 114 103 121 45 BHB 047 058 059 1,12
MFs2 [Mmoll 1570 204 421 258 mmoll 052 050 073 0,78
SKF 2 151 266 218 155 056 058 063 062
MFS1 | TG 028 032 028 018 |Glucose |85 311 344 321
MFS 2 027 035 040 0,19 mmll 205 2005 344 342
SKF 2 026 025 039 017 2015 273 303 337
MFS1 |Insulin |027 035 037 036 |ET 005 075 030 013
MFs2 |nmoll 1018 015 016 016 |EUMmI 006 013 019 010
SKF 2 017 016 015 017 009 010 022 004
MFS1 |TNFa |- - - - ALA-AK- (195 273 231 258
MFS2 |ngiml" 1477 433 305 300 106 303 371 314 410
SKF 2 262 293 176 179 330 384 330 246

(1)

Der aus den Glucose-, Insulin- und FFS-Konzentrationen berechnete ,Revised Quantitative
Insulin Sensitivity Check Index" (Tabelle 3), ein MaR fiir die Insulinsensitivitt, war bei geringerer
energetischer Belastung bei Schaf und Rind gleichartig (2) In der letzten Woche a. p. sank er bei
Schafen aber starker ab und ist vergleichbar mit Kiihen, die eine DA entwickeln. Die Unterschiede
pragen sich besonders bei mehrlingstrachtigen MFS-Muttern aus.
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Tabelle 2: Parameter des Energiestoffwechsels bei gesunden (H) Kiihen und Kilhen mit Dislocatio
abomasi (DA) (3)

Tage p. p. 3 7 17 28 3 7 17 28
H |oLP 57 66 89 136 | R-LP 30 28 35 47
DA | mg/di 51 35 60 77 mg/dI 14 11 6 29
H |FFS 415 398 670 342 |BHB 049 038 050 040
mmol/l
DA | Hmol/l 964 1271 1467 1043 088 191 120 0,85
H |TG 011 015 018 0,15 |Glucose |[3,02 297 327 328
mmol/l
DA | mmol/l 013 015 014 0,12 310 250 374 330
H |lInsulin 014 | 007 0.05 ET 006 006 039 0,24
nmoll/l EU/mI
DA o9 |07 0.07 025 026 006 0,12
H |TNFa |356' |373 ALA-AK- (42 60 52 4,0
ng/ml Titer
DA 55,91 | 10,0 10,9 123 128 50

'eine Woche a. p.

Tabelle 3:  Insulinwirksamkeit (RQUICKI) bei gesunden (H) ein- und zwillingstragenden Muttern
sowie bei gesunden und an Dislocatio abomasi (DA) erkrankten SB-Kilhen

Mutterschafe SB-Kiihe
Tage 35 | -2 7 |+14 Tage | 26 |0 |3 28
p-p. p-p.
MFS 1 043 041 039~ 04728 H 045  0472A 04028  0,502C
MFS2 | 0392 042% 03628 0,390 DA | 044r 043> 03508 (0440
SKF 2 044v 041 042> 043

Versuch B
Versuchsanordnung B

Die ivGTT erfolgten morgens an 15 gesunden, niichtemen MFS sowie 14 SKF 5, 3, und
1 W a. p. sowie 8 W p. p. (1,67 mmol Glucose/kg KM, Blutkontrollen [Glucose, Insulin FFA, BHB] 0-,
5, 15-, 30-, 60-, und 120 min post appl.). Die Glucose-Eliminationskonstante k [min-] wurde
berechnet als y=ase'+b (y=aktuelle Glucosekonzentration (Gk) im Serum, t=Zeit nach Beendigung
der Glucoseinjektion [min], a=basale Gk [mmolfl].
Ergebnisse

Die basalen Gk unterschieden sich mit ca. 3,0 mmol/l im Zeitraum 5 W a.p. bis 8 W p. p. nicht.
Die Glucose-Eliminationsrate (Tabelle 4) betrug 5 und 1 W a. p. sowie 8 W p. p ca. 0,021 min-'. Sie
war 3 W a. p. mit 0,025 min-* signifikant héher. Die basalen (0,17 nmol/l) sowie maximalen (ca. 0,31
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nmol/l) Insulinkonzentrationen unterschieden sich zwischen den Kontrollzeitpunkten nicht. Die
niedrigsten FFA-Konzentrationen wurden 8 W p. p. gemessen (146 umol/l); die hochsten waren
bereits 5 W a. p. nachweisbar (709 pumol/l). Die BHB-Konzentrationen erreichten ihr Maximum in der
1.Wa.p. (0,76 mmol/l). SKF wiesen bei vergleichbaren basalen Gk basal und nach der
Glucoseinjektion hohere Insulinspiegel (p<0,05) sowie Glucose-Eliminationsraten (0,024 vs. 0,022
min-1) auf. Die BHB-Konzentrationen unterschieden sich nicht. Die Glucose-Eliminationsrate nahm
tendenziell mit zunehmender Fétenzahl zu (Einlinge vs. Mehrlinge: 0,021 vs. 0,024 min-'; p=0,08).
Unterschiede bzgl. Insulin-, FFA- und BHB-Konzentrationen bestanden tendenziell (p>0,05). Die 8
Tiere mit den niedrigsten (409 pmol/l: 0,027 min-) hatten gegeniber den 8 Tieren mit den hdchsten
BHB-Konzentrationen (710 pmol/l: 0,021 min-') hohere Glucose-Eliminationsraten (p<0,05),
tendenziell hoéhere maximale Insulin- bei vergleichbaren basalen Glucose- und
Insulinkonzentrationen.

Tabelle 4: Peripartale Glucose-Eliminationsraten bei MFS- und SKF-Muttern (4)

. . Rasse, . BHB-,FFS- .
peripartal | GER k [min-] R GER k [min-] GER k [min]
Fétenzahl Klassen
5Wa.p. 0,021£0,004 MFS 0,02150,001 BHB 0,41 0,0275+0,0015
mmol/l
3Wa.p. 0,025+0,001 SKF 0,024+0,001 BHB 0,41 0,0215+0,002
mmol/l
1Wa.p. 0,022+0,001 1 Fétus 0,021£0,001 E;Solj)lm 0,020£0,0015
8Wp.p. 0,0225+0,001 2 Foten 0,024+0,001 E;SO;FO 0,0233+0,001
>2 Foten 0,0245+0,002

In Ubereinstimmung mit vorliegenden Resultaten ermittelten SCHLUMBOHM et al. ebenfalls eine
signifikant reduzierte Insulinsensitivitdt bei Schafen gegen Ende der Trachtigkeit (5). Sowohl die
Insulin-vermittelte Aufnahme von Glucose in die Muskulatur und ins Fettgewebe sowie die Insulin
vermittelte Lipolysehemmung werden am Ende der Graviditdt gegeniiber glisten Schafmuttern
gehemmt. Fir die reduzierte Insulinwirkung spielt TNFa offensichtlich eine vermittelnde Rolle.

Schlussfolgerungen

o Als pradisponierender Faktor fiir die TK ist das Energiedefizit a. p. (Anzahl der Limmer) der
wichtigste Einfluss.

e Besonderheiten des Stoffwechsels bei Schafen gegentber Rindern kommen in ca. 3x
héheren a-LP-Konzentrationen, ca. 2x hdheren TG- und Insulin-Konzentrationen, moderat
héheren FFS-Konzentrationen, ca. 6-10x hoheren ALA-AK-Titern und regelmafig
nachweisbarem TNFa zum Ausdruck.

o RQUICKI ist bei gesunden Schafen 1 W a. p. am niedrigsten. Die Werte sind mit solchen
bei kranken Kiihen mit DA vergleichbar. Sie sind in diesem Zeitraum bei SKF héher als bei
MFS.
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e Die Glucose-Eliminationsraten sind 3 W a. p. gegeniiber den anderen Zeitrdumen (p<0,05)
bei Einlings- gegenlber Mehrlingstrachtigen sowie bei SKF gegenliber MFS héher, bei
Schafen mit hohem BHB niedriger. Die niedrigsten RQUICKI-Werte traten zeitversetzt
1Wa. p. auf.

o  Firdie reduzierte Insulinwirkung spielt TNFa offensichtlich eine wichtige vermittelnde Rolle.

e SKF haben eine hohere Ansprechbarkeit der R-Zellen des Pankreas auf Glucose
gegenliber MFS-Mutterschafen.

o Die Untersuchungen weisen aber insgesamt eine erhebliche Adaptationsfahigkeit der
graviden Schafe im Hinblick auf die Glucosehomdostase mit rassetypischen Unterschieden
aus.
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Selenstoffwechsel bei kleinen Wiederkauern: Neues zu
Pathophysiologie, Diagnostik und Therapie im Rahmen der
Herdenbetreuung
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Selen

Selen ist ein fir Saugetiere essenzielles Spurenelement. Nordeuropa sowie Teile Nordamerikas
sind aufgrund geringer Vorkommen von Selen in den Bdden als selenarm anzusehen, was sich im
Grundfutter fir kleine Wiederkduer standortabhangig durch Gehalte <0,05 mg Se/kg
Trockensubstanz (TS) widerspiegeln kann. Schafe und Ziegen sind gleichermafien von Selenmangel
betroffen, ebenso Wildwiederkduer (1). Aktuelle Felduntersuchungen ergaben bei ca. 50 % der
beprobten Betriebe eine Selenunterversorgung. Fir Schafe und Ziegen gelten Gehalte von
0,2 mg Se/kg Futter-TS in der Gesamtration als bedarfsgerecht.

Viele Enzyme des antioxidativen Systems bendtigen Selen als funktionellen Baustein. Daher
reflektiert Selenmangel zusammenfassend vor allem die verminderte Leistungsfahigkeit des
antioxiativen Systems und damit das Ausmal an Zellschadigungen, die besonders in
Belastungsphasen (Wachstum, Trachtigkeit, Infektion u. a.) durch oxidativen Stress entstehen. Oft
treten klinische Anzeichen zusammen mit einem marginalen Angebot von Vitamin E auf. Da Vitamin
E ebenfalls als wichtiges Antioxidanz fungiert, kdnnen Selenmangelsituationen bei guter Vitamin-E-
Zufuhr l&nger ohne klinische Erkrankung toleriert werden (2).

Klinik

Als akute Verlaufsform (nutritive Muskeldystrophie) zeigen neugeborene Ldmmer (kongenitale
Form) Festliegen mit schlaffen Lahmungen der Skelettmuskulatur, ggf. zusammen mit
Herzarrhythmie (Myokarddegeneration), die Letalitat ist hoch. Altere L&mmer sind zunchst
unauffallig, zeigen dann ab etwa der 2.-6. Lebenswoche zunehmende Bewegungseinschréankungen
in der Hinterhand, Kyphose, schmerzhafte Muskulatur sowie schliellich Festliegen bei erhaltenem
Appetit.

Sehr haufig kommt bei kleinen Wiederkduern die chronische Verlaufsform vor. Sie duRert sich
beispielsweise in mangelnder Reproduktionsleistung (Muttern und Bdcke), gesteigerter perinataler
Mortalitat, Wachstumsverzégerung bei Lammern, Kimmern sowie verminderter Woll- und
Fellqualitat (1,2). Problematisch ist, dass die Symptome wenig spezifisch sind und Selenmangel
differenzialdiagnostisch daher oft nicht berticksichtigt wird.

Diagnostik

Seit einigen Jahren fokussiert sich die internationale, interdisziplinare Selenforschung sowohl auf
die biologischen Funktionen der Selenoproteine als auch auf ihre Rolle in pathophysiologischen
Prozessen wie z. B. Immunreaktion, Neurodegeneration, Septikédmie oder Kanzerogenese. Uber 25
Selenoproteinfamilien konnten bisher indentifiziert, jedoch nur wenige davon auch funktionell
charakterisiert werden (3).

In der Veterindrmedizin ist neben der aussagekraftigen direkten Selenbestimmung in Serum oder
Organmaterial die Aktivititsmessung des Selenoenzyms Glutathion Peroxidase (GPx) im Vollblut
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etabliert. Diese Methode misst die gemeinsame Aktivitat der GPx in Serum (GPx3) and Erythrozyten
(GPx1) im Vollblut-Hamolysat, wobei der erythrozytare Beitrag zur Gesamt-GPx weit Uberwiegt. Die
erythrozytdre  GPx1-Aktivitait spiegelt dabei die Selenversorgung zum Zeitpunkt der
Erythrozytenbildung wider. Futterumstellungen wirken sich daher erst mit mehreren Wochen
Verzogerung aus und machen diesen Parameter fiir die Beurteilung der aktuellen Situation
unbrauchbar. Die GPx3-Aktivitat im Serum korreliert bei Selenunterversorgung gut mit der Selen-
Konzentration im Serum, zeigt allerdings mit steigenden Selengehalten ein Sattigungsverhalten,
sodass Uberversorgungen nicht angezeigt werden.

Die Se-Konzentrationen in Serum und Leber korrelieren gut und sind diagnostisch gleichwertig.
Die Selenoenzyme Thioredoxin-Reduktase sowie die GPx1 im Lebergewebe korrelieren deutlich mit
der Selenversorgung, sind als Routineparameter aufgrund der aufwendigen Analyseverfahren aber
nicht geeignet.

Bei der akuten nutritven Muskeldystrophie sind die Enzymaktivititen der Aspartat-
Aminotransferase, Glutamat-Dehydrogenase sowie der Creatin-Kinase im Plasma in Folge von
Muskel- und Leberzelldegenerationen erhoht (4).

Die Untersuchung der verwendeten Futtermittel auf die Selengehalte ist ebenfalls méglich,
erfordert aber eine Untersuchung der gesamten Ration und ist gegenlber der Selenbestimmung im
Serum die deutlich aufwendigere und teurere Alternative. Grundsatzlich sollte beachtet werden, dass
oft bei unterversorgten Tieren auch andere Spurenelemente wie Kupfer, Zink oder Kobalt mangelhaft
zur Verfligung stehen, was diagnostisch einbezogen werden sollte.

Differenzialdiagnostik

Bei der akuten Form bei L&mmern sind je nach Alter vor allem Hypothermie/Hypoglykémie,
Rachitis, Nabelentziindung mit Streuung in Gelenke, Kupfermangel, akute Infektionserkrankungen
sowie zentralnervse Erkrankungen zu beriicksichtigen. Die chronische Form ist insbesondere von
Befall mit Endoparasiten, unzureichender Fitterung sowie chronischen Infektionskrankheiten wie
z. B. Paratuberkulose abzugrenzen.

Therapie und Prophylaxe

Bei der akuten Erkrankung sollte unverziiglich die Gabe von Selen als Injektion subkutan
erfolgen, die Behandlung sollte frihestens nach ca. 14 Tagen wiederholt werden, da Selen auch
Vergiftungspotenzial hat.

Prophylaktisch/therapeutisch muss fir jede Herde das umsetzbare Konzept individuell erstellt
werden. Ist die tagliche, jahreszeitunabhangige Gabe eines Mineralfutters méglich, sollten Praparate
mit Selengehalten > 40 mg/kg Mineralfutter ausgewahlt werden. Eine ausreichende Aufnahme wird
nur Uber weiche Leckmassen oder pulverisiertes/pelletiertes Mineralfutter gewéahrleistet;
Minerallecksteine sind ungeeignet. Bei taglicher Gabe von Kraftfutterpellets ermdglicht auch eine
Einmischung von Selen direkt beim Mischfutterwerk eine zuverldssige Supplementierung. Bei reiner
Weidehaltung sollten Leckmassen in Eimern/Schalen immer verfigbar und wetterfest geschitzt
angebracht sein. Ist eine solche kontinuierliche Gabe nicht durchfilhrbar, kann alternativ zu
festgelegten Zeitpunkten im Jahr die komplette Herde per Injektion versorgt werden: alle Muttertiere
ca. 4 Wochen vor der Lammung, alle Limmer am ersten Lebenstag und evt. in der 8. Lebenswoche,
alle Tiere vor dem Weideaustrieb und alle Bocke und Muttertiere ca. 4 Wochen vor Beginn der
Deckzeit. Lammer erhalten 0,3-0,5 mg Se pro Injektion, Muttern und Bdcke bis zu 1,5 mg Se pro
Injektion. Dabei ist zu beachten, dass Se in der Regel als Natrium-Selenit/Natrium-Selenat im
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Injektionspraparat vorliegt, die Selenkonzentration muss somit aus der Summenformel errechnet
werden, falls der Hersteller keine Angaben dazu macht.

Die Eingabe von selenhaltigen Boli in den Pansen ist prinzipiell auch bei kleinen Wiederkduern
méglich und kann fiir ca. 4 Monate eine Supplementation gewahren. In Deutschland ist die
Zulassungssituation von derzeit z. B. in Groflbritannien erhéltlichen Préparaten einzeln zu priifen:
entspricht das Produkt bezliglich der Spurenelementkonzentrationen den rechtlichen, inlandischen
Anforderungen an ein Ergénzungsfuttermittel, ist es als solches einsetzbar.

Eine Grinlanddiingung mit Selenpraparaten ist mdglich, setzt aber eine professionelle
Ausbringung voraus, da ansonsten Uberdiingung mit Vergiftungspotenzial besteht.

RegelméaRig sollte der Erfolg der Supplementierung (iber die Untersuchung von Serum- und oder
Lebergeweben iberwacht und die Intensitat der MaBnahmen an die Ergebnisse angepasst werden.
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Untersuchungen zum Vorkommen von Moderhinke auf der Schwabischen Alb

Im Biospharengebiet Schwabische Alb mit dem ehemaligen Truppeniibungsplatz bei Minsingen
als Kerngebiet wurden zur Datenerhebung (ber die regionale Situation der Moderhinke alle Schafe
haltenden Betriebe des Gebietes kontaktiert. Anhand einer Umfrage wurden die Moderhinke-
Situation sowie die BekampfungsmalRnahmen der Betriebe im gesamten Biosphérengebiet und im
Kerngebiet ermittelt. Gleichzeitig wurde im Kerngebiet, zur Beurteilung der betriebsindividuellen
Einflisse auf die Moderhinke, eine detaillierte Betriebsanalyse mit monatlichen Betriebsbesuchen
durchgefihrt. Im Verlauf der Betriebshesuche wurden detaillierte Datenerhebungen und
Schatzungen der Lahmheitspravalenzen vorgenommen.

Im Jahr 2009 betrug der Gesamtbestand der Schafe im Biosphérengebiet 24.780 Mutterschafe in
65 Betrieben, von denen 22.050 Mutterschafe (45 Betriebe) in die Datenerhebung der Umfrage
eingingen. 17 Betriebe mit insgesamt 16.380 Mutterschafen wurden intensiver analysiert. Davon
waren auf dem ehemaligen Truppenlbungsplatz jedoch nur 12.830 Mutterschafe in 14 Herden
vorhanden. Die Daten fiir die Betriebsanalyse wurden von April bis Oktober 2009 erhoben. In dieser
Zeit wurden die Herden im Kerngebiet monatlich besucht und die Lahmheitspravalenz geschatzt
sowie das Betriebsmanagement im Hinblick auf die Moderhinke-Bekampfung untersucht.

Trotz gleicher klimatischer und vegetativer Bedingungen auf dem ehemaligen
Truppenubungsplatz variierten die Lahmheitspravalenzen zwischen und sogar innerhalb einzelner
Herden von 1 % bis nahezu 50 % im Untersuchungszeitraum.

Ergebnisse

Durch die Untersuchungen im Biospharengebiet konnten einige Schwachpunkte im
Bekampfungskonzept der Betriebe aufgedeckt werden. Es zeigte sich, dass insbesondere der blutige
Klauenschnitt meist nicht zu einer Reduktion der Lahmheitspréavalenz fiihrte, sondern die Lahmheiten
noch zunahmen. Insgesamt flihren vor allem eine inkonsequente Durchfiihrung der
Bekampfungsmalnahmen, Personalmangel und zahlreiche psychologische Faktoren zu
Misserfolgen in der Bek&mpfung der Moderhinke. Dabei wird der multifaktorielle Charakter der
Erkrankung haufig genutzt, um ein Misslingen von BekdmpfungsmalRnahmen zu begrinden. Eine
Sanierung der Moderhinke im gesamten Biospharengebiet erscheint somit unwahrscheinlich,
solange ein hohes Risiko fiir Neuinfektionen innerhalb der Herde und zwischen den Betrieben
besteht. Ein Mafinahmenkatalog zur Einddmmung der Moderhinke in dem Gebiet wird dennoch
vorgeschlagen.

Konsequenzen fiir die Moderhinke-Bekdmpfung
Um eine Sanierung aller Herden des Biospharengebietes zu erreichen, wéren nach dem
heutigen Wissensstand folgende Mafinahmen sinnvoll und notwendig:
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In der ersten Phase Reduzierung der Moderhinke-Pravalenz durch

Untersuchung und ggf. Behandlung aller Tiere unter epidemiologisch glnstigen
Bedingungen (Stallphase )
Selektion aller Tiere beim Auftrieb auf die Sommerweide anhand des Klauenbefundes;
Schafe mit klinischer Moderhinke (Score > 3) und chronisch deformierten Klauen sollten
nicht aufgetrieben werden.
Konsequentes Rein-Raus Verfahren der Teilherden; kein Durchmischen von Teilherden
Klauenbad beim Auftrieb auf die Sommerweide mit einem zugelassenen Klauenbad
Impfung aller Schafe beim Auftrieb auf die Sommerweide mit Footvax® oder einer Vakzine,
die die im Biosphérengebiet vorhandenen pathogenen Stdmme enthalt; zur Isolierung und
Typisierung dieser Stamme sind noch zahlreiche Untersuchungen notwendig.

o Die Impfung soll zur Erreichung einer Grundimmunisierung nach 4 bis 6 Wochen

sowie nach weiteren 4 Monaten wiederholt werden.

Selektion der Bocke auf Moderhinke-Toleranz anhand klinischer Befunde oder auf der
Basis des DQA;-Gentests

Bei Auftreten von Moderhinke:

o Unverziigliche systemische und lokale antibiotische Behandlung beim Auftreten
von Lahmheiten bei Einzeltieren oder Gruppen bereits bei interdigitaler Dermatitis;
Pflegeschnitt der Klauen nach 2-3 Wochen, friihestens nach 5 Tagen; blutige
Klauenpflege ist zu vermeiden.

o Dauerhafte Kennzeichnung aller Tiere mit Moderhinke

o Vorbeugemafinahmen beim Auftreten von Lahmheiten bei Einzeltieren oder
Gruppen fiir den Rest der Herde (FuBbad, Impfung)

Diese Mafinahmen sollten ber mehrere Weideperioden hinweg aufrechterhalten werden, bevor
eine Eradizierung der Moderhinke in Angriff genommen wird. Zuvor sollte die Moderhinke-Pravalenz
innerhalb aller Herden stabil unter 5 % liegen.

Sanierung
Sofern Uber mindestens zwei Monate hinweg keine neue Lahmheit durch Moderhinke
aufgetreten ist
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Kann eine Sanierung der Herde in Angriff genommen werden.

Dirfen keine Tiere mit unbekanntem Status oder aus positiven Herden in die
Sanierungsherde aufgenommen werden.

Sollten die Weideareale zwischen einzelnen Herden eindeutig abgegrenzt werden, sodass
auch Moderhinke-freie und Moderhinke-verdachtige Bezirke innerhalb der Weidegebiete
ausgewiesen werden kénnen; Ziel sollte es sein, die Moderhinke-verdachtigen Gebiete
sukzessiv durch Sanierung von Einzelherden in Moderhinke-freie Gebiete umzuwandeln.

In Moderhinke-unverdachtigen Herden kann schlieflich auf die Impfung verzichtet werden.
Die Lahmheitskontrollen missen jedoch intensiviert werden, um den Status
aufrechtzuerhalten.

Die ztichterischen MaRnahmen auf der Basis des DQA>-Gentests oder auch auf der Basis
der Antikdrperantwort auf eine Moderhinke-Impfung sollten gleichzeitig intensiviert werden,
um das Risiko von Neuerkrankungen zu reduzieren.
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e Voraussetzung ist zu Beginn der Sanierung, dass die gesamte Herde sachkundig und
innerhalb weniger Tage vollstandig auf Moderhinke untersucht werden kann; da
entsprechendes Personal in den Schéfereien meist nicht in ausreichender Zahl vorhanden
ist, wére es sinnvoll, solche Trupps von Klaueninspekteuren zu etablieren und zu schulen
und entsprechende Sanierungsprogramme anzubieten.
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Prionkrankheiten

Unter den Prionkrankheiten ist es die Scrapie der Schafe, welche am I&ngsten bekannt ist. Schon
1710 wurde sie schriftlich als das ,Draben” erwahnt (1). Prionkrankheiten, welche aufgrund ihrer
Ubertragbarkeit und den spongiformen Veranderungen, die sie im zentralen Nervensystem (ZNS)
verursachen, auch als Transmissible Spongiforme Enzephalopathien (TSE) bezeichnet werden,
stellen eine Gruppe letal verlaufender Krankheiten bei verschiedenen Spezies dar. Dazu gehdren
u. a. die Bovine Spongiforme Enzephalopathie (BSE), Chronic Wasting Disease (CWD) der Cerviden
in Nordamerika und humane Erkrankungen wie die Creutzfeldt-Jakob-Krankheit (CJD, engl.
Creutzfeldt-Jakob Disease), das Gerstmann-Strauessler-Scheinker-Syndrom (GSS), Letale Familiére
Insomie (FFI, engl. Fatal Familial Insomia) und die durch Todesriten dbertragene Kuru. Aufgrund der
speziesiibergreifenden Ahnlichkeit im histologischen Bild wurden Scrapie, CJD und Kuru bereits
einer Erkrankungsform zugerechet (2), bevor das Konzept der Prionkrankheiten etabliert wurde.
Heutzutage ist weitgehend akzeptiert, dass TSEs durch einen unkonventionellen Erreger, das ,Prion*
(Akronym fiir ,proteinacious infectious particle®) verursacht werden (3). Bei diesem handelt es sich
aller Wahrscheinlichkeit nach um die pathologische Isoform des in der Evolution hochkonservierten,
membranstandigen physiologischen Prionproteins (4). Das fehigefaltete Prionprotein verfiigt Gber
einen hohen Gehalt an B-Faltblattstruktur, ist relativ proteaseresistent und neigt zur Bildung fibrillérer
Aggregate, die post mortem hauptsachlich im ZNS nachweisbar sind.

Die Scrapie der Schafe und Ziegen wird aktuell in eine klassische und eine atypische Form
unterteilt, was mittlerweile auch in der Tierseuchenbekampfung Relevanz besitzt (5). Unterschiede
zwischen den beiden Scrapieformen liegen beziiglich epidemiologischer Daten, den
Polymorphismen des Prionproteingens betroffener Tiere, den biochemischen Eigenschaften und den
immunhistologisch detektierbaren Ablagerungsmustern des pathologischen Prionproteins vor (6). Da
die atypische Scrapie innerhalb einer Herde nur als Einzelfall vorkommt und ihr pathologisches
Prionprotein  weniger leicht nachweisbar ist als das der klassischen Scrapie, scheint diese
Scrapieform lange Zeit ibersehen worden zu sein. Gem&R Entdeckungsland und -jahr wird sie als
atypische/Nor98-Scrapie bezeichnet (7). Die Creutzfeldt-Jakob-Krankheit (CJD, s.0.) kann
sporadisch, genetisch oder iatrogen bedingt sein. Eine Sonderform stellt die neue Variante der CJD
dar, welche mit groBer Wahrscheinlichkeit durch die Ubertragung der BSE auf den Menschen
verursacht wurde. Die sporadische CJD ist mit einer diagnostizierten Haufigkeit von 1-2:1.000.000 in
der Gesamtbevolkerung die haufigste humane Prionkrankheit (8,9). Es existieren zwei humane
Priontypen, die sich nach Proteinase K Verdau im Western Blot voneinander unterscheiden (10).
Dariiber hinaus existiert ein Polymorphismus am Codon 129 im Prionproteingen. Die Kombination
von Priontyp und Genotyp bestimmt den Phanotyp der Erkrankung (11), wobei ersterer den groieren
Einfluss aufweist.
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Nachweis des pathologischen Prionproteins bei klassischer und atypischer/Nor98-Scrapie

Eine sehr sensitive Methode, um pathologisches Prionprotein im Gewebeschnitt nachzuweisen,
stellt der Paraffin-Embedded-Tissue (PET) Blot dar (12). Die Untersuchung klassischer und
atypischer/Nor98-Scrapieschafe mit dieser Methode zeigt deutliche Unterschiede in der Verteilung
und den Ablagerungsformen von PrPSc in zentralnervésen und lymphoretikularen Geweben (13,4).
Die Detektion des pathologischen Prionproteins ist sensitiver als mit herkdmmlichen
immunhistochemischen Methoden (15). Auch lassen sich Unterschiede beziiglich der Stabilitat der
zwei Scrapietypen gegeniber Denaturierung feststellen (13). Dazu wurde das pathologische
Prionprotein aufsteigenden Konzentrationen des chaotropen Salzes Guanidiniumhydrochlorid
ausgesetzt, anschlieRend enzymatisch mit Proteinase K verdaut und das verbleibende pathologische
Prionprotein mittels eines Membranadsorptionsassays sichtbar gemacht.

Parallelen zwischen Creutzfeldt-Jakob-Krankheit und Scrapie

Bei Untersuchungen von Fallen sporadischer CJD mit den gleichen Methoden fallen deutliche
Parallelen der beiden Typen der CJD mit den beiden Scrapietypen auf. Das pathologische
Prionprotein atypischer/Nor98-Scrapiefalle und der CJD Falle des Priontyps 1 weist im Gehirn ein
Uberwiegend retikulares/synaptisches Ablagerungsmuster auf und ist verhaltnismaRig sensitiv
gegeniiber Denaturierung. Die klassische Scrapie und die Typ 2-CJD-Falle hingegen haben
hinsichtlich der Ablagerung des pathologischen Prionproteins ein komplexes Muster aus groReren
Aggregaten gemeinsam und ihr pathologisches Prionprotein ist relativ stabil gegenlber einer
Denaturierung (13).

Besteht ein Ubertragungsrisiko von Scrapie auf den Menschen?

Die Ahnlichkeit zwischen den CJD-Typen und Scrapietypen deutet darauf hin, dass mindestens
zwei vergleichbare pathologische Prionproteinfehlfaltungen tber Artengrenzen hinweg existieren und
Prionkrankheiten auslosen konnen. Den Typ bestimmt aller Wahrscheinlichkeit nach die
Konformation des pathologischen Prionproteins. Prinzipiell ist davon auszugehen, dass diese bei den
unterschiedlichen Spezies véllig unabhangig voneinander auftreten. Dennoch sind Prionkrankheiten
mit ihren langen Inkubationszeiten kritisch zu betrachten. Die klassische Scrapie gilt seit
Ubertragungsversuchen mit Primaten (in den 60-iger Jahren) als nicht iibertragbar auf den
Menschen (16). Fiir die atypische/Nor98-Scrapie sind solche Ubertragungsversuche nicht
durchgefilhrt worden. Bisher geht man bei atypischer/Nor98-Scrapie von einer sporadisch
auftretenden Einzeltiererkrankung aus, wobei die Haufigkeit bei 5-8 Tieren pro 10.000 getesteten
liegt (17). Ein Risiko flir den Menschen wurde als gering eingeschétzt, da in peripheren Organen (im
Gegensatz zur klassischen Scrapie) kein pathologisches Prionprotein gefunden werden konnte.
Neuere Untersuchungen zeigen jedoch, dass im Bioassay mit transgenen Mausen durchaus
Infektiositat in peripheren Nerven, lymphatischen Organen und Skelettmuskulatur vorhanden ist (18).
Auch scheint neben der intrazerebralen (19) auch die orale Ubertragung von atypischer/Nor98-
Scrapie auf das Schaf zu funktionieren (20), wie dies auch bei klassischer Scrapie und oviner BSE
der Fall ist. Es kdnnte daher sein, dass diese Erkrankung auch unter natirlichen Bedingungen (wenn
auch in einem anderen AusmaR als die klassische Scrapie) von Tier zu Tier Ubertragbar ist. Ferner
besteht die Moglichkeit, dass infektidse Gewebe von subklinisch an atypischer/Nor98 erkrankten
Schafen in die menschliche Nahrungskette gelangen kénnten, da derzeit in der EU
gesundgeschlachtete Schafe nur stichprobenartig auf Scrapie getestet werden [VO(EG)2001/999].
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Das Auftreten von spezieslbergreifenden Parallelen bei Prionkrankheiten bedarf weiterer
Forschung, da diese auf gemeinsame Pathomechanismen hinweisen kénnen und das Schaf somit
als Forschungsmodell fiir die Priontypen und die Prionausbreitung im Gehirn fungieren kénnte.
Aktuell ware jedoch auch eine intensivere Uberwachung der atypischen/Nor98-Scrapie von groRer
Bedeutung.
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Listeriose — Gibt es Fortschritte in der Bekampfung?
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Einleitung

Die Listeriose ist eine bakterielle Infektionskrankheit, welche von verschiedenen
Listerienstdmmen, in den meisten Féallen von Listeria monocytogenes (L. monocytogenes),
verursacht wird. Bei Wiederkauern kann die Infektion eine Rhomboenzephalitis, Aborte, Sepsis,
Euterinfektionen oder Keratitiden hervorrufen, wobei die Gehimnlisteriose die haufigste Form der
Krankheit ist (1). Im Rahmen einer Uberwachungsstudie bei verendeten Schafen und Ziegen in der
Schweiz wurde festgestellt, dass Listeriose fir 32 % der beobachteten neuropathologischen
Veranderungen verantwortlich war. In dieser Studie war die Listeriose schweizweit die wichtigste
Ursache von Gehirnentziindungen bei kleinen Wiederk&uern mit einer Pravalenz von 2,6 % aller
untersuchten Tiere. Diese hohe Pravalenz ist von besonderer Bedeutung, weil die Listeriose auch
beim Menschen Enzephalitiden mit hoher Sterblichkeitsrate verursacht und die Erreger zwischen
Tier und Mensch Ubertragen werden kdnnen. Es wird vermutet, dass Wiederkauer eine Rolle spielen
als Reservoir fir Stdmme, die Erkrankungen beim Menschen hervorrufen (2).

Pathogenese der Gehirnlisteriose

Listerien sind in der Umgebung ubiquitar (3). Bei der Futtermittelkonservierung durch Silierung
kénnen sich Listerien, welche durch Erdkontamination in die Silage gelangen, im Fall einer
ungentigenden Ansduerung stark vermehren. Die Wiederkduer infizieren sich dann durch die
Aufnahme solcher stark verseuchten Futtermittel, was erklart, dass Listeriose héufig bei mehreren
Tieren in einer Herde auftritt. Nach oraler Aufnahme dringen die Erreger durch kleine Wunden der
Maulschleimhaut (z. B. bei Zahnwechsel) ein und werden entlang Asten des Nervus trigeminus in
den Hirstamm transportiert, wo sie eine Entziindung mit Bildung von Mikroabszessen hervorrufen
(4). Dieser retrograde Transport von Listerien in den Hirnstamm entlang Nervenbahnen wurde
kiirzlich mit immunhistochemischen Methoden Gberzeugend demonstriert (5).

Klinisches Erscheinungsbild

Die beschriebene Pathogenese der Gehirnlisteriose spiegelt sich in den klinischen Symptomen
wider. Nach einer 2 bis 6 Wochen langen Inkubationszeit nach oraler Aufnahme von Listerien
entwickeln infizierte Tiere typischerweise einseitige Kopfnervenausfalle, welche meistens auf Defizite
der Nerven VII (N. facialis), V (N. trigeminus) und XII (N. hypoglossus) zurlckzufiihren sind (5).
Klinisch stehen eine einseitige Gesichtslahmung (hdngendes Ohr, Paralyse der Augenlieder,
Zungenldhmung, Asymetrie der Nustern), eine verminderte bis abwesende Sensibilitdt der
betroffenen Gesichtsseite, Kreisen sowie Kau- und Schluckldhmungen im Vordergrund. In
fortgeschrittenen Fallen kommt es zu Festliegen und Tod (4).

Abweichungen in den Blutwerten sind unspezifisch und héngen von der Dauer der Erkrankung
und von der Lokalisation der Hirnstammlasionen bzw. der geschadigten Hirnervenkerne ab. Wenn
eine Schluckstérung vorhanden ist, sind eine Hadmokonzentration und eine metabolische Azidose
(infolge Bikarbonat-Verlust im Speichel) zu erwarten (5).
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Diagnosebestatigung

In der Praxis wird die Diagnose meistens aufgrund der typischen klinischen Symptome gestellt,
weiter wird das Ansprechen auf die Therapie als Bestétigung beriicksichtigt.

Am lebenden Tier kann die Diagnose durch die Untersuchung einer Liquorprobe bestatigt
werden: eine erhdhte Proteinkonzentration und v. a. eine Pleiozytose aufgrund einer erhdhten
Anzahl von Monozyten sind beim Rind fir Listeriose typisch. Allerdings wurde beobachtet, dass
neutrophile Granulozyten der dominante Zelltyp im Liquor von Schafen mit Listeriose sind.
Liquorveranderungen kénnen auch ganz fehlen, sodass eine Listeriose aufgrund eines normalen
Liquorbefundes nicht ausgeschlossen werden kann (6).

Therapie

Klassischerweise wird die Gehirnlisteriose mit hohen Dosen von Penicillin behandelt (7). In der
Humanmedizin wurde ein Behandlungsschema mit Ampicillin und Gentamicin empfohlen. Ein Vorteil
dieser Behandlung gegentiber der klassischen Behandlung wurde aber fiir Wiederkauer nicht gezeigt
(5). An unserer Klinik werden Listeriosepatienten mit Na-Penicillin (80°000 |E/kg KGWivg 8 h
wahrend 2 Tagen, gefolgt von 40°000 IE/kg) behandelt. Alternativ. wurde auch Oxytetrazyklin
(10 mg/kg KGW iv g 12 h) mit Erfolg eingesetzt (8). Als Minimalbehandlungsdauer werden 2 Wochen
empfohlen, wobei idealerweise die Antibiose wahrend mindestens 3 Wochen weitergefiihrt werden
sollte. Die Applikation von nicht-steroidalen Entziindungshemmern (z. B. Flunixin Meglumin, 1-
2 mg/kg KGW iv g 24 h, zweimal) gehdrt zur Grundtherapie der Listeriose sowie die Gabe von
Thiamin (5,7). Als Unterstiitzungstherapie sind Infusionen angezeigt (mit isotonischer
Kochsalzldsung, bei Schlucklahmung mit Zusatz von Na-Bikarbonat, um die metabolische Azidose
zu korrigieren, Glukose als Energielieferant, solange die Tiere keine Nahrung aufnehmen kénnen,
und Elektrolyten nach Bedarf). Weiter muss bei vollstandiger Facialisiahmung das Austrocknen der
Kornea durch das Auftragen von Augensalben (mindestens 4 x taglich) oder durch eine temporare
Lidschlrze vermieden werden.

Durch das Anbieten verschiedener Futtermittel guter Qualitét soll der Appetit stimuliert werden,
frisches Wasser muss jederzeit zur Verfligung stehen. Die meistens vorhandene Pansenindigestion
kann durch die perorale Gabe von frischem Pansensaft behandelt werden.

Prognose

Der Verlauf der Gehimlisteriose ist bei kleinen Wiederkduern schwerer und rascher als beim
Rind. Bei Schafen und Ziegen wurden in einer Studie tiefe Uberlebensraten von 15 % aller
erkrankten Tiere und 26 % der behandelten Tiere gefunden (5). Die Krankheit wurde auch bei
Neuweltkameliden beschrieben, bei denen sie mit einer schlechten Prognose assoziiert ist (8).
Festliegen gilt in allen Tierarten als ein prognostisch unglnstiges Zeichen (5,7,8). Bei Schafen deutet
eine starke Erhéhung der Proteinkonzentration und der Zellzahl im Liquor auf eine schlechte
Prognose hin (6).

Prophylaxe

Als Prophylaxe steht die Verfitterung von Futtermitteln hoher Qualitdt im Vordergund.
Insbesondere grobsinnlich verdorbene Silage sollte nicht verflttert werden. Im Fall eines
Listerioseausbruches in einer Herde soll die Verfitterung von verdachtigem Futter sofort
abgebrochen werden. Auch Hygiene spielt in Problembetrieben eine wichtige Rolle (9). Obwohl
Berichte zur Vorbeugung der Listeriose durch Impfungen in der Literatur existieren (10), hat sich die
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Impfung in der Praxis nicht durchgesetzt, was vermutlich auf eine unbefriedigende Schutzwirkung
zurlick zu fuhren ist.

Laufende Untersuchungen

Aufgrund der Unterschiede im Erscheinungsbild der Listeriose werden Unterschiede in der
Virulenz verschiedener Stamme von L. monocytogenes vermutet (11, 12). Diese Hypothese wird im
Rahmen eines Forschungsprojektes der Vetsuisse Fakultat Bern (unter der Leitung von Dr. A.
Oevermann) erforscht. Dabei werden mittels molekularbiologischer Methoden aus dem Gehirn von
an Listeriose erkrankten Schafen und Ziegen isolierte Stamme von L. monocytogenes charakterisiert
und die hervorgerufene Immunabwehr im Gewebe untersucht. Nicht zuletzt in Hinsicht auf das
zoonotische Potenzial von L. monocytogenes ist eine vertiefte Kenntnis des Erregers und ein
besseres Verstandnis der Pathogenese der Krankheit eine wichtige Voraussetzung fiir eine
verbesserte Kontrolle dieser bei Tier und Mensch wichtigen Infektion.
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Schwein

Chancen und Risiken der der deutschen Schweinehaltung in Zeiten
der Globalisierung der Markte

Hans-Wilhelm Windhorst
Institut flir Strukturforschung und Planung in agrarischen Intensivgebieten, Universitat Vechta

Das Problemfeld

Seit Mitte des letzten Jahrzehnts sind die deutsche Schweinehaltung und
Schweinefleischproduktion durch eine ungewdhnliche Dynamik gekennzeichnet. Wies Deutschland
noch zu Beginn der 1990er Jahre ein hohes Handelsdefizit mit Schweinfleisch auf, ist es innerhalb
weniger Jahre zu einem der flihrenden Exportldnder flir Schweinefleisch und dessen
Verarbeitungsprodukte aufgestiegen. Einerseits spiegelt sich darin die Wettbewerbsfahigkeit der
deutschen Primarproduzenten und Schlachtunternehmen auf internationalen Mérkten wider,
andererseits nimmt damit jedoch die Abhangigkeit von der Aufnahmefahigkeit des Weltmarktes fiir
Schweinefleisch zu. In diesem Beitrag soll der Frage nachgegangen werden, wie es zu dieser
dynamischen Entwicklung gekommen ist und welche Chancen und Risiken bei einem geséttigten
Inlandsmarkt mit einer wachsenden Exportorientierung verbunden sein kénnten.

Entwicklung der deutschen Schweineproduktion und des AuBenhandels mit Schweinefleisch

In Deutschland rangierte 2010 die Schweineproduktion mit einem Produktionswert von 5,2
Milliarden € an zweiter Stelle, unmittelbar nach der Milcherzeugung. Sie hatte einen Anteil von 26,3
% an der tierischen Produktion und von 12,5 % an der gesamten agrarischen Erzeugung.

Tabelle 1: Die Entwicklung der deutschen Fleischproduktion zwischen 2005 und 2010; Angaben in
1.000 t Schlachtgewicht (1)

Jahr Schweine- Gefliigel- Rind- Fleisch Anteil (%)

fleisch fleisch fleisch gesamt Schweine-

fleisch

2005 4213 1.197 1.216 7.107 59,3
2006 4.292 1.185 1.235 7.187 59,7
2007 4.524 1.273 1.208 7.495 60,3
2008 4.606 1.391 1.212 7.776 59,2
2009 4.745 1.460 1.202 7.986 59,4
2010 4.898 1.588 1.218 8.296 59,0
Veranderung (%) +16,3 +32,7 +0,2 +16,7

Zwischen 2005 und 2010 ist die deutsche Erzeugung von Schweinefleisch von 4,2 Millionen
Tonnen auf nahezu 4,9 Millionen Tonnen oder anders ausgedriickt um 16,3 % gestiegen (Tabelle 1).
Der Anteil des Schweinefleisches an der gesamten deutschen Fleischerzeugung betrug im
betrachteten Zeitraum immer etwa 60 %. Innerhalb der EU rangierte Deutschland beziiglich der
Schweinefleischproduktion mit einem Anteil von 24,1 % auf dem ersten Rangplatz.

Zwischen 2005 und 2010 ist der Handelsiiberschuss beim Schweinefleisch von nur 41.000
Tonnen auf nahezu 1,4 Millionen Tonnen gestiegen (1). Voraussetzungen hierfiir waren eine nahezu
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flachendeckende Einfilhrung des QS-Systems (Qualitdt und Sicherheit), Veterindarabkommen der
Bundesregierung mit wichtigen  Aufnahmeldndern und leistungsfahige  Schlacht-  und
Verarbeitungsbetriebe, die sich an der Nachfrage auf den internationalen Markten ausrichteten.

Tabelle 2: Entwicklung der deutschen Schweinfleischexporte zwischen 2005 und 2009; Angaben in
1.000 t Produktgewicht (1)

Jahr EU (25/27) Drittlander Gesamt*
Export Anteil (%) Export Anteil (%)

2005 1.173,9 79,8 296,8 20,2 1.470,6
2006 1.317.9 76,9 335,6 23,1 1.605,0
2007 1.556,9 83,0 318,8 17,0 1.875,7
2008 1.761,8 77,2 519,7 22,8 22814
2009 1.8754 76,8 552,0 23,2 24274
2010* 1.810,5 73,6 650,8 26,4 2.461,3
Verédnderung +54,2 - +119,3 - +67,4

(%)

Die Ausfuhren in Drittlander nahmen deutlich schneller zu als die in Mitgliedslander der EU
(Tabelle 2). Der Anteil der Drittldnder an den Gesamtexporten erreichte 2010 einen Wert von 26,4 %.
Russland und Hongkong (als Transferstation nach China) waren dort die wichtigsten Méarkte.

Pro-Kopf-Verbrauch und Selbstversorgungsgrad

Tabelle 3: Die Entwicklung des Pro-Kopf-Verbrauches und des menschlichen Verzehrs von
Schweinefleisch sowie des Selbstversorgungsgrades in Deutschland zwischen 2000 und
2010, Angaben in kg (1,5)

Jahr Pro-Kopf- Menschlicher Verzehr Selbstversorgungsgrad
Verbrauch (%)
2000 54,2 39,1 87,1
2002 54,0 39,0 89,7
2004 54,1 39,0 91,7
2006 54,5 39,3 96,4
2008 54,4 39,2 103,3
2010 54,5 39,2 110,5

Eine Analyse der Entwicklung des Pro-Kopf-Verbrauches von Schweinefleisch zeigt, dass ganz
offensichtlich keine weitere Steigerung mehr erfolgt ist. Er bewegt sich seit dem Jahr 2000 um etwa
54 kg, der menschliche Verzehr um 39 kg (Tabelle 3).

Der Selbstversorgungsgrad bei Schweinefleisch erhdhte sich zwischen 2000 und 2010 von
87,1 % auf 110,5 %, eine Konsequenz des stagnierenden Verbrauchs und der schnell steigenden
Erzeugung.
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Dynamik der Schweinehaltung und Schweinfleischproduktion

Im folgenden Abschnitt sollen die strukturelle und regionale Entwicklung der deutschen
Schweinehaltung und Schweinefleischproduktion im laufenden Jahrzehnt einer kurzen Analyse
unterzogen werden, weil sie erst die Dynamik der zuriickliegenden Jahre, insbesondere im
AuBenhandel, erklaren.

Tabelle 4: Strukturelle Veranderungen in der deutschen Schweinehaltung zwischen 2000 und 2009
(Stand jeweils November)

2000 2005 2009 Verénderung (%)
Schweinehalter (1.000) 125,9 89,5 62,8 -511
Zuchtsauen (1.000)
(> 50 kg) 25258 2.503,6 2.235,6 -11,5
Mastschweine (1.000)
(> 50 kg) 10.145,6 10.825,7 11.353,4 +11,9
Schweine
gesamt (1.000) 25.766,8 26.989,1 26.841,0 +4,2
Durchschnittliche
Bestandsgrolie 205 302 427 +108,3

(Quelle: AMI 2000)

Aus den Daten in Tabelle 4 kann man die gegenldufige Entwicklung in der deutschen
Zuchtsauen- und Mastschweinehaltung entnehmen. Im laufenden Jahrzehnt hat sich die Zahl der
schweinehaltenden Betriebe etwa halbiert. In der Zuchtsauenhaltung nahmen die Bestande um
11,5 % ab, wahrend die Mastschweinebestande um 11,9 % anstiegen. Ohne hier auf Einzelheiten
eingehen zu kénnen, kann festgehalten werden, dass nur noch die oberen GréRenklassen (ab 200
Zuchtsauen und 1.000 Mastschweine) Anteile an den Gesamtbestanden gewinnen. Dieser Trend
wird sich auch in den kommenden Jahren weiter fortsetzen, denn in den Zentren der
Schweinehaltung liegt die BestandsgréRe bei Bauantragen gegenwartig bei etwa 800 bis 1.200
Zuchtsauen und 3.000 bis 4.000 Mastschweinen. Betriebe dieser GroRenordnung sind in der Lage,
sich im internationalen Wettbewerb zu behaupten.

Innerhalb  Deutschlands waren betréchtliche Unterschiede in den durchschnittlichen
BestandsgroRen vorhanden. Es ist bemerkenswert, dass die pro Betrieb gehaltene Zahl an
Schweinen in Sachsen-Anhalt (1.666) und Mecklenburg-Vorpommern (1.581) sechs Mal so groR war
wie in Baden-Wiirttemberg (245). Aber auch in Niedersachsen, dem Zentrum der deutschen
Schweinehaltung, waren die Durchschnittsbestadnde (767) nur etwa halb so groB wie in den beiden
fihrenden ostdeutschen Bundeslandern.

Ebenso wie in der Primérproduktion liegt auch in der Schlachtung und Verarbeitung eine hohe
sektorale und regionale Konzentration vor. Uber die Halfte der 56,2 Millionen Schlachtungen des
Jahres 2009 entfielen auf die drei fihrenden Unternehmen, wobei das Unternehmen Tonnies mit
13,2 Millionen geschlachteten Schweinen eine deutliche Fiihrungsposition einnahm.

Umfangreiche Lebendtierimporte

Die schnelle Steigerung der deutschen Schweinefleischerzeugung war nur moglich durch die
umfangreiche Einfuhr von Schlachtschweinen und Ferkeln. Die Zahl der importierten
Schlachtschweine ist von 1,5 Millionen im Jahr 2000 auf nahezu 5,1 Millionen im Jahr 2009
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angestiegen. Davon entfielen 3,7 Millionen auf die Niederlande und 1,1 Millionen auf Danemark.
Nach Angaben der AMI erhéhte sich die Einfuhr von Zucht- und Nutzschweinen zwischen 2000 und
2009 von 2,7 Millionen auf 8,1 Millionen (1). Davon kamen 5,0 Millionen aus Danemark, was gut
60 % der danischen Ferkelausfuhren entsprach, und 3,1 Millionen aus den Niederlanden. Vorlaufige
Daten fir das Jahr 2010 weisen eine leicht riicklaufige Tendenz bei den Ferkeleinfuhren aus
Dénemark auf. Die Entwicklung in den beiden Hauptlieferldndern wird genau zu beobachten sein,
weil vor allem in den Niederlanden von einem merklichen Riickgang in der Sauenhaltung im Gefolge
der Umstellung auf die Gruppenhaltung im Jahr 2013 ausgegangen wird.

Fazit

Die vorangehende Analyse hat deutlich gemacht, dass die deutsche Erzeugung und Ausfuhr von
Schweinefleisch seit Beginn des Jahrzehnts durch eine auRergewdhnliche Dynamik gekennzeichnet
sind. Durch eine kontinuierliche Erh6hung der inlandischen Produktion und die Einfuhr von
Schlachtschweinen konnten die Schlachtzahlen betréchtlich erhéht werden, sodass ab 2005 die
Schweinefleischexporte die Importe Ubertrafen. Im Jahr 2010 lag der Exportliberschuss bei 1,4
Millionen Tonnen. Deutschland ist in immer starkerem Male in den Weltmarkt flr Schweinefleisch
eingebunden. Einerseits ist dieser 6konomische Erfolg bemerkenswert, zum anderen sind mit der
schnellen Steigerung von Produktion und Export jedoch auch Risiken und Probleme verbunden, die
nicht unterschatzt werden dirfen. In den Zentren der Veredelungswirtschaft im Nordwesten
Niedersachsens werden die Raumnutzungskonflikte immer deutlicher. Hier wird es auch in den
nachsten Jahren noch zu einer Erhdhung der Schweinebestdnde kommen. Dabei liegen die
beantragten Grdfenordnungen der neuen Anlagen weit iber dem Bundesmittel und erreichen
GroRenordnungen wie in den filhrenden Betrieben in Dédnemark und den Niederlanden. Da jedoch
die Intensivgebiete der Schweinehaltung nahezu deckungsgleich sind mit denen in der Geflligelmast
und Legehennenhaltung, nimmt der Widerstand gegen die Errichtung neuer Stallanlagen zu. Sowohl
die landwirtschaftlichen Primérproduzenten als auch die Schlacht- und Verarbeitungsbetriebe
werden gezwungen sein, auf diese Situation zu reagieren. Dabei wird es auch darauf ankommen, die
Produktionsstatten fiir Interessierte zu 6ffnen und den Konsumenten zu verdeutlichen, dass eine
Versorgung der Bevdlkerung in den stadtischen Agglomerationen nur durch kleine landwirtschaftliche
Betriebe, wie es offensichtlich einigen Opponenten vorschwebt, nicht méglich sein wird.
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Tierseuchen und Zoonosen — Was gibt es Neues 2012?

Uwe Truyen
Institut fiir Tierhygiene und Offentliches Veterinarwesen, Universitat Leipzig

Die Gesetzgebung auf dem Gebiet der Tierseuchenbekdmpfung und des Verbraucherschutzes
basiert im Wesentlichen auf zweierlei Grundlage:

Zum einen ist hier die Bek&mpfung der Zoonosen zu nennen, die basierend auf den EU-VO
2160/2003 zur Bekampfung von Salmonellen und bestimmten anderen durch Lebensmittel
Ubertragbaren Zoonosenerregern vom 17. November 2003 und der Richtlinie EG 2003/99/EG zur
Uberwachung von Zoonosen und Zoonoseerregern und zur Anderung der Entscheidung
90/424/EWG des Rates sowie zur Aufhebung der Richtlinie 92/117/EWG des Rates vom 17.
November 2003 auf die Erregerminimierung der Primarproduktion ausgerichtet ist.

Diese Aufgabe ist mit der stichprobenartigen Untersuchung der Zuchtschweine 2008 und der
Mastschweine 2007 abgeschlossen worden. Eine Weiterflhrung dieser Untersuchung ist nicht
angedacht, auf nationaler Ebene ist hier lediglich die Schweinesalmonellen-Verordnung zu nennen,
die ebenfalls ohne Modifikation weitergeflhrt wird.

Zum anderen ist die ganze Breite der Tierseuchengesetzgebung zu nennen. Hier gibt es
allgemeine Vorgaben, die die Haltung der Schweine aus seuchenhygienischer Sicht regeln, sowie
die Verordnungen iber meldepflichtige Tierkrankheiten und anzeigepflichtige Tierseuchen. Daneben
gibt es einzelne spezifische Schutzverordnungen, die bei Ausbruch einer Schweineseuche greifen.
Auch auf diesen Gebieten ist keine Veranderung in Sicht oder in Planung.

Inwieweit die zurzeit in der Offentlichkeit sehr intensiv gefiihrte Diskussion zur Korrektur der EU-
weiten Nicht-Impfungspolitik bei hochkontagiésen Tierseuchen tatséchlich zu einer Lockerung der
gegenwartig stringenten Keulungsmalnahmen bei der Schweinepest filihren wird, ist nicht
abzusehen. Dennoch ist zu hoffen, dass Wege gefunden werden, auch Hausschweine wieder durch
eine Impfung gegen die Schweinepest zu schitzen. Dies solite in den gut kontrollierten
Schweinebestanden ebenso erfolgreich und sicher sein, wie die Auslage von Schweinepest-
Lebendimpfstoff in unseren Waldern bei der Wildschweinepest.
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Antibiotikaresistenz? Verantwortungsvoller Einsatz von Antibiotika in
Deutschland und Europa

Manfred Kietzmann
Institut fiir Pharmakologie, Toxikologie und Pharmazie, Stiftung Tierarztliche Hochschule Hannover

In der Offentlichkeit wird der Einsatz antibakteriell wirksamer Stoffe bei Tieren und besonders bei
Nutztieren kritisch diskutiert. Selbst Forderungen, auf Antibiotika bei Tieren génzlich zu verzichten,
sind zu hdren. Haufigstes Argument ist die Problematik der Resistenzentwicklung bei Mensch und
Tier. Es muss fiir alle Beteiligten vorrangiges Ziel aller Mainahmen sein, das Risiko der Zunahme
bakterieller Resistenzen sowie auch des Auftretens von Riickstanden und einer unverhéaltnismafigen
Umweltbelastung zu minimieren. Mit der Umsetzung der in den Antibiotika-Leitlinien
zusammengefassten Regeln der Antibiotika-Anwendung trégt die Tier&rzteschaft dazu bei, dieses
Ziel zu erreichen.

In Europa trafen einzelne Lander mit der Etablierung von Monitoringsystemen Mallnahmen, die
bakterielle Resistenzsituation und ihre Entwicklung zu erfassen. In Deutschland wurden und werden
mit DART (Deutsche Antibiotikaresistenz-Strategie), die die Human- und Tiermedizin einbezieht,
verschiedene MaRnahmen initiiert — so eine Abgabemengen- und Verbrauchsmengenerfassung fiir
Antibiotika, eine Ausdehnung des Resistenzmonitorings, eine Standardisierung der
Resistenzbestimmung, eine Wirksamkeitstiberwachung von Antibiotka und eine Unterstiitzung
entsprechender Forschungsprojekte. Zu erwahnen ist in diesem Zusammenhang auch das
Monitoring-Programm GermVet, in dem die Resistenzsituation von veterinarpathogenen Erregern in
Zusammenarbeit der Zulassungsbehdrde BVL und der Veterindrindustrie erfasst wird. In VetCAb
sollen wiederum Antibiotikaverbrauchsmengen erfasst werden. Hier ist eine Machbarkeitsstudie
durchgefiihrt worden; die Erfassungs- und Auswertemethodik erlauben es, den Antibiotikaverbrauch
bezogen auf Tagesdosen pro Tier vergleichbar anzugeben.

Alle Manahmen haben das Ziel, mit geeigneten Verfahren des Risikos der Zunahme bakterieller
Resistenzen zu minimieren. Sie kdénnen jedoch nur bei zielgerichtetem Zusammenwirken von
Human- und Tiermedizin erfolgreich sein.

Fir die Tiermedizin gilt uneingeschrankt, dass der gezielte und bestimmungsgemalie Einsatz
von Antibiotika bei Tieren einen wesentlichen Stiitzpfeiler der Sicherung der Gesundheit von Tier
und(!) Mensch darstellt. Die Tierarzteschaft ist gehalten, den eigenen Umgang mit Antibiotika in den
Tierbestdnden immer wieder kritisch zu hinterfragen und auf das unumgangliche Mal zu
beschranken. Zur Verminderung der eingesetzten Antibiotikamengen und damit zu einer
Reduzierung der Resistenzentwicklung, der Rickstandsbildung und der Umweltbelastung tragen
unter Beachtung der Leitlinien fir den sorgfaltigen Umgang mit antibakteriell wirksamen
Tierarzneimitteln“ eine Optimierung der Haltungsbedingungen, eine gezielte Ausgestaltung der
Therapieplans auf der Basis angemessener diagnostischer Verfahren und auch die Verwendung von
Stoffen oder Formulierungen mit glinstigen Wirkstoffeigenschaften (z.B. Bioverfigbarkeit) bei (1).

Die nunmehr in ihrer zweiten Auflage vorliegenden ,Leitlinien fir den sorgfaltigen Umgang mit
antibakteriell wirksamen Tierarzneimitteln“ (Antibiotika-Leitlinien) fassen hierzu die Grundprinzipien
des therapeutischen und metaphylaktischen Vorgehens zusammen. Dabei haben diese Leitlinien
weder direkt noch indirekt den Charakter einer Rechtsvorschrift; sie definieren jedoch die bei der
Anwendung von Antibiotika optimale Vorgehensweise, von der allerdings in begriindeten Fallen
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abgewichen werden kann. Fir die praktizierenden Tierarztinnen und Tierérzten sind sie damit eine
zusammenfassende Empfehlung flr den verantwortungsbewussten Gebrauch antibakterieller
Wirkstoffe bei Tieren. Fiir Uberwachungsbehérden bedeuten sie eine wichtige Informationsquelle bei
der Beurteilung von Fragen des Arzneimitteleinsatzes auf der Basis der veterinarmedizinischen
Wissenschaft.

Zusammenfassend ist festzustellen, dass der gemaR den Antibiotika-Leitlinien erfolgende Einsatz
von Antibiotika in der Tiermedizin mit dazu beitragt, dass Antibiotika fir Mensch und Tier als
wirksame und sichere Arzneimittel erhalten bleiben. Damit belegen die Leitlinien nicht zuletzt auch
die klare Zielsetzung der Tierérzteschaft, ihren Beitrag zur Minimierung des Risikos, welches eine
Zunahme bakterieller Resistenzen gegen eingesetzte, antibakteriell wirksame Stoffe flir Mensch und
Tier bedeutet, zu leisten.
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Managing the highly prolific sow - Is >30 PSY reasonable?

Olli Peltoniemi, Claudio Oliviero
Dept Production Animal Medicine, Faculty of Veterinary Medicine, University of Helsinki (Finnland)

Introduction

The highly prolific sow, defined as one giving birth to 16 or more liveborn piglets, presents a
challenge to reproductive management of a sow herd (2). From the point of view of reproductive
management of the sow, feeding plays a key role. Therefore, recent findings related to feeding and
how it affects farrowing, lactation and oestrus management are given the highest priority in the
present paper. We report on recent findings related to feeding sows a high fiber diet during the period
preceding parturition and its beneficial effect on gut function and duration of farrowing (10). In
addition to feeding, arrangement of the farrowing pen (crate vs. pen; barren vs. enriched) appears as
a critical factor determining the course of parturition. Our latest findings suggest that prohibiting the
sow to exhibit nest building behaviour (1) prolongs parturition by an average of 90 minutes (8,11).

In addition, feeding sows with a high fiber diet during pregnancy; apart from being a beneficial
feeding strategy from the welfare point of view, it appears to increase the ad libitum feed intake
during lactation. This effect seems to be carried over to the average daily gain of piglets, especially
during the neonatal period (12,15). The amount of feed eaten by sows during lactation, on the other
hand, appears as a key in enhancing gonadotrophin secretion and follicle development throughout
lactation, however these effects of feeding become more evident towards the end of lactation (5).
Follicles growth after weaning, as triggered by gonadotrophins FSH and LH, occurs the faster the
better the stimulation by gonadotrophins has been prior to weaning (4). We argue that targeting at
more than 30 piglets / sow may not be a sustainable goal in most piggeries.

Successful farrowing

Successful farrowing can be defined as [1] sows given a chance to exhibit species specific nest
building behaviour, [2] duration of farrowing not exceeding five hours, [3] all piglets in the litter born
alive and [4] the first sucklings resulting in all newborn piglets receiving colostrum.

As fetuses grow fast at the end of pregnancy, there is a need to increase the energy intake by the
sow. A common feeding strategy has been to put sows on lactation diet during the period before
farrowing, to anticipate the great energy requirements during lactation. While being understandable
as a strategy from the energy intake point of view during lactation, this strategy by large ignores the
intestinal function and dietary metabolism during and shortly after farrowing.

In one of our studies we investigated the energy balance related parameters of the sow around
farrowing (10). The parameters indicating catabolism (NEFA and creatinine) increased significantly a
few days before farrowing, showing a positive peak almost on the day of parturition, this is,
concerning NEFA, in agreement with the results of Le Cozler et al. (6). On the other hand the
metabolic markers of dietary energy (urea, insulin and glucose) decreased significantly with the
approach of farrowing, yielding a negative peak on the day of parturition. This may be the result of an
internal regulation of the metabolism as the sow approaches farrowing. At this time, metabolism of
the external source of energy decreases and the main source of energy becomes the internal body
reserves (fat and muscles), as the peaks of NEFA and creatinine demonstrate. In this sensitive
phase, diet and intestinal activity seems of secondary importance. The parturition process clearly
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takes priority over digestive and intestinal activity, but the demand for energy remains high or even
higher, and is supplied mobilising internal reserves. Therefore, around farrowing it appears important,
to promote good intestinal activity with an adequate amount of fibre rather than just increase dietary
energy intake.

We observed that after having been on a traditional lactation diet with 3.8 % of crude fiber prior to
farrowing, sows showed an increased constipation incidence of up to 22 % for several days after
farrowing (Fig. 1) (10). Gut function slows down during parturition anyway and overgrowth of bacteria
in a gut filled with an energy-rich diet may lead into activation of the GALT (gut associated lymphoid
tissue) system (10,15). The activation of the GALT system would stimulate PGE; release, which may
further suppress intestinal function until a leak of endotoxins through the gut wall occurs, bringing
about a systemic response and clinical symptoms found in post partum dysgalactia syndrome, PPDS
(16). Therefore, avoiding constipation by any means should be of interest to managers of any well
functioning piglet producing unit.

Constipation
% of animals
450 * . . ,
45 Fig. 1: Incidence of different grades
e . 2o of constipation in the 3.8 % FIBRE
350 33 group (n =40) and in the 7 % FIBRE
300 group (n = 41), during the
250 . * observational period (from 5 days
Z4 20 g reRe before to 5 days after farrowing).
20 - @ 7 FIBRE Consecutive days of constipation
180 . are recorded, and for constipation is
100 meant absence produced of feces.
55 5.1 Asterisks represent significant
differences between the two groups
00 : — S K
no constipation mild (2days) severe (34 days) extremely severe Wlth
(=5days) P <0.05.

While feeding sows laxatives like Glauber salt, cooked linseed mixture and commercial laxatives
are among traditional measures to avoid constipation, our experiences support adding more fiber into
sow diets before farrowing (10). A 7-11 % crude fiber content prior to farrowing appears as a
reasonable measure to prevent constipation and an important part of management of successful
farrowing (10, 12-13, 15). The first beneficial function of a high fiber diet is the improved intestinal
activity (10). However, other beneficial effects relating to the use of high fiber diets have also been
reported. These include improved intestinal immunity due to an increased mucin production as well
as improved energy utilization of the feed consumed.

Water intake of the sow before farrowing is an important parameter to monitor, since it is
elementary to milk production. On average, sows drink 10-30 liters of water around farrowing (10).
However, variation between individual sows was considerably large and sows on the high fiber diet
drank significantly more than did sows on the traditional diet (10). This was attributed to either
stimulating effect of fiber on water intake as such or the increased volume related to the higher fiber
diet possibly explaining the difference compared to the traditional pre-farrowing diet (10). Whatever
the cause, these findings encourage the use of diets containing more fiber prior to farrowing. The
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usual flow recommendation of drinking water from nipples is 3—4 liters / minute and this is one of the
easiest parameters to me measured on a health check call in a farrowing unit.

Data from our group show that sows not given a chance to express nest building behaviour have
higher circulating cortisol concentrations before farrowing and lower oxytocin concentrations during
the expulsion phase of farrowing (Fig. 2) (8). From the practical viewpoint, however, maybe the most
important observation was the one related to the duration of farrowing. If not given a chance to build
up a nest in a crate — free pen, it took an average of 1.5 hours longer from our experinmental sows to
deliver the litter (Fig. 2) (8,10). Furthermore, the average interval between piglets was considerably
longer in crated sows with no nest building material (25 minutes CRATE vs. 16 minutes in PEN) (8).

Another explanation could be hormonal impairment due to the higher level of fat circulating in
overfed sows. A higher level of fat can affect lipid-soluble steroids, and especially the progesterone :
oestrogen ratio, which is known to affect oxytocin receptor activation (7,17). Abnormalities due to
oxytocin receptor activation may weaken the expulsive phase of parturition. A decline in
progesterone and a concomitant increase in the oestrogen profile should occur 36-24 hours prior to
parturition (3). We observed a delayed decline in progesterone beyond the first day after parturition in
a number of our trial sows (8), a delay that may be linked to obesity and the prolongation of
parturition. If so, progesterone bound to fat may be too stable to promptly react to CL regression.

We have recorded duration of farrowing in several studies by now (8,11). From these studies it is
apparent that a farrowing lasting longer than five hours is deemed unsuccessful and easily leads to
complications for both the dam and the newborn. Therefore, we suggest that with the modern sow
lines, a five hours threshold may be applied when making a difference between successful and
unsuccessful farrowing. Several factors, as constipation, body condition of the sow, parity, breed,
and number of stillborn piglets affect the duration of farrowing (11). Constipation, as discussed
above, may be alleviated by increasing fiber content of the diet. Backfat thickness of higher than 17
mm, however, also appeared as a risk factor for prolonged farrowing in the genetically lean Finnish
sow population (10).

Duration of farrowing and Oxytocin

duration in

minutes oxytocin pg/ml
350 -
[ mw
2300 -
ol I 150
200 - @ Duration of farrowing
W Oxytocin
150 - T
Rt 15 Fig. 2: Average duration of farrowing
50 4 and average Oxytocin post-expulsion
pulses in the PEN (n = 9) and
Y Y CRATE (n = 9) groups of sows (mean
FEN SRAIE + SD). Data from Oliviero et al. (7).
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The number of piglets stillborn prolonged the duration of farrowing (11). It is known from previous
studies that fetuses are usually alive shortly before farrowing. The great majority (>80 %) of piglets
that are deemed to born still, die during the course of parturition. It is therefore reasonable to assume
that dystocia, whether due to the dam or the fetus, is the major cause for piglets born still. According
to Jackson(4) inertia uteri (37 %) used to be considered as the most common cause for dystocia in
the sow, followed by the breech presentation (14.5 %), obstruction of the birth canal (13 %),
simultaneous presentation (10 %), downward torsion of the uterus (9 %), downward deviation of the
head (4 %) and fetal oversize (3.5 %). However, these robust classifications do not account for the
more precise causes for intrapartum deaths of piglets, such as strangulation or early rupture of the
umbilical cord or considerations relating to uterine contractions.

We found (11) that also the level of back fat affected the duration of farrowing even though the
sows used in this study were not particularly fat. Sows with a back fat average higher than 17 mm
had an average duration of farrowing of 385 £ 197 min (n = 48), whereas those with a back fat
average of less than 17 mm had an average duration of farrowing of 230 + 103 min (n = 124; p <
0.001). One explanation could be a progesterone impairment due to the higher level of fat circulating
in those sows as described in the paragraph above. Another hypothesis could be that fat sows have
more adipose layers around the birth canal (3), thereby reducing the diameter of the birth canal,
which can create a physical obstacle to birth during the expulsive phase with delayed farrowing.

It is very well known that piglets need their passive immunity acquired through colostrum,
otherwise they will not be able to cope with the environmental infective pressure. As every piglet is in
need of colostrum and one that is missing out is clearly the one at risk of loosing life already in the
early days. Colostrum transmission through the gut wall of the piglet can only occur during the first
day of life and the amount of colostrum is not increasing according to the number of piglets born.
Therefore, in a large litter, supervision is required, not only during the process of parturition, but also
attending that even the last piglets born will receive adequate amount of colostrum. We found that,
after stillborn, the most common primary cause of perinatal mortality is starvation. Piglet which are
unable to adequately feed themselves within the first days of life have less chance to survive and
more chances to get crushed by the sow because of their state of lethargy which reduce their ability
to move and react fast.

Lactation performance of the sow and piglets

To care for a large litter, adequate feed intake of the sow is of great significance. A drop in feed
intake around farrowing can be considered as physiological. Stepwise rise in feed intake by 0.5 kg of
feed / day until day 10 or so will be enough to reach the target daily intake of about 8 kg, equal to
about 100 MJ ME for a sow nursing twelve piglets (13). A too steep rise in feed intake after farrowing
will jeopardize the success of the whole lactation, since there will be a decline in intake, followed by
fluctuation of it for most of the duration of lactation.

A balanced nutritional program designed to avoid excessive weight loss during lactation is of
great importance for successful lactation. It has been shown that by feeding the sow with higher
amounts of fiber during pregnancy, the intake of feed during subsequent lactation can be increased
with a corresponding increase in performance of piglets (15). It has also been shown that increasing
fiber intake through the reproductive life of the sow appears as a feasible approach, contributing to
improved welfare of the sow as well as good reproductive performance of the sow and improved
growth performance of piglets (10).
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Piglet mortality and mean birth weight appear to be closely associated with litter size. When litter
size increased from 10-15, the number of stillborn piglets went up from 0.3-1.0 and the proportion of
piglets weighing less than 1 kg went up from 3-15 %, respectively (2). In large litters, supervision of
farrowing is therefore necessary. The first issue there is an accurate prediction of farrowing. We have
developed techniques, whereby prediction of farrowing becomes possible and feasible. Movement
sensors monitoring impending farrowing can be used to predict the expulsion phase of farrowing 24
hours prior to the first birth of the first piglet (9). Other modern technology, such as the use of
thermocameras may be applied to detect hypothermic newborn piglets that require immediate
attention by the caretakers.

We argue that the present development regarding piglets born in the pig industry is not on a
sustainable basis. Instead of the number of piglets born alive, more research effort should be aimed
at increasing the birth weight of piglets born and decreasing the still birth rate. Moreover, more
attention should be paid to the quality of newborn piglets, the quality of piglets weaned and the
quality of fattening pigs. The quality of piglets and fattening pigs in the pig production may be
achieved by long term studies, starting during the fetal period, focusing on early development of the
piglet and finally exploring the fattening phase of the pig.

Improving follicle development

The intake of feed by sows during lactation appears as a key in enhancing gonadotrophin
secretion and follicle development throughout lactation, however these effects of feeding become
more evident towards the end of lactation (5). Follicle growth after weaning, as triggered by
gondatrophins FSH and LH, then occurs the faster the better the stimulation by gonadotrophins has
been prior to weaning (5). Decreasing lactation length is a commonly taken strategy in Europe to
hasten the reproductive cycle of the high producing sow and avoid excessive weight loss. However,
the sustainability and ethical grounds for these strategies need thorough attention in the near future.

Follicle development can also be monitored with regard to possible not-expected physiological or
pathological findings at the ovary. After weaning, detection of corpora lutea may indicate lactational
oestrus, while cystic follicles, for instance, are among classical examples of application of ultrasound
technology in sow herds.

Conclusions

Successful farrowing includes components of maternal behavior, duration of farrowing, piglet
mortality and colostrum intake. Feeding is considered as the major factor in the reproductive
management of the hyperprolific sow. New insights such as adding more fiber to sow diets during
pregnancy and especially in the period prior to farrowing prevent constipation, increase water intake
of the sow around parturition and increase milk intake and performance of piglets. The use of modern
technology in supervision of farrowing may improve losses related to large litters. In breeding
programs, new components of maternal characteristics such as maternal behavior, ease of
parturition, colostrum production, and piglet quality parameters may be taken to further improve the
success rate of reproductive management.
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Jungsauenmanagement — Worauf zu achten ist!

Johannes Kauffold
Ambulatorische und Geburtshilfliche Tierklinik, Veterindrmedizinische Fakultat, Universitat Leipzig

In der Ferkelerzeugung werden jahrlich zwischen 30 und 50 % der Altsauen durch Jungsauen
ersetzt. Von diesen Jungsauen wird erwartet, dass sie in kiirzester Zeit zu ,Hochform auflaufen®, d.h.
viele Ferkel in mdglichst jungem Alter gebaren, diese dann aufziehen und sich dabei nicht derart
verausgaben, dass danach ,nichts mehr geht*. Jungsauen sind somit ein kostbares Gut. Sie sind die
Leistungstrager von morgen. Das gibt es jedoch nicht umsonst. Es muss einiges getan werden,
damit die Jungsauen sich in der jeweiligen Umgebung gut entwickeln kénnen. Zudem ist, wie auch
bei anderen Spezies, die Phase in utero als Embryo respektive Fetus nicht unwesentlich fiir
Gesundheit und Leistungsfahigkeit der aufwachsenden und spater adulten Jungsau. Natlirlich ist das
Leistungspotenzial der Jungsau genetisch determiniert. Das allein reicht jedoch nicht. Viele andere
Aspekte sind von Bedeutung (Tabelle 1).

Tabelle 1: Ausgewahlte Faktoren mit Einfluss auf das Wohlbefinden und/oder die Leistungsfahigkeit
von Jungsauen

Faktor Erklarung bzw. Unterfaktor
Genetische Einflisse Rasse
In utero: Fetale Programmierung
Kdrperkondition Korpergewicht
Ruckenfettdicke
Lebendmassezunahme
Saisonalitat
Umgebung inklusive Klima & Haltung Ventilation
Umgebungstemperatur
Lichtintensitat

Belegdichte/ Platzangebot
Tierbewegung (d.h. ,von A nach B)
Umgang mit Tieren
Futter/Fltterung Kolostrumaufnahme

Futtermenge & -komposition
Wassermenge

Futterkontaminanten (u.a. Mykotoxine wie
Zearalenon)

Tiergesundheit Saugferkelerkrankungen
Erkrankungen in der Jungsauenaufzucht

Quarantane/Integration in die Herde
(Vakzination?)

Eberkontakt In welchem Alter begonnen? Wie oft? Auf
welche Art? Welcher Eber?

Nicht immer wird diesen die notige Aufmerksamkeit geschenkt. Dann kénnen sowohl
Wohlbefinden und/oder Leistungsfahigkeit der Tiere beeintrachtigt sein. Auf einige dieser Aspekte
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soll im Folgenden eingegangen werden. Es sei an dieser Stelle auch auf eine unléngst erschienene
Broschiire namhafter Autoren zum Jungsauenmanagement verwiesen (2).

Was bei der Auswahl der Remonten zu beachten ist.

Der Selektionsprozess beginnt schon mit der Geburt. Sollten Geburtsreihenfolge,
Geschlechterverhaltnis und Geburtsgewicht bei der Wahl zuklnftiger Remonten berlicksichtigt
werden? Berechtigte aber bisher Gberwiegend unbeantwortete Fragen! Drickamer et al. empfehlen,
keine Ferkel zur Zucht zu nutzen, die aus Wirfen mit mehr als zwdlf Ferkeln stammen, wenn 67 %
davon mannlichen Geschlechts sind (5). Grund ist, dass sie haufiger als Remonten aus Wiirfen mit
weniger mannlichen Tieren umrauschen. Wir selbst starteten 2009 eine groRere Studie, um oben
genannte Fragen zu adressieren (Kauffold, Donovan & Wade, unverdffentlicht). Zum jetzigen
Zeitpunkt liegen leider noch nicht alle Daten vor. Dennoch kann bereits gesagt werden: Das
Geburtsgewicht ist entscheidend fiir die weitere korperliche Entwicklung. Selbst unter optimalen
Aufzuchtsbedingungen bleiben Ferkel mit geringerem Geburtsgewicht im Vergleich zu schwereren
Wurfgeschwistern zurlick. Das muss nicht, ist aber dann nachteilig wenn es gilt, zu einem
bestimmten Zeitpunkt Tiere einheitlichen Gewichts zur Verfligung zu stellen. Ob es ein ,minimales*
oder gar ,optimales* Geburtsgewicht flir Remonten gibt, das Leistungsfahigkeit und Langlebigkeit
garantiert, bleibt zu eruieren.

Der bei Geburt begonnene Selektionsprozess ist kontinuierlich fortzusetzen. Das Kdrpergewicht
ist dabei immer zu berticksichtigen. Ferkel, die zum Zeitpunkt des Absetzens mit 21 Lebenstagen 4—
4,5 kg wiegen, sind nach Auffassung des Autors zu leicht und als Remonten aus ahnlichen wie den
oben erwahnten Griinden ungeeignet. Die Auffassung, dass Jungsauen nicht aus Jungsauenwdirfen
zu rekrutieren sind, halt sich hartnackig, bleibt jedoch zu Gberpriifen. Es gibt dafiir keinen plausiblen
biologischen Grund bis auf die Tatsache, dass Ferkel von Jungsauen in der Regel kleiner als die von
Altsauen sind und in ihrer kérperlichen Entwicklung immer zuriick bleiben werden. Insbesondere
Betrieben mit Eigenremontierung wird es schwer fallen, auf die Nutzung des Nachwuchses von
Jungsauen zu verzichten.

Bei der Einstufung mit ca. 180 Tagen ist neben der Konformation und Anzahl der Zitzen (optimal
14 und mehr) auch das Gewicht zu beurteilen. Jungsauen mit wie auch immer gearteten
Beinschéaden (steifer Gang, Lahmheit, Klauenschéaden etc.) kommen selbstverstandlich nicht als
Remonten in Frage. Die Jungsauen sollten so konditioniert sein, dass sie bei Zuchtnutzung mit ca.
240 Tagen ein Gewicht von mindestens 135 kg haben. Brasilianischen Untersuchungen zufolge
konnen die Tiere auch schwerer sein, sollten 150 kg jedoch nicht (iberschreiten, da dann vermehrt
Totgeburten auftreten. Die Riickenfettdicke gilt landlaufig als guter Indikator der kérperlichen
Verfassung, scheint jedoch weniger entscheidend als bisher vermutet und ist maRgeblich von der
Rasse abhangig. Fiir zahlreiche Rassen gibt es keine bzw. keine zugénglichen Referenzwerte.
Unabhéngig von der Rasse wird in der Regel angestrebt, dass Jungsauen eine Riickenfettdicke von
17 mm und mehr zur Belegung haben. Dieses Ziel wird ohne Zweifel nicht immer erreicht. Wichtiger
als Korpergewicht und Riickspeckdicke soll laut Bortolozzo et al. die durchschnittliche tagliche
Gewichtzunahme sein, die mindestens 700 g betragen soll (3).

Wie wichtig ist die Tiergesundheit?

Nur gesunde Tiere sind leistungsfahig. Auf die Gesundheit der Jungsauen ist deshalb in allen
Phasen der Aufzucht zu achten. Das beginnt unmittelbar post natum. Ferkel nehmen mit dem
Kolostrum neben immunologisch wichtigen auch zahlreiche andere inklusive hormonell wirksamer
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Substanzen auf, die fiir ihre Entwicklung und spétere Funktionsfahigkeit zahlreicher Organe nicht
unbedeutend sind (siehe Beitrag Wehrend in diesem Heft). Darunter befindet sich Relaxin, das in der
Milch in den ersten zwei Tagen post partum in hohen Konzentrationen vorhanden ist und von den
Ferkeln in den ersten 36 Stunden post natum resorbiert werden kann. Dieses Relaxin ist fir die
normale Entwicklung der Uteri notwendig (4). Fehlt Relaxin, z.B. durch Kolostrumentzug und
maglicherweise auch bei Mangel (zum Bespiel bei MMA oder infolge postnataler Diarrhoe), ist eine
Storung der Uterusentwicklung mit spaterer eingeschrénkter Funktionsfahigkeit —nicht
auszuschlielen. Gleiches ist dann anzunehmen, wenn der Prozess der Uterusentwicklung in der
frihen infantilen Phase durch sogenannte endokrine Desruptoren gestort wird. Zu solchen
Desruptoren gehdren Estrogene bzw. Substanzen mit estrogener Wirkung wie Zearalenon.
Zearalenon kann mit der Milch (ibertragen werden (7).

Nach dem Absetzen sind es vor allem infektiése Erkrankungen des Respirations- sowie
Gastrointestinaltraktes, die den Tieren zusetzen und diese in ihrer korperlichen Entwicklung
zuriickwerfen. Dann ist mit einem verzdgerten Pubertétseintritt zu rechnen (6).

Der Gesundheitsstatus der Jungsauen zum Zeitpunkt des Zukaufs und zur Eingliederung ist
genauso entscheidend fiir deren Erstlingsleistung wie der Gesundheitsstatus der Herde, in die sie zu
integrieren sind. Das Prinzip ist klar und an sich einfach: Zum Zeitpunkt der Eingliederung sollten
sich die Jungsauen mit all den in der Herde vorherrschenden Pathogenen auseinander gesetzt
haben und eine den Sauen vergleichbare Immunititslage aufweisen. Bei Eigenremontierung mag
dieses Prinzip leichter durchzusetzen sein als bei Zukauf. Zugekaufte Jungsauen sind haufig
,gestinder” als Sauen des Bestandes. Sie sind deshalb den im Bestand grassierenden Keimen vor
Einstallung in die Herde gezielt und kontrolliert auszusetzen. Dazu sind sie fir mindestens 6 Wochen
zu quarantanisieren. Es versteht sich von selbst, dass eine solche Quaranténe bestenfalls
ortsgetrennt vom Bestand oder alternativ so lokalisiert sein muss, dass die unkontrollierte Exposition
der Jungsauen auszuschlieRen ist. Wichtig ist, dass stringente Regeln fiir Verkehr von Personen und
jedweder Vehikel etabliert und eingehalten werden. Die gezielte Exposition der Jungsauen erfolgt
entweder durch Impfungen oder durch die sogenannte Kontaktsuppe, bei der den Jungsauen
Substrate (Se- und Exkrete, von denen angenommen wird, dass sie die im Bestand vorherrschenden
Keime enthalten) von Sauen des Bestandes angeboten werden. Welche Malinahme auch immer
Anwendung findet, sie ist so zu terminieren, dass die Jungsauen mit einer belastbaren Immunitét die
Quaranténe verlassen. Sollte der Immunstatus der zugekauften Jungsauen unbekannt oder suspekt
sein, ist zu serologischen Untersuchungen zu dessen Abklarung unbedingt zu raten. Leider passiert
es immer wieder, dass zugekaufte Jungsauen zur Aufrechterhaltung von Infektionsgeschehen im
Bestand beitragen. Entweder wurde falsch oder nicht geimpft. Oder aber es war unbekannt, dass die
zugekauften Jungsauen Trager von Erregern waren, fir die die Herde entweder naiv oder nur
unzureichend geschitzt war. Auch wenn das Pubertatsverhalten der Jungsauen durch derartige
Fehler nicht unbedingt beeintrachtigt sein muss, die Fertilitat wird in der Regel kompromittiert sein.

Wie kann der Pubertatseintritt stimuliert werden?

Der Pubertatseintritt ist genetisch determiniert. Herkdmmliche Produktionssauen haben das
Potenzial, mit ca. sechs Monaten in die Pubertat zu kommen. Anders chinesische Rassen wie die
Meishan, die bereits mit drei Monaten geschlechtsreif werden kdnnen. Um das genetisch
determinierte Potenzial auszuschopfen, ist der Pubertétseintritt durch geeignete MaRnahmen zu
stimulieren. Dazu stehen zahlreiche zootechnische (solche, die auf den Einsatz von Hormonen
verzichten) und diverse biotechnische Elemente (solche, die auf dem Einsatz von Hormonen
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basieren) zur Verfligung. Wichtigste unter den zootechnischen MaRnahmen ist der Eberkontakt.
Generell sind dabei nachfolgend genannte Aspekte zu berlicksichtigen: 1) Alter bei Beginn des
Eberkontaktes. Die Angaben dazu variieren. Es scheint jedoch die Auffassung zu Gberwiegen, dass
frihzeitiger Eberkontakt den Pubertatseintritt beschleunigt (d.h. mit 140 bis 160 Lebenstagen). 2)
Haufigkeit des Eberkontakts. Der Autor dieses Beitrags bevorzugt ,wohl dosierten Eberkontakt, z.B.
zweimal taglich ber 30 min, wahrend vor allem in den USA kontinuierlicher Eberkontakt praktiziert
wird. Ununterbrochener Eberkontakt kann zur Gewdhnung der Jungsauen fiihren; die ,Einmaligkeit*
des Ereignisses geht verloren. 3) Art des Eberkontaktes. Unzweifelhaft ist der physische Kontakt der
effektivste (zum Beispiel Eber in die Bucht). Mit intakten Ebern ist Derartiges nicht immer
empfehlenswert bzw. méglich. Sterilisierte ,Sucheber* sind besser. Es stehen einfache Verfahren zur
Sterilisation von Ebern zur Verfligung (u.a. Absetzen des Nebenhodenschwanzes) (1). Alternativ und
weit verbreitet ist der fense line“ Kontakt, bei dem der Eber im Stallgang ist und durch die
Buchtenabsperrung Kontakt zu den Jungsauen hat. 4) Eber. Es ist empfehlenswert, das
Stimulierungsverhalten der Eber regelméRig zu kontrollieren. Manche Eber ,ermiiden® und lassen in
ihrer Libido nach. Sie sind dann durch neue zu ersetzen. Es héngt sicher vom Eber ab, wann er
ermidet und auszutauschen ist. Eigene Untersuchungen lassen vermuten, dass Eber mancher
Rassen ,bessere” Stimuliereber sind (da bessere Libido). Das mag dann berlicksichtigt werden,
wenn Stimulierprotokolle zu evaluieren bzw. neu zu kreieren sind und ausreichende Flexibilitat bei
der Wahl der Genetik der Eber besteht. ,Eberkontakt* lasst sich mit anderen zootechnischen
MaRnahmen, z.B. Buchtenpartnerwechsel zu einem Regime blndeln. Dies erlaubt dann Jungsauen
so zu stimulieren, dass deren Ostren synchronisiert werden kénnen. Dabei sind Eberkontakt und
Buchtenpartnerwechsel so zu terminieren, dass diese im Drei-Wochen-Rhythmus stattfinden. In der
Regel wird mit einem Alter von 160 Lebenstagen begonnen und bis zur Belegung mit oben
genanntem Regime fortgefahren. Sollen biotechnische MalRnahmen zur Anwendung kommen, sind
Hormone zu wahlen, die das Follikelwachstum stimulieren. Dazu eignen sich Kombinationen aus 500
IE PMSG (eCG) und 250 IE hCG oder eCG als Monopraparate (800 — 1000 IE). Eine geringere
Dosierung (ob als Kombination oder Monopréparat) ist weniger effektiv. GnRH ist ungeeignet. Eine
Zuchtnutzung im induzierten Ostrus ist nicht zu empfehlen. Besser ist die Nutzung des zweiten oder
gar dritten Ostrus, da dann hdhere Reproduktionsleistungen erwartet werden kdnnen.

Fazit

Die Jungsauenaufzucht ist eine Herausforderung. Unsere Jungsauen missen fertil und
konditionell so stabil sein, dass sie hohe Reproduktionsleistungen im ersten und in nachfolgenden
Wiirfen erzielen. Das ist nur zu erreichen, wenn die Jungsauen optimal aufwachsen und gesund
sind. Der Prozess der Entscheidung, welches Tier als Remonte geeignet ist, beginnt schon mit der
Geburt und setzt sich kontinuierlich bis zur ersten Belegung fort. Das Koérpergewicht kann dabei
wertvoller Parameter sein, da es neben seiner Funktion als Indikator fiir die jeweils vorherrschende
korperliche Verfassung Episoden vorangegangener Erkrankungen oder Fitterungsfehler
widerspiegelt.
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Lameness in sows and its implication for reproduction, animal
wellbeing and longevity

John Deen
University of Minnesota (USA)

The problem of lameness in breeding stock is of particular concern in swine welfare. It results in a
combination of pain, often untreated, higher mortality and euthanasia rates, problematic
transportation, lower productivity and a lower lifespan. In addition, if pictures or video of these
compromised animals are viewed by the public it is readily apparent that the welfare of these animals
is compromised and that farmers need to relate a comprehensive approach to this problem.
Unfortunately, swine production lacks these answers.

Though it may seem obvious that lameness should be a major concern, the level of research on
this subject is severely limited. In comparison to the plethora of studies in cattle on hoof lesions, very
little information is available concerning the prevention and treatment of lameness in swine. Hoof
lesions are very common in sows with 80-96 % of sows having at least one lesion (1). According to
Kroneman et al. (2), most of the cases of lameness in group-housed pigs are caused by foot
problems. The amount of hoof lesions are reported to be higher in group housed sows (3), which is a
cause for further concern, given the industry trend to move to group housing systems from gestation
stalls.

Although pain is the major mechanism for the adverse effects of lameness, pain research in
farmed animals is very limited. The absence of a gold standard is the major impediment, and latent
class analysis approaches have been used to assess the errors in diagnostic tools in the absence of
a gold standard. Indicators of lameness associated with pain include injury, reduction in feed intake,
claw lesions, compromised gait, weight-shifting, increased time spent lying and time taken for
postural changes. Identification of pain in lameness must be followed up by palliative measures or a
rapid decision to euthanize or slaughter. Thus the opportunities associated with reducing and
controlling lameness are substantial and the challenges are pressing. We cannot continue tacitly
accepting the levels of losses and associated painful conditions that come with the high levels of
lameness currently experienced in sow herds.

Table 1: Odds ratios and confidence intervals of risk factors associated with sow removals before

next parity
Risk factor Odds ratio Confidence interval
Piglets born alive 0.916" 0.869 - 0.965
Average lactation feed intake 0.827Ns 0.670-1.022
Non lame vs. lame 0.626" 0.430-0.912
Parity 1 &2 vs. >5 0.548" 0.377-0.795
Parity 3 to 5 vs. >5 0.558™ 0.407 - 0.765

NS - not significant; *** <0.001; ** <0.01; * <0.05
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The results of a logistic regression analyses we performed indicate the adverse effects of
lameness and other welfare problems during periparturient period on the longevity of sows before the
next parity. The risk of removal from the herd before next parity decreased by 8 % with every
additional piglet born alive (Table 1). Non-lame sows had significantly lower (P<0.05) likelihood of
removal (OR 0.626) from the herd before next farrowing compared lame sows. Sows of parity 1 and
2 had 45 % and sows of parity 3-5 had 44 % lower (P<0.05 for both) likelihood of removal from the
herd before next parity compared to sows of parity > 5. Though not statistically significant, the
likelihood of removal from the herd before next parity decreased with an increase in average lactation
feed intake (p = 0.08).

Lameness or other welfare problems developed during periparturient period can influence the
subsequent performance of the sows. Further, if severe, these conditions can lead to immediate
removal from the herd as well. Lameness is the single most important reason for premature removal
of sows from breeding herds (1). Gilts of parity zero had the lowest mortality risk and as parity
increases, annual mortality risk increases. A recent analysis has indicated that the risk of removal
from the herd before another farrowing is 3 % and 24 % lower respectively for sows of parity 1 and 2,
and 3-5 compared to sows of parity >5. It is likely that the risk of removal increases as the sow ages
especially if the sow develops reproductive or health problems.

Economically, the effects of lameness fall into four main categories:

Decreased salvage value is a recent focus in many markets. We are seeing a general
reluctance by inspection agencies and slaughter plants in accepting lame sows. This can result in a
discount at purchase or a higher rate of refusal of acceptance. We can also see higher mortality rates
in lame sows that reduce the likelihood of receiving anything for them.

Decreased output, in other words, less pigs sold per sow space, is the big cost of lameness.
This is an aspect that is almost universally underestimated. A major source of this effect is, of course,
the lower productivity seen at sows with a prior diagnosis of the lameness. The second is the fact
that when a lame sow is culled, there is often a significant length of time before the replacement gilt
is ready to be bred. This combination appears to be the major concern, and yet one that is
unmeasured on the great majority of farms. In a recent case we saw a decrease of 4.3 pigs per sow
space over a year after a diagnosis of lameness

Decreased value of output is the least accurate of economic estimates and is probably often
underestimated. We have difficulty putting a number on this estimate as there is often cross fostering
occurring in response to the effects of lameness. We have associated lameness with decreases in
feed intake, with increases in preweaning mortality, and with shortened lactation periods. Increased
culling rates also results in more gilt progeny that are often found to be of lower quality.

In summary, the effects of lameness can be large. When faced with these potential effects upon
the herd we have two choices. The first is to reduce the frequency of lameness. The second is to
ameliorate the effects of lameness upon the sow when it is diagnosed. Of course, the former is
always more attractive than the latter, but at this point both should be addressed.
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Lahmbheit bei Sauen - sind Klauenerkrankungen auch bei uns ein
Problem?

Christoph K.W. Miilling
Veterinar-Anatomisches Institut, Universitat Leipzig

Einfiihrung

Lahmheiten bei Zuchtsauen sind der sichtbare Versuch des Tieres, Schmerzen, die durch
krankhafte Prozesse im Bewegungsapparat einschliellich der Klauen verursacht werden, zu
vermeiden. Schwere Klauenschdden kénnen Schmerzen und Lahmheit verursachen und
beeintrachtigen das Wohlbefinden der Tiere und ihre Produktivitat erheblich (1). Die Dimensionen
von Lahmheiten, die durch Klauenschaden verursacht werden oder mit diesen assoziiert sind, sind
erschreckend. 93 % der untersuchten Tiere in einer UK Studie (2) hatten Klauenschéden/-
erkrankungen. Die Hauptursachen fiir das Ausscheiden von Zuchtsauen in einer anderen Studie
waren im Bewegungsapparat lokalisiert (3). Klauenldsionen waren bei diesen Tieren mit 50-75 %
vertreten, haufig als sekundére oder assoziierte Schaden.

Unser Wissen (iber Klauenschaden und damit assoziierte Lahmheiten beim Schwein stammt
uberwiegend aus Forschungen an Mastschweinen und hier vorranging aus Untersuchungen an
Schlachthofmaterial, das nur eine Momentaufnahme ohne klinischen Kontext liefert. Informationen
Uber Klauenerkankungen beim Zuchtschwein sind begrenzt verfigbar und zumeist alteren Datums.

Nach unserem Wissen sind Klauenschaden jedoch auch bei Zuchtsauen haufig. Altere Studien
beschreiben Klauenschaden sogar als einen Hauptauslosefaktor fir Lahmheiten. Nach aktuellen
Untersuchungen ist klar, dass nicht jeder Klauenschaden unmittelbar Lahmheit verursacht. Jeder
Klauenschaden hat aber das Potential dafir, sich im Laufe der Zeit in eine schmerzhafte Erkrankung
zu entwickeln, die dann leistungsdepressiv wirkt und zu Sauenverlusten fiinren kann (1,4). Unter den
Klauenschéden verursachen vor allem Schaden am Ballen und der WeiBen Linie geh&uft
Lahmheiten. Speziell bei Zuchtsauen hangen Schéden der WeiRlen Linie mit Lahmheiten zusammen
(5).

Verluste im Zusammenhang mit Klauenerkrankungen entstehen durch den Ersatz von
ausscheidenden Sauen, aulerplanmaRigen Abgénge, einen héheren Anteil an Jungsauen, weniger
und schwachere Ferkel, hdhere Saugferkelverluste, Fruchtbarkeitsprobleme, und einen verminderten
Erlos flr Schlachtsauen.

Die oOkonomische Seite der durch Klauenerkankungen und andere Erkrankungen des
Bewegungsapparates  verursachten Lahmheiten bei Zuchtsauen ist dramatisch. Die
Remontierungsrate liegt in manchen Ferkelerzeugerbetrieben mittlerweile dber 50 %; die
Sauentotalverluste bersteigen oft 10 % der Sauenabgange. Es liegen mehrere relativ neue
Kalkulationen und Schatzungen uber die Verluste in Zuchtbetrieben durch Lahmheiten vor. Diese
nennen Verluste durch Lahmheiten von 30 Euro pro Sau und Jahr bzw. 4600 Euro pro Jahr in einem
Betrieb mit 100 Sauen, sowie in einer anderen Studie 3850 Euro in einem Beispielbetrieb mit 200
Sauen (6).

In Anbetracht der vorliegenden Daten und Erkenntnisse lautet die Antwort auf die im Titel
formulierte Frage, ob Klauenerkankungen auch bei uns ein Problem sind, also eindeutig: Ja.

Allerdings wissen wir derzeit nicht genau, wie gro® das Problem wirklich ist. Und in unserem
Wissen (ber Atiologie und Pathogenese der Klauenschiden und der daraus entstehende
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Lahmheiten gibt es noch Defizite und Liicken. Weitere Forschungsarbeit ist erforderlich. Bereits 2005
stellten Kirk et al. fest, dass Studien, die sich auf den Einfluss von Haltung und Management auf den
Bewegungsapparat konzentrieren, dringend erforderlich sind (3).

Klauenerkankungen entstehen multifaktoriell mit Faktoren aus den Bereichen Haltung,
Management, Fltterung, Pathogene, Mikroorganismen, und Genetik. Lahmheit, hier durch
Klauenschaden verursacht, ist ein klinisches Symptom mit einer multifaktoriellen Atiologie (7,8).

Es besteht Konsens darilber, dass sich insbesondere die Haltung dramatisch auf die
Klauengesundheit auswirkt. Die Klauen sind nicht fiir eine andauernde stérungsfreie Funktion in
Stand und Lokomotion auf harten Bdden konstruiert. Die Schweinklaue weist eine Reihe
anatomischer Merkmale auf, die sie fir Schaden durch die existierenden Haltungssysteme
besonders empfanglich macht. Dies sind im Einzelnen: Lange Afterklauen mit Stitzskelett fr einen
stabilen Support auf weichem Boden, eine sehr harte Hornwand sowie eine harte Sohle, ein sehr
weicher Ballen, und abrupte Ubergange, die eine Pradisposition fiir Risse im Grenzbereich
verschiedener Hornqualitdten schaffen wie an der Ballen-Wandgrenze, Ballen-Sohlengrenze, Weie
Linie. Die Aussenklauen sind auf hartem Boden stérker belastet (je enger die Beinstellung umso
mehr). Offensichtlich ist die Schweinklaue konstruiert fir das Leben und Laufen auf weichen
variablen Bdden. Probleme auf hartem Boden sind also konstruktionsbedingt. Die Hornproduktion
betragt ca. 5-6mm/Monat bei Zuchtsauen. Damit missen die Haltungsbedingungen einen
entsprechenden Abrieb ermdglichen.

Betrachten wir die Risikofaktoren fiir die Entstehung von Klauenschaden und nachfolgender
Lahmheit, so finden wir neben intrinsischen, also im Tier begriindeten Ursachen, die wir nicht oder
nur langsam verandern kénnen, auch extrinsische Risikofaktoren, die der Umwelt und dem
Tiermanagement entstammen. Intrinsische Risiken sind: Genetik (keine Zuchtselektion fir robuste
Klauen), Hornproduktion, - qualitit, Gliedmassenstellung, Grolie der Klaue.

Die Zahl der extrinsischen Faktoren ist grofl. Die folgende Auflistung nennt die wichtigsten, zu
denen es Untersuchungsdaten gibt: Stallboden (Unebenheiten, Kanten, Risse, Harte, rutschige oder
raue ausgebrochene Betonbdden), Spaltenboden (Betonspalten mit zu grofier Breite), Feuchtigkeit,
Hygiene, Uberbelegung, harte Liegeflachen, Zeitdruck, ungepflegte Klauen, Konflikte in der
Rangordnung, Stress, Tiermanagement, Beschaftigungsmangel, schlechter Liegekomfort, Fltterung
(5,7,8).

Das Verhalten der Sau bestimmt in erheblichem MaRe die Quantitat und Qualitat der Exposition
der Klauen gegeniiber den Risikofaktoren. Dieses wird wiederum durch die sozialen Interaktionen
und die Reaktionen auf die Umwelt, in erheblichem MaRe aber auch durch den Umgang mit den
Tieren beeinflusst. Konflikte, Platzmangel und raue Behandlung verursachen pldtzliche
Bewegungen. Durch diese werden die Gewebe der Klauen Scherkréften unter gleichzeitiger
Druckbelastung ausgesetzt. Diese Art der biomechanischen Beanspruchung ist der physikalisch
wirksamste Weg, Gewebe zu schadigen oder sogar zu zerstdren.

Zusammenfassend ist festzuhalten:
Klauenerkankungen sind nach derzeitigem Wissensstand ganz eindeutig auch bei uns ein
bedeutendes Problem in der Zuchtsauenhaltung unter 6konomischen und Tierschutzaspekten.
Schwere Klauenschdden konnen Lahmheiten bei Zuchtsauen verursachen, die das
Wohlbefinden der Tiere erheblich beeintrachtigen (1,9). Lahmheiten sind eine bedeutende Ursache
fir das vorzeitige Ausscheiden von Sauen aus der Zuchtherde (4). Haltungsbedingungen und
Management sind mit der Entstehung von Klauenschaden vergesellschaftet. Es ist wichtig, die
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Zusammenhénge zwischen Klauenschaden und Lahmheiten zu verstehen, um die Haufigkeit
derartiger Schaden zu verringern und das vorzeitige Ausscheiden von Sauen zu reduzieren.

Trotz der Faktenlage und der zuvor noch einmal betonten Zusammenhénge werden Lahmheit
und ihre Auswirkungen auf Wohlbefinden und Produktivitat der Zuchtsau oft immer noch
unterschétzt. Signifikante Produktionsausfalle durch Lahmheiten infolge von Klauenschaden kénnen
durch praventive Mafnahmen verhindert werden. Fir das Erkennen und die Einschétzung des
Schweregrades von Lahmheiten und Klauenschaden in Betrieben wurden Scoring Systeme fiir
Klauenschéden und Lahmheiten entwickelt.

Das Scoring System aus dem Feet First Projekt (ZINPRO) arbeitet mit Lahmheitsgraden auf
einer Skala von 0 bis 3 (score 0 = keine Lahmheit, scores 1 bis 3 = ansteigender Schweregrad der
Lahmheit (http://feetfirst.zinpro.com/index.php/ffcustomers/ff-locomotion). Dieses System ermdglicht
eine einfache ldentifizierung von lahmen Sauen und liefert eine gute Basis flr ein gezieltes
Programm zur Reduktion von Klauenschaden und Lahmheiten.

Klauenerkrankungen auch bei uns ein Problem

Klauengesundheit bei Zuchtsauen ist eine ernste Herausforderung. Wir missen uns dieser
Herausforderung in Forschung und Praxis stellen, um die Langlebigkeit von Zuchtsauen, die die
Wirtschaftlichkeit eines Betriebes mafigeblich bestimmt und ein wichtiger Indikator fir Wohlbefinden
ist, zu verbessern.
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Einleitung

Rasche und sichere Verfahren zum Nachweis von Infektionskrankheiten auf Einzeltier- und
Herden-, regionaler und nationaler Ebene ist in vielerlei Hinsicht eine wesentliche Vorraussetzung flr
eine erfolgreiche Tierproduktion. Je spéater Infektionen erkannt werden, umso groRer sind die
verursachten Schaden. Eine besondere Herausforderung stellt die Dokumentation einer spezifischen
Pathogenfreiheit dar. In der Regel erfolgt die Antigen- und/oder Antikérper-Diagnostik anhand von
Blut bzw. Serum. Die diagnostische Sicherheit ergibt sich unter anderem aus der Sensitivitdt und
Spezifitat der Testsysteme sowie aus der Anzahl der untersuchten Tiere als auch aus der Zeit der
wiederholten Untersuchungen.

Blutprobenentnahmen sind zum Teil arbeitsaufwandig und teuer, sowie mit Stress fiir Tiere und
Menschen verbunden. Sowohl von Seiten der Tierdrzteschaft als auch bei den Landwirten besteht
daher der Wunsch nach alternativen Methoden zur Blutprobenentnahme. Fir die wiederholte
Diagnostik bestimmter Erkrankungen wie beispielsweise PRRS ist die Untersuchung von
Speichelproben sowohl fir PCR als auch zur Antikérperdiagnostik im Gesprach (1). Die Gewinnung
von Speichel kann Uber speziell dafiir hergestellte Kaustricke gruppenweise oder bei Einzeltieren
erfolgen und stellt eine wesentliche Arbeitsentlastung sowie Stressminderung fiir die Tiere dar. Die
Detektion von PRRSV-RNA mittels Reverse Transkriptase Real-time PCR (RT-qgPCR) beim Eber hat
sich bereits als erfolgreich erwiesen (2). Allerdings verlangen inhibierende Faktoren im Speichel
eventuell eine spezielle Extraktion bzw. angepasste PCR-Methodik (3). Untersuchungen auf PRRS
und PCV-2 aus dem Speichel werden zum Herdenmonitoring in der konventionellen
Schweinehaltung bereits von einigen Autoren empfohlen (4). Sowohl bei anderen Spezies als auch
beim Menschen dient Speichel schon seit langem als diagnostisches Medium fir die
verschiedensten Fragestellungen (5).

Ziel der Studie war es daher, sowohl im Serum als auch im Speichel PRRSV-RNA mittels PCR
sowie PRRSV-Antikérper mittels ELISA zu bestimmen. Die Ergebnisse sollten qualitativ verglichen
werden, um eine Empfehlung beziiglich des zu verwendenden Probenmaterials fiir ein PRRSV-
Herdenmonitoring oder Einzeltieruntersuchungen abgeben zu kénnen.

Material und Methoden

In die Studie wurden zehn nachweislich PRRS-negative Schweine (Alter 8 Wochen - n=4, 14
Wochen - n=3 bzw. 20 Wochen — n=3) einbezogen. Zu Beginn der Untersuchung erfolgte bei jedem
der Tiere die Entnahme einer Blutprobe aus der Vena cava cranialis sowie eine individuelle
Speichelprobenentnahme mittels eines Baumwoll-Strickes. Anschliefend wurden die Schweine
einmalig mit einer PRRS-Lebendvakzine (Porcilis PRRS, Intervet) geimpft. Die weiteren
Probenentnahmen erfolgten in der gleichen Weise am 4., 7., 14. und 21. Tag nach der Vakzination.

Das Blut wurde zentrifugiert und das Serum bei -20°C bis zur Untersuchung eingefroren. Die
Speichelproben wurden aus den Stricken ausgepresst, in Eppendorfgefalen aufgefangen und
ebenfalls bei -20°C bis zur Messung gelagert.
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Die Untersuchung auf PRRSV-Antikérper erfolgte in beiden Medien mittels IDEXX3-ELISA. Die
Speichel- und Serumproben wurden mittels RT-gPCR auf PRRSV-RNA getestet.

Ergebnisse

Die Ergebnisse der RT-gPCR sind in Tabelle 1 dargestellt. Bei zwei Schweinen (zu Beginn der
Untersuchung 8 Wochen alt) lieR sich zu keinem Untersuchungszeitpunkt PRRSV-RNA nachweisen.
Nur ein Schwein (Alter. 8 Wochen zu Beginn der Untersuchung) war zu jedem
Untersuchungszeitpunkt nach der Vakzination im Serum PRRSV-RNA-positiv.

Die Ergebnisse des PRRSV-Antikorper ELISAs sind ebenfalls in Tabelle 1 dargestellt.

Tabelle 1: Anzahl der Schweine mit positivem PRRSV-RNA Nachweis (PCR) und mit positivem
PRRSV-Antikérper-Nachweis (AK) zu den einzelnen Untersuchungszeitpunkten vor und
nach Vakzination mit PRRSV Lebendvakzine (untersuchte Tiere n=10)

Tag0 Tag 4
. (nach Tag7 Tag 14 Tag 21
(vor Vakzination) Vakzination)
PCR AK PCR AK PCR AK PCR AK PCR AK
Serum 0 0 3 0 7
Speichel 0 0 0 0 2

Bis einschlieRlich Tag 7 nach der Impfung blieben alle Tiere sowohl im Serum als auch im
Speichel PRRSV-Antikérper-negativ. Die beiden Tiere, bei denen keine PRRSV-RNA nachweisbar
war, zeigten auch keine Serokonversion.

Diskussion

In dieser Untersuchung gelang der PRRSV-RNA-Nachweis im Speichel bei deutlich weniger
Tieren als bei denselben Schweinen im Serum. Zu diesem Ergebnis kamen auch andere Autoren.
Inhibierende Faktoren im Speichel wurden als eine mdgliche Ursache vermutet (3). Eine geringere
Virusmenge im Speichel kdnnte ebenfalls zu negativen Ergebnissen flihren. In einer Untersuchung
bei Zuchtebern hingegen wurden im Speichel teilweise vergleichbare PRRSV-RNA-Mengen wie im
Serum gefunden (2).

Der PRRSV-RNA-Nachweis mittels RT-qPCR im Speichel ist mdglich. Derzeit kann jedoch weder
zum Herdenmonitoring noch zur Einzeltieruntersuchung die Verwendung von Speichel als Alternative
zum Serum empfohlen werden. Genauere Untersuchungen zur RNA-Extraktionsmethodik und zum
Einfluss von inhibierenden Substanzen im Speichel sind notwendig.

Unterschiede in der Pathogenitat von verschiedenen PRRSV Isolaten werden immer wieder
beschrieben. Es ist zu erwarten, dass sich diese Unterschiede auch in Virusmenge und Tropismus
zu verschiedenen Organen, Exkreten und Sekreten widerspiegeln. Generalisierte Riickschliisse aus
solchen Untersuchungen sind daher nicht zuldssig.

Das gleiche Bild ergibt sich beim Nachweis von PRRSV-Antikrpern. Auch hier war im Serum
haufiger ein positives Ergebnis zu finden als im Speichel. Auch in anderen Studien bewegten sich die
PRRSV-Antikorpertiter im Speichel auf einem niedrigeren Niveau als im Serum (1). Bevor der
Antikorpernachweis im Speichel als Mittel zur PRRSV-Diagnostik empfohlen werden kann, ist eine
Validierung des ELISAs fiir Speichelproben notwendig. Es ist zu erwarten, dass die
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Serumdiagnostik, so wie in der vorliegenden Untersuchung, der Speichelprobendiagnostik derzeit
Uberlegen ist.
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Introduction

The first official pan-European launch of a porcine circovirus type 2 (PCV2) vaccine was in 2007.
It was the result of a centralized licensing procedure, even some countries had such vaccine
available since 2004 (France and Germany) and 2006 (Denmark). It was an inactivated, adjuvanted
vaccine (a classical vaccine manufacturing approach) to be used in sows/gilts. Amazingly, at that
time, the perception in regards to the importance of problems linked to PCV2, and especially
postweaning multisystemic wasting syndrome (PMWS), was relatively limited. At least in a number of
European countries, producers and veterinarians felt that the vaccine reached the market too late;
the disease was really important from 1997 onwards, especially until 2004-05, but not as significant
afterwards. In spite of such perception, problems associated to PCV2 infections were still present in
a number of European farms. In fact, some veterinarians saw the novel vaccine as a potential
opportunity to improve their production results. Therefore, the logical precaution at that moment
caused that sales of this vaccine were almost exclusively based on technical aspects, so, efforts on
diagnosis of PMWS and PCV?2 infection were reactivated (Fig. 1).

900 =
800 Introduction of the
700 first PCV2 vaccine
600 in Spain
500
400 i
300
200 Fig. 1. Suspicious cases of PMWS
100 which were laboratorially confirmed
0 H _ or not at the Servei de Diagnostic
S e N E WD VO~ e & de Patologia Veterinaria of the
S @ 3 =z =z === =22 = =2 Veterinary School at the Universitat
A A & aaaaaaaaQ«qQaQ< Autonoma de Barcelona (Spain),
between 2000 and 2011. *Data
OPCVDs ®Non-PCVDs from January to July 2011.

Even in 2007, but mainly in 2008, a curious paradox occurred. The only vaccine product
registered was licensed for adult swine. However, most of the information coming from North-
America indicated that piglet vaccination was more efficient to control porcine circovirus diseases
(PCVD) in the short term. Therefore, in some countries, like in Spain, a vaccine initially designed to
be used in adult animals was applied mostly in piglets, and its use increased over time.
Subsequently, in 2009, two more PCV2 vaccines were launched in the European market. Those two
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vaccines were licensed for their use in piglets and both were sub-unit vaccines, containing the capsid
protein of PCV2 expressed in a recombinant baculovirus system. Since then, the use of PCV2
vaccines has spread very significantly among producers, being nowadays the most used vaccine in
pigs worldwide. In fact, in some countries like United States and Germany, almost all pigs reaching
the slaughter have been vaccinated against this virus. Very recently, the vaccine initially licensed for
adult swine has also been registered for its use in piglets.

There is also a fourth PCV2 vaccine, which use has been commercially discontinued for some
time, and in 2011 it has been launched with a new name in North America. It is also an inactivated
vaccine, based on a chimeric virus that contains the capsid gene of PCV2 inserted in the backbone
of porcine circovirus type 1 genome (considered non-pathogenic for swine). Recently, another
inactivated PCV2 vaccine is under commercialization in some South-east Asian countries. A
summary of current commercial vaccines against PCV2 are displayed in Table 1.

If one knows the history of PCV2 since the very beginning, it is known that the ,credibility* of this
virus as a potential pig pathogen was extremely low no more than 5-6 years ago, even being PMWS
one of the most devastating swine diseases worldwide. However, the advent of PCV2 vaccines has
radically changed the perception on the importance of this viral agent. Therefore, it seems clear that
a ‘before’ and an ‘after’ of PCV2 vaccination exists in the pig population worldwide as well as in the
mentality of producers and veterinarians.

Table 1: Commercial PCV2 vaccines currently available in the international market

PCV2 vaccine Company Antigen Posology Licensed for
Ingelvac Boehringer Ingelheim* PCV2 ORF2 1 ml IV Piglets
CIRCOFLEX® gering protein 1 dose (2 weeks and older)
Fostera® PCV (former ) Inactivated ) :
Suvaxyn® PCV2 One Egﬁe;()iﬁrmer'y Fort | pevi-pcv2 f mlIM; Z'gletsk |
Dose ) g chimera dose (4 weeks and older)
Porcilis® PCY Merck (formerl
(Europe) / Intorvet Schoring. PCV2 ORF2 2miIM; | Piglets
Circumvent® PCV . g protein 2 doses (3 weeks and older)
) . Plough)
(America and Asia)
- Inactivated 2 ml IM; Female breeding-
CIRCOVAC® Merial PCV?2 2 doses age pigs
- Inactivated 0.5mlIM; 1 | Piglets
CIRCOVAC® Merial PCV2 dose (3 weeks and older)
R Daesung Inactivated 1 mlIM; Piglets (1 day to 3
DS Circo Pigvac® Microbiologic Labs*™* | PCV2 1 dose weeks and older)

*Worldwide commercialization (some restrictions may apply); **Licensed in 2011 in North-America;
***Commercialized in a number of Couth-east Asian countries; IM = intramuscular administration

The ‘before’: pre-vaccine period (‘the darkness’)

PMWS was described as an apparent new disease in Canada by mid 90s. Link of the disease
with PCV2 was established in 1998 (1,2), even retrospective studies have shown that this viral
infection has been in the pig population at least since 1962 (3). On the other hand, experimental
studies using PCV2 hardly reproduced PMWS (4), so, the condition was soon considered a
multifactorial disease complex (5).
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PMWS epizootics mainly started by mid 90s in Europe and Asia, and 2004-05 in North and
South-America. An economical estimation in Europe in 2004 suggested losses attributable to PMWS
of around 900 millions (6). At the moment of these severe outbreaks worldwide, most of the applied
research being conducted was focused on risk factors triggering the disease, with the logical
objective to counteract them. Table 2 summarises those factors (risky and protective ones) in
regards PMWS development. Moreover, such counteraction had always a relative impact on the
control of the disease, depending on farm and implementation degree of these measures (5).

Such scenario implied that the role of PCV2 was widely debated, even postulating the putative
existence of another pathogen that should be the primary one potentiating effects of PCV2. In spite
of important diagnostic efforts and after more than 14 years of research, such possible ‘agent X' has
never been detected (7,8).

Table 2: Summary of management factors influencing the risk of development of porcine
multisystemic wasting syndrome (extracted from Grau-Roma et al., 2011 Vet J, 187; 23-32).

Factors increasing the risk of PWMS

Factors decreasing the risk of PMWS

fattening

Large range in age and weight entering to
nursery

Continuous flow through nursery
Purchase of replacement gilts

Sows with neck injuries due to poor injection
technique

Early weaning (< 21 days of age)

Facilities Large number of sows Separate pit for adjacent fattening rooms
Large pens at nursery and growing ages Shower facilities
Proximity to other pig farms
Management | High level of cross-fostering Sorting pigs by sex at nursery stage
practices Short empty periods at weaning and Greater minimum weight at weaning

Group housing sows during pregnancy

Visitors avoiding contact with pigs for
several days before visiting farm

Use of semen from an insemination centre

Vaccination/
Treatment/
Nutrition

Vaccination of gilts against Porcine
reproductive and respiratory syndrome virus

Vaccination of sows against Escherichia coli

Use of separate vaccines against Erysipelas
and parvovirus on gilts

Vaccination of sows against atrophic rhinitis
Regular treatment for ectoparasitism
Use of oxytocin during farrowing

Use of spray-dried plasma in initial nursery
ration

The ‘after’: vaccine period (,the light®)

An intermediate period between ,the darkness® and ,the light* was characterized by the scientific
efforts to develop vaccines against PCV2 (9,10,11-14). However, most of these vaccine development
experimental studies had to face with a number of limitations. The most important one was of
administrative type. The existence of very exclusive patents for the development of PCV2 vaccines
caused the search for alternatives to develop antigen and vaccine preparation, as well as new
strategies of product registration (i.e. improvement of average daily gain (ADG) or PCV2 viremia
decrease as vaccine claims, instead of decreasing of clinical signs). Besides, two technical
limitations should be mentioned:

e PCV2is not an easy cultivable virus (difficult to reach high titres), so, production of high amount
of virus is tedious and expensive.
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e |t does not exist, even nowadays, a clear-cut, systematic repeatable experimental reproduction
model for PMWS.

The vaccine period indicated in the heading of this section started really with the advent of PCV2
commercial vaccines, mainly from 200607 onwards. Even the starting of vaccine use was in 2004 in
some European countries as indicated in the introduction section, the most extensive use of these
products was in United States and Canada starting in 2006. In fact, the promising results obtained in
North-America encouraged the use of such vaccines when they were registered in most of European
countries.

Under field conditions, all PCV2 commercial vaccines existing so far have been able to decrease
percentages of mortality and number of runts in nursery and/or fattening/finishing pigs (15-20). More
importantly, improvement of ADG (10-40 g/day in vaccinated pigs compared to non-vaccinated
controls), feed conversion rate and pig size/weight homogeneity as well as decreasing of co-
infections and use of antibiotics have been the most significant benefits of PCV2 vaccination (21,22).
Therefore, it seems that all commercial vaccines to date exert a very positive effect in those farms
affected by PCVDs. Recently, a meta-analysis comparing the effect of different vaccine products in
regards ADG and mortality has been published (23). This study included published information
between 2006 and 2008 that used commercial PCV2 vaccines, had a control group to compare with
the vaccinated one and with both groups reared in the same facilities. In total, 107 studies were
identified, but the meta-analysis could only be performed with 24 of them accomplishing the selection
criteria. Major conclusions were that vaccines offer an improvement of ADG (between 10.6 to 41.5
g/day) and a significantly reduced mortality in growing/finishing pigs, but not in nursery pigs. An
interesting result from the meta-analysis was that pigs from porcine reproductive and respiratory
syndrome virus-free herds had a major increase difference of ADG between vaccinated and non-
vaccinated pigs.

One of the questions that field veterinarians usually ask in regards PCV2 vaccination in piglets is
“‘which is the best one?“. This is a delicate point, since there are a number of commercial interests
behind each vaccine product (just to remind that this is nowadays the most sold vaccine in pigs
worldwide). At a commercial level, there are different comparative studies among products, but some
of them lack of proper controls and the thoroughness needed to conduct field studies. So, their
results and extrapolations are, at least, doubtful or questionable. It is important to note, however, that
not only in the commercial world, but also in the scientific one, positive results tend to be published in
scientific journals or meetings, while negative ones are usually not shown in public. Therefore, the
author of the present review would like to highlight one study in which an independent comparative
work was performed and published in a peer-reviewed journal (24). In this study, three piglet
vaccines were compared and ‘it was concluded that PCV2 vaccine reduced viremia and improved
weight gain, but differences in weight gain among vaccinated groups were not statistically
significant®. In other words, all tested vaccines, under the conditions of the study, behaved similarly
or simply they did not offer differing results. Therefore, recommendation of one or another PCV2
piglet vaccine would not be apparently based on technical criteria, since all of them seem to offer a
similar efficacy.

Another significant question among veterinarians is the use of piglet or sow vaccination. In both
approaches the objective is the same: to achieve the best amount of meat of best quality at the least
price. Therefore, whatever vaccine strategy must fit the best cost-benefit context. It is true, however,
that ADG and mortality improvement is better in the short term when using piglet vaccination. On the

216



Schwein

other hand, sow vaccination seems to generate some aside advantages, apparently, such as better
reproductive parameters including fertility, litter homogeneity, number of liveborn piglets and shorter
weaning-to-mate period. Therefore, these data should also be included in the overall cost-benefit
balance.

Another important current issue is the feasibility of PCV2 vaccines to improve productivity in
farms not suffering from PCVD outbreaks. To date, different field evidences indicate that such
vaccines are able to improve productive parameters (ADG, percentage of runts, body condition and
carcass weight) in PCV2 subclinical infection scenarios. These data allow speculating that if PCV2
vaccination counteracts the effects of the subclinical infection in cost-benefit terms, then, such
vaccination would be justified in whatever situation in which PCV2 infection takes place,
independently of overt disease occurrence or not. Moreover, if PCV2 is a ubiquitous virus (5), this
means that the agent is virtually in all farms worldwide. Consequently, the systematic vaccination of
all pigs against PCV2 would make sense. A practical aspect that would indirectly indicate such
conclusion is the extensive use of vaccines in a number of countries as indicated in the introduction
section. Besides, it must be emphasized that such effect of PCV2 vaccines on subclinical infection
scenarios should be properly studied and conveniently contrasted.

Is it worthy to invest on PMWS diagnostic efforts nowadays?

The evident PCV2 vaccine efficacy implied a lower interest on PCVD diagnoses. At least a
proportion of field veterinarians prefer a ,trial and error‘-system instead of establishing a laboratorial
diagnosis. The major reason for such preference is the difficulty of establishing a clear-cut diagnosis
of disease that fits into the internationally accepted case definition (25).

However, if the worldwide tendency is to vaccinate pigs massively against PCV2 (in both
clinically affected and subclinically infected farms), it is true that the laboratorial diagnosis previously
to vaccination does not make sense. Again, this would be reflected by the number of PMWS
diagnoses established during last years (Fig. 1). In contrast, the interest of establishing a diagnosis
might be increased in other contexts: 1) farms with PMWS-like clinical signs in pigs already
vaccinated against PCV2, and 2) farms in which results obtained by PCV2 vaccination are under
realistic expectations. Those scenarios are relatively new, but they do occur. Veterinarians must be
aware that a PCV2 vaccine "might not work as expected” or “may fail“, but it should be the product of
a complete diagnostic study to reach such conclusions; not only about PCV2, but also on other
causes of growth retardation and mortality. It must be emphasized that PCV2 vaccines will not solve
problems caused by other diseases.

Conclusions

The last six years have been a continuous demonstration that PCV2 vaccination has been a
great advance for the pig health worldwide, being probably one of the vaccines that veterinarians and
farmers have perceived as more beneficial. Therefore, PCV2 vaccination is considered as
fundamental to control clinical and non-clinical outcomes associated to this viral infection. Moreover,
the control and the prevention of risk factors for PCVDs are still a “life insurance” for the correct
performance of the vaccine and the farm.

The big success of PCV2 vaccination contrasts with the fact that, in 2011, after 15 years of
intensive research on PCV2 and PCVDs, a number of fundamental questions still remain to be
answered. Important lack of knowledge on the pathogenesis of the disease, interaction of PCV2 and
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the pig immunity and even the lack of a reproducible and repeatable model of disease are still key
points to be resolved. Anyway... not everything could be perfect!
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»Die haufigste Krankheit ist die Diagnose*“

Georg Bruns
Tierarztpraxis Steinfeld

Bereits vor ca. 100 Jahren ist der Schriftsteller und Satiriker Karl Kraus zu diesem Ergebnis
gekommen (1). Inwieweit diese Aussage auf die heutige Situation der veterindrmedizinischen
Diagnostik angewendet werden kann, soll im Folgenden untersucht werden.

Abb. 1: ,Karl Kraus (* 28. April 1874 in Ji¢in, Bohmen; 1 12. Juni 1936
in Wien) war einer der bedeutendsten sterreichischen Schriftsteller des
beginnenden 20. Jahrhunderts. Er war Publizist, Satiriker, Lyriker,
Aphoristiker, Dramatiker, Férderer junger Autoren, Sprach- und
Kulturkritiker sowie vor allem ein scharfer Kritiker der Presse und des
Hetzjournalismus oder, wie er selbst es ausdrlickte, der Journaille* (2).

Einleitung

Die zunehmende Konzentration in der Tierhaltung und die immer geringer werdende
Wertschopfung, aber auch die gesellschaftlichen Anforderungen durch den vorbeugenden
Verbraucher und den Tierschutz erfordern ein anderes Vorgehen als in der Vergangenheit.

Stand friiher die Behandlung erkrankter Tiere oder Tierbestande im Vordergrund, so miissen wir
heute unser Augenmerk zunehmend auf die Reduktion und Vorbeuge von Erkrankungen -
insbesondere in der Endprodukistufe — richten. Wie die Tierhalter miissen auch wir uns darauf
einstellen, dass die Gesellschaft ein immer ,h6herwertiges Produkt® verlangen wird, aber nicht bereit
ist, mehr dafiir zu zahlen.

Bei der Exportabhangigkeit der deutschen Landwirtschaft sind die Auswirkungen von Skandalen
zudem dramatisch.

In der &ffentlichen, eher von Emotionen, denn von Sachargumenten dominierten Meinung ist die
Erwartungshaltung an unsere Tierhalter verstandlicherweise hoch, sind sie doch mittlerweile
Lebensmittelunternehmer, welche die Sicherheit der von ihnen erzeugten Lebensmittel zu
gewahrleisten haben. Durch die hier beschriebenen Veranderungen der betrieblichen wie auch
gesellschaftlichen Rahmenbedingungen nimmt die Diagnostik in der Schweinepraxis einen immer
groferen Stellenwert ein. Gleichzeitig aber werden die bendtigten Untersuchungseinrichtungen
zunehmend abgebaut, insbesondere solche, die Tierkorperdffnungen zur Diagnose und Entnahme
brauchbarer Proben ermdglichen. Und das, obwohl der (iberwiegende Teil der Erkrankungen, die
eine antibiotische  Behandlung bendtigen, auf infektidse Ursachen bakterieller Genese
zurlickzufiihren ist. Eine weitere Veranderung der Rahmenbedingungen ist die steigenden
gesetzlichen Vorgaben beim Einsatz von Antibiotika.
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Infolgedessen sind die Herausforderungen einer tierarztlichen Bestandsbetreuung nur bedingt
vergleichbar mit denen einer konventionellen, kurativen Praxis, auch, weil die zu behandelnden
Patienten in der Regel eine Tiergruppe und eben keine Einzeltiere sind.

Eine aussagekraftige Diagnostik gehdért zu den primaren Anforderungen einer guten
veterindrmedizinischen Praxis. Im folgenden Vortrag soll auf die uns alltaglich begleitenden
Probleme und die Diskrepanz zwischen dem eigentlichen Bedarf und den tatsachlich bestehenden
Méglichkeiten in der Diagnostik hingewiesen werden.

Situationsbeschreibung

Angesichts der Fiille bestehender diagnostischer Einrichtungen erscheint die Themenwahl des
Vortrags absurd: Unsere Schranke sind voll von Prospekten diagnostischer Einrichtungen, allesamt
gut ausgerUstet, akkreditiert, zertifiziert und hochqualifiziert. Auch die Untersuchungszahlen geben
eine deutliche Auskunft, schliellich werden Millionen von Blut- und Kot- oder Tupferproben
bakteriologisch, serologisch oder als PCR untersucht. Diese Proben sind leicht zu entnehmen, gut zu
versenden und geben uns haufig einen Befund. Dagegen betragt die Anzahl der Sektionen von
Schweinen, die zu klinisch-diagnostischen Zwecken durchgefiihrt werden, in Deutschland zwischen
5.000 und 10.000.

Bei jahrlich etwa drei Millionen verendeten Tieren in Flatdeck und Mast und einer
angenommenen Aussagekraft von sehr groRzligig gerechneten 30 % der Untersuchungsergebnisse
bewegen wir uns also bei ca. 2.000 bis 3.000 aussagekréaftigen Sektionen pro Jahr — das sind gerade
einmal 0,1% der verendeten Schweine (die Zahlen mdgen regional, je nach Leistungsangebot
schwanken).

Die Anzahl der Sektionen wird sich tendenziell weiter verringern, denn eine Diagnostik, die an
Subventionen gebunden ist — wie wir es in groBen Teilen Deutschlands sehen —, ist nicht
zukunftstrachtig. Dadurch sind in naher Zukunft auch Regionen gefahrdet, die uns heute noch als
,gut versorgt* erscheinen.

Der Weg zur Diagnose
Direkte Erregerdiagnostik: Wie komme ich an den Erreger heran?

Viele Regionen Deutschlands sind bedauernswert schlecht mit Einrichtungen versorgt, die eine
qualifizierte Diagnostik unter Zuhilfenahme von Tieréffnungen anbieten. Trotzdem ist fiir mich die
geringe Akzeptanz in scheinbar gut mit Untersuchungseinrichtungen versorgten Regionen immer
wieder Uberraschend. Trotz vollstandiger oder berwiegender Kostenibernahme und sogar
Transportlibernahme werden dort nur wenige Tiere untersucht. Die Griinde dafiir sind noch immer
unklar: Sicherlich liegt es nicht am Pathologen, denn die Sensitivitat der Methode ,Sektion® ist hoch.
Als limitierender Faktor der Diagnostik durch Sektionen ist dagegen die geringe Spezifitat bei der
Auswahl der zur Untersuchung anstehenden Tiere anzusehen.

Allerdings braucht es grundsatzlich deutlich mehr Tierkérper, um wirklich aussagekraftige
Ergebnisse zu bekommen; fiinf bis zehn zu untersuchende Tiere kommen schnell zusammen. Dies
Uberschreitet aber in der Regel die Kapazitaten und auch die Budgets der Einrichtungen. Auch sind
Gewichtsbeschrankungen oft ein grofes Hindernis. Ein weiteres Problem ist der Zeitaufwand fiir eine
Sektion, die ein Eroffnen des Tierkdrpers und Untersuchungen samtlicher Organsysteme (ob
verandert oder nicht) beinhaltet und entsprechend kosten- und zeitintensiv ist.
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Das Vertrauen unseres Klientel in solche Sektionsergebnisse ist zudem gering: Die Aussage
eines Tierhalters, er habe schon dreimal ein Schwein untersuchen lassen und es ware nichts dabei
herausgekommen, ist h&ufig zu héren. Bei dem oft vorgefundenen ,Frischezustand“ des Tierkorpers
ist dies sicherlich nicht (iberraschend. Was wir dann als Ergebnis erhalten, ist keine Diagnose,
sondern nur ein Befund. Letzteren in das klinische Bild einzuordnen, gestaltet sich haufig schwierig.

Das Ausweichen auf Alternativverfahren, wie z. B. die Bronchial-Lavage, hat sich nach unserer
Erfahrung nicht bewahrt.

Indirekte Erregerdiagnostik

Verstandlicherweise stiirzen sich Untersuchungseinrichtungen auf Methoden, die automatisiert
und mit vergleichsweise geringem personellem Aufwand gut kalkulierbar durchgefiihrt werden
kénnen, denn nur das ist wirtschaftlich. An dieser Form der Diagnostik ist Geld zu verdienen und das
ist auch gut so.

Zunehmend werden aber auch Gesundheitspasse, die diagnostisch durch Screening-
Untersuchungen begleitet werden, verlangt und angeboten. Diese Screenings werden leider oft nicht
nach epidemiologischen, sondern nach wirtschaftlichen Erfordernissen gemacht — zumindest was die
Probenzahl angeht. Schnell wird dann das Vorhanden- oder ,Gewesensein® eines potentiell
krankmachenden Erregers viraler oder bakterieller Herkunft als Basis einer Therapie gewahlt. Die
Konsequenz ist der Zugzwang, Malinahmen wie Antibiotika-Einsatz oder Schutzimpfungen nach
positiven Laborbefunden und ohne Riicksicht auf klinische Relevanz durchzufihren.

Aber ist ein serologischer Nachweis von Antikérpern gegen APP, HPS, Mycoplasma hamosuis,
PRRS etc. iberhaupt bedeutsam? Wie hoch ist die Pravalenz im Feld, wie sieht es mit der klinischen
Relevanz aus? Was ist mit der Virulenz der indirekt nachgewiesenen Erreger? Was sagt ein
serologisch oder auch virologisch positiver Befund in einem ansonsten klinisch unauffalligen Bestand
in Regionen mit einer Prévalenz von (iber 50 % und einem Anteil virulenter Stdmme von ca. 20 %
aus?

Das groRflachige Austauschen der PRRS-Impfung durch die Circo-Impfung aus Kostengriinden
zeigt dies deutlich: Bislang ist es bei uns in keinem Betrieb zu einer Wiederaufnahme der PRRS-
Impfung gekommen, trotz gleichbleibend positiver serologischer oder PCR-Ergebnisse bei einer eher
besseren Gesundheit der Tiere.

Das Vorhandensein von Erregern, seien es Viren oder Bakterien, bedeutet nicht, dass die Tiere
klinisch krank sind. Ihr Nachweis ist nur ein Bestandteil der diagnostischen Kaskade. Erst die
Verknlipfung von vielen Befunden kann eine Aussage ermdglichen.

Mangelnde Diagnostikk — haufig aufgrund fehlender Moglichkeiten — flihrt zu groflen
Zeitverzdgerungen, unangebrachten Medikationen und groRen wirtschaftlichen Belastungen fir die
Tierhalter.

Eine falsche Diagnose ist schlechter als keine Diagnose
Hier kommen wir zum eigentlichen Problem:

Wer ist oder wer sind wirklich der oder die Verursacher der Erkrankung?
Wie kommen wir an den oder die Verursacher?

Ist es ein einzelner Erreger oder eine Mischinfektion?

Haben wir es mit einer Primar- oder einer Sekundérerkrankung zu tun?
Ist es ein solitares oder ein Bestandsproblem?
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In Ermangelung einer aussagekraftigen Diagnostik mit begleitender Tieréffnung wird manchmal
auf jedwedes Laborergebnis dankbar zurlickgegriffen. Wie schon, wenn ein positives PRRS-
Ergebnis aus dem Labor zuriickkommt, ist es doch die willkommene Ausrede dafiir, dass eine
antibiotische Behandlung schlecht angeschlagen hat.

Zusammenfassung

Die uns zur Verfiigung stehenden, neueren Methoden miissen mit &uRerster Sorgfalt in der
diagnostischen Kaskade betrachtet werden:

Die MAP-Technologie (Luminex) erlaubt beispielsweise die simultane Quantifizierung von bis zu
100 Parametern in einer einzigen, winzigen Probe und das innerhalb von drei Stunden. So ist bei
den schon jetzt mdglichen Screenings z. B. aus Fleischsaftproben zu befiirchten, dass véllig neue
Zoonosen aufgedeckt werden; die nachsten Lebensmittelskandale sind vorprogrammiert. Positiv ist
dagegen sicherlich, dass die neuen Technologien es erméglichen, die numerischen Defizite in den
Tierseuchenmonitorings (wie z. B. KSP) auszugleichen. Untersuchungsmaterial wie
Fleischsaftproben (z. B. Salmonellen-Proben) stehen in ausreichendem Malke zur Verfiigung.

,Freivon ...“ ist jedoch nicht in jedem Fall ein Qualitatskriterium, denn Erreger, mit denen wir seit
zehntausenden von Jahren zusammenleben, haben im menschlichen Kérper wichtige Aufgaben (z.
B. fiir unser Immunsystem).

Die Kosten einer Diagnostik sind schon jetzt ein haufig limitierender Faktor und dieses Problem
wird sich in Zukunft eher verstarken. Leider ist es momentan jedoch einfacher, Gelder fiir
Zoonosenforschung zu bekommen als fiir Basisdiagnostik. So gab man 2010 ca. zehn Millionen Euro
fur BSE-Tests aus, gefunden wurde aber kein einziges positives Tier.

Ein weiteres Problem sind die Anforderungen der neuen Antibiotika-Leitlinien, die sich mit den
uns zur Verflgung stehenden Mitteln nicht erfilllen lassen. Eine Reduktion des Antibiotika-
Verbrauchs in der Nutztierpraxis lasst sich nur durch eine belastbare Diagnostik erreichen.

Unbedingt vermieden werden missen Entwicklungen, wie sie aktuell in Holland zu beobachten
sind: die politische Forderung einer Reduktion des Antibiotikaeinsatzes um 50 %, also der Weg zur
reinen Fremdbestimmung mit sicherlich auch populistischem Hintergrund.

Die mdglichen Folgen kdnnen durchaus kontraproduktiv sein:

Keine Behandlung (Tierschutz/wirtschaftliche Schaden)

Niedrigere Dosierung pro kg KGW

Kiirzere Behandlung

Verlust der Kontrolle durch eventuell verstarkten Schwarzmarkt der Medikamente
Anstieg einer Resistenzbildung

Beschleunigter Strukturwandel zu Ungunsten einer bauerlichen Tierhaltung

Wir Tierarzte miissen uns zukunftsorientiert und offen den Anforderungen stellen und aktiv tatig
werden. Hier ist vor allem ein Handeln seitens unserer Funktionstrager (insbesondere aus der
Wissenschaft und Politik) gefragt. Noch haben wir es in der Hand, die Rahmenbedingungen
mitzugestalten. Die Alternative ist Fremdbestimmung und zunehmender Verlust an Kompetenz und
Eigenverantwortlichkeit.
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Wenn wir dies vermeiden wollen, ist der direkte Erregernachweis aus einer ausreichenden
Anzahl aussagekraftiger Proben unverzichtbar und I&sst sich ohne Tierkdrperdffnung auf den
Tierhaltungen in ausreichendem Umfang nicht erreichen.

Dazu bendtigen wir Einrichtungen in den Betrieben (z. B. ein Bereich fir tierérztliche Zwecke) fiir
die Erdffnung von Tieren zu diagnostischen Zwecken unter definierten Rahmenbedingungen. Dies
sollte fir Betriebe ab Kat. 3 obligatorisch in die Schweinehaltungshygiene-Verordnung aufgenommen
werden.

Mit der Tierkorperdffnung hatten wir ein zeitnahes und kostensparendes Diagnostikum an der
Hand. Die Mdglichkeit eines schnellen Agierens wére die logische Konsequenz.

Eine Arbeitsgruppe aus Niedersachsen (Tierarztekammer/LAVES/TiHo Hannover/BpT) hat
bereits Rahmenbedingungen fiir eine zielorientierte Organentnahme erarbeitet. Diese konnen auf der
Website des LAVES unter folgendem Link eingesehen werden:

http://www.tierseucheninfo.niedersachsen.de/live/live.php?navigation id=27181&article id=9177

0& psmand=24.
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Diagnostische Maglichkeiten der Glasserschen Krankheit

Mathias Ritzmann', Andrea Ladinig', Andreas Palzer?
1Klinik fiir Schweine der Veterinarmedizinischen Universitat, Wien (Osterreich); 2Tierarztpraxis
Scheidegg, Scheidegg

Seit einigen Jahren lasst sich weltweit ein vermehrtes Auftreten der Glasserschen Krankheit
beobachten. Ursachen dafiir kdnnen die intensiven Haltungsbedingungen, das Zusammenbringen
von Aufzuchtferkeln und Mastschweinen aus verschiedenen Herkiinften, ein frihes Absetzen der
Ferkel sowie ein intensiver Tierverkehr sein. Dartiber hinaus kommen Ko-Infektionen mit PRRSV
oder PCV2 in Betracht, die das Krankheitsgeschehen beglnstigen beziehungsweise verstarken
kénnen.

Die Glassersche Krankheit kann in allen Betriebsarten auftreten, wobei Bestande mit hohem
Gesundheitsstatus  (High-Health oder SPF-Betriebe) haufig starker betroffen sind. Unter
experimentellen Bedingungen I&sst sich die Erkrankung sehr gut reproduzieren und die Tiere kénnen
eine hohe Sterblichkeit aufweisen.

Als Erreger der Glasserschen Krankheit gilt das Bakterium Haemophilus parasuis (H. parasuis)
mit derzeit 15 Serovaren. Je nach Immunitétslage der Tiere und der Pathogenitat des Stammes
verlauft die Erkrankung perakut bis chronisch. Die Infektion erfolgt als Trdpfcheninfektion tber die
Luft. Krankheitsfordernd sind Belastungen, wie Transport (daher auch der Begriff
,1ransportkrankheit), Umstallen, Mischen von Tieren unterschiedlicher Herklinfte, Einstallung von
Schweinen aus H.-parasuis-negativen Bestanden, Futterwechsel oder schlechtes Stallklima.
Infektionen mit anderen bakteriellen Erregern beglinstigen die Ansiedlung von H. parasuis in der
Lunge. Nach Anheften im Nasen-Rachen-Raum und einer septikdmischen Phase verbreitet sich der
Erreger im Organismus. Besonders gefahrdet sind die serdsen Haute wie Bauchfell, Brustfell,
Herzbeutel und die Gelenke.

Beim akuten Verlauf kommt es zu hohem Fieber, Apathie, Kachexie, Lahmheiten,
umfangsvermehrten Gelenken, Husten, verstarkter Zwerchfellatmung, einer kyphotischen
Rickenlinie und Schmerz&uRerungen wie Schreien. Auerdem treten zentralnervose Symptome wie
Zittern oder Ruderbewegungen, teilweise in Seitenlage, auf. In schweren Fallen kann es zu blaulich-
violetten Verfarbungen an den Ohren, der Risselscheibe und den Gliedmalen sowie zu
Bindehautentziindung kommen. Das Abhdren der Lunge ergibt haufig Reibegerausche. Am stérksten
betroffen sind Ferkel vier bis sechs Wochen nach dem Absetzen oder Laufer kurz nach dem
Einstallen in die Mast.

Der milde Verlauf mit Husten oder Lahmheiten geht oft in ein chronisches Stadium mit Kiimmern
der Schweine Uber. Bei dlteren Schweinen und in Betrieben mit Infektion des gesamten Bestandes
kann die klinische Symptomatik auf den Atemwegstrakt beschrankt bleiben.

Pathologisch-anatomische Veranderungen (fibrindse Entziindungen) der serésen Haute in Form
von Polyarthritis, Peritonitis, Pleuritis mit katarrhalisch-eitriger Bronchopneumonie sowie Perikarditis
und Meningoenzephalitis kdnnen beobachtet werden.

Zum Nachweis von H. parasuis werden in der Routinediagnostik mikrobiologische
Untersuchungen der fibrindsen Auflagerungen oder der Bauchhohlenfliissigkeit durchgefihrt. Als
mogliche Differentialdiagnose zur Glasserschen Krankheit sind Infektionen mit Mycoplasma hyorhinis
(M. hyorhinis) zu beachten, die ebenfalls eine Polyserositis hervorrufen kénnen.
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Untersuchungen haben gezeigt, dass es relativ gute Methoden zur Diagnostik der Glésserschen
Krankheit gibt. In einem Versuch wurden insgesamt 50 Schweine aus 23 Betrieben ausgewertet. In
keinem der Bestdnde wurde eine Impfung gegen H. parasuis durchgefihrt. Die Kklinische
Untersuchung der Tiere beriicksichtigte insbesondere die Atemwege, die Gelenke und das
Zentralnervensystem. Nach der Kklinischen Begutachtung, die mit einem Punktesystem
(Scoresystem) bewertet wurde, lag bei Tieren mit einer Scorezahl von mehr als vier Punkten der
klinische Verdacht einer H.-parasuis-Infektion vor. Bei 46 Schweinen wurde nach der klinischen
Untersuchung eine Lungenspllprobe gewonnen, die Tiere wurden anschlieBend euthanasiert und
pathologisch-anatomisch untersucht. Wahrend der Sektion erfolgte die Entnahme von
Trockensammeltupfern von Rippenfell, Herzbeutel und Bauchfell. Die bronchoalveolére Lavage
(BAL) wurde einen Tag spater mikrobiologisch kulturell bearbeitet. Die Untersuchung auf H. parasuis
erfolgte bei allen Proben mittels PCR. Die gewonnenen Sammeltupfer der serésen Haute wurden
ebenfalls per PCR auf H.-parasuis- und zusatzlich auf M.-hyorhinis-spezifische Genomabschnitte
untersucht. In der vorliegenden Studie galten fibrindse Entziindungen von Pleura, Pericard und
Peritoneum als Serositis. In der Untersuchung zeigte sich ein signifikanter Zusammenhang zwischen
dem Sektionsbild einer Serositis und dem molekularbiologischen Nachweis von H. parasuis sowie M.
hyorhinis. AuRerdem wurde eine signifikante Beziehung zwischen H. parasuis und M. hyorhinis
festgestellt.

Insgesamt waren 25 der 50 beprobten Schweine bei der Untersuchung des Sammeltupfers
mittels PCR auf H. parasuis positiv. Die klinische Befundung lieferte einen ersten Hinweis auf die
Infektion, da typische Krankheitssymptome wie kyphotische RUckenlinie, aufféllige Lungengeréusche
und eine vermehrte Gelenkfillung bei den infizierten Tieren signifikant haufiger festzustellen waren.
Zwischen dem klinischem Bild und dem positiven kulturellem Befund der Untersuchung von
Lungenspllproben bestand jedoch kein signifikanter Zusammenhang.

Weiterhin konnte festgestellt werden, dass zwischen einem positiven bakteriologischen Befund
der BAL in Bezug auf H. parasuis und dem Vorliegen einer Serositis keine Assoziation bestand.
Zwischen dem Nachweis H.-parasuis-spezifischer Genomabschnitte aus den untersuchten
Sammeltupfern und pathologisch-anatomischen Veranderungen in Form einer Entziindung der
serdsen Haute konnte ein signifikanter Zusammenhang festgestellt werden.

H. parasuis ist trotz typischer klinischer Symptomatik und entsprechender pathologisch-
anatomischer Veranderungen in Gewebeproben der serdsen Haute bakteriologisch sehr schwer
nachweisbar. Dies konnte auch in verschiedenen Infektionsversuchen gezeigt werden. Der Grund ist
darin zu suchen, dass das Bakterium in totem Gewebe relativ schnell inaktiviert und von anderen,
weniger empfindlichen Keimen {berwuchert wird. Bei antibiotisch vorbehandelten Tieren ist H.
parasuis in der Regel kulturell nicht mehr nachweisbar. Daher sollten immer unbehandelte und frisch
erkrankte Schweine zur Untersuchung herangezogen werden, da nur bei diesen Tieren eine sehr
hohe Nachweishaufigkeit des Erregers auch in der Bakteriologie gegeben ist. Die Nachweisquote
von H. parasuis kann folglich in klinischen und pathologisch-anatomischen Verdachtsféllen durch
einen Sammeltupfer der serdsen Haute mit nachfolgender PCR im Vergleich zur kulturellen
Untersuchung massiv gesteigert werden. Dabei sind Tiere, die irgendeine Form einer fibrindsen
Serositis aufweisen, zu beproben. Der Nachweis von H. parasuis im Sammeltupfer von pathologisch-
anatomisch unauffalligen Schweinen kann weiterhin auf ein friihes Stadium der Infektion hinweisen.
Gleichzeitig weisen die vorliegenden Daten auf die Wichtigkeit einer klinischen und pathologischen
Untersuchung hin.
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Da H. parasuis zu den ,early colonizers* gehort, ist es schwierig, die Infektion alleine durch
ManagementmalRnahmen zu kontrollieren. Dennoch ist eine Antibiotikabehandlung immer mit
geeigneten Hygiene- und Managementmalnahmen zu unterstiitzen. Zur Wirksamkeit verschiedener
Substanzen und zur Bedeutung von Resistenzen gibt es zahlreiche Untersuchungen. Aufgrund des
schwierigen kulturellen Nachweises von H. parasuis ist die Anfertigung eines Antibiogramms nicht
immer moglich. Penicillin gilt als Mittel der Wahl zur Behandlung der Glasserschen Krankheit, es wird
jedoch auf eine steigende Resistenzrate hingewiesen. In einer Untersuchung konnten bei knapp
14 % der getesteten H.-parasuis-Isolate Resistenzen gegenlber Beta-Lactam-Antibiotika
nachgewiesen werden. Dagegen werden Cephalosporine neben der Kombination aus Trimethoprim
und Sulfonamiden, Ampicillin, Fluoroquinolon, Gentamicin, Makrolide, Spectinomycin, Tetrazykline
und Tiamulin als therapeutisch wirksame Praparate beschrieben.

Kontaktadresse

Mathias Ritzmann, Klinik fiir Schweine der Veterinarmedizinischen Universitat Wien,
mathias.ritzmann@vetmeduni.ac.at
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Entwicklungstendenzen in der Kontrolle und Therapie von Atemwegs-
erkrankungen beim Schwein

Hans-Peter Knoeppel
MSD Tiergesundheit, Unterschleiheim

APP- Infektionen gewinnen mit der Zunahme von Lebendimporten (im Jahr 2010 wurden Uber 9
Mio. Ferkel aus dem Ausland nach Deutschland importiert) und der Intensivierung der
Schweinehaltung seit einigen Jahren an Bedeutung.

Zudem hat APP eine hohe Bedeutung sowohl als Primér- als auch als Sekundarpathogen im
Rahmen des Porcine Respiratory Disease Complex (PRDC).

Die Pravalenzen fir APP liegen, je nach Untersuchung, in Europa zwischen 89% und 100%
(Untersuchungen aus Belgien, ltalien, Spanien). In Deutschland liegt die Seroprévalenz bei 90 % und
der Anteil an Seroreagenten innerhalb der Betriebe bei 55 %.

Neben hoher Sterblichkeit bei perakuter oder akuter APP-Infektion kdnnen durch chronisch
erkrankte Mastschweine groe wirtschaftliche EinbuBen in betroffenen Betrieben auftreten. Nach
Hartley et al. (1988) kommt es zu einer Verlangerung der Mast bei Auftreten von Pleuritis um einen
Tag und bei Auftreten von klinischen Symptomen sogar zu einer Mastverlangerung um 8 Tage.
Rohrbach et al. (1993) stellten bei ihren Untersuchungen fest, dass auch subklinische Infektionen zu
einer Mastverlangerung von bis zu 5,6 Tagen fiihren kdnnen.

APP wird in zwei Biovare mit 15 unterschiedlichen Serotypen eingeteilt. Besondere Relevanz
haben die Serotypen 1, 2, 5, 9 und 11, vor allem im Hinblick auf die Bildung von hamolytischen und
zytotoxischen Toxinen (APX I-lll). Aus den Toxinwirkungen erklart sich das pathologisch-
anatomische Bild mit Sequesterbildung im akuten Fall sowie mit Pleuraverwachsungen in der
chronischen Verlaufsform.

Die Ansteckung mit Actinobacillus pleuropneumoniae erfolgt (ber Aerosole. Insbesondere
chronisch infizierte Tiere stellen das Erregerreservoir dar und kénnen symptomlose Ubertrager
("Carrier- Tiere") sein. Alle Altersstufen sind empfanglich, wobei klinische Symptome besonders bei
Tieren zwischen der 9. und 16. Lebenswoche auftreten.

Diagnostisch stehen neben serologischen ELISA-Techniken und der KBR zur Typisierung auch
unterschiedliche PCR Kits zur Verfligung. Mit letzteren sind Erregernachweis und Typisierung von
Kulturmaterial nach Anzucht aus Lungen- oder BALF-Proben méglich. Ein Bestandsmonitoring (iber
serologische Untersuchungen gestaltet sich zur Erfassung chronischer Krankheitsverlaufe schwierig,
da es zu Kreuzreaktionen der ELISA-Tests mit apathogenen Actinobacillen kommen kann.

Zur Erfassung von chronischen APP-Infektionen eignet sich ein neues Schlachthofscreening, das
von italienischen Arbeitsgruppen der Universitét Instituto Zooprofilattico Sperimentale Lombardia ed
Emilia Romagna entwickelt wurde. Hierbei werden Pleuritiden an Schlachtlungen kontrolliert
klassifiziert und mittels eines statistisch validierten Scoring-Systems einer méglichen subklinischen
APP- Infektion zugeordnet.

Das entwickelte Programm nennt sich Slaughterhouse Pleurisy Evaluation System, kurz
SPES und basiert auf einer ahnlichen Vergabe eines Scores von 0-4, wie es aus Schlachthof-
Scorings nach Madec und Kobisch (1982) fiir Mycoplasma hyopneumoniae- bedingte Spitzenlappen-
Pneumonien bekannt ist.
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Ein konsequentes und individuell auf den jeweiligen Bestand abgestimmtes Impfmaagement,
insbesondere mit Subunit-Vakzinen, fiihrt zum Riickgang der klinischen Symptome und zu einer
deutlichen Leistungssteigerung im Bestand.

Bei perakuten oder akuten klinischen Ausbriichen von APP im Bestand ist ein schneller Einsatz
von geeigneten Antibiotika mit einer Wirkdauer (iber mehrere Tage angezeigt. Schwer erkrankte
Tiere sollten parenteral behandelt werden. Hierfiir eignen sich v.a. Antibiotika aus der Gruppe der
Makrolide, die eine sehr gute Wirksamkeit gegenilber Pasteurellaceae besitzen.

Kontaktadresse
Dr. Hans-Peter Kndppel, MSD Tiergesundheit, UnterschleiBheim, hans-peter.knoeppel@msd.de
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Mycoplasma hyorhinis - ein unterschatzter Erreger

Andreas Palzer!, Mathias Ritzmann?
1Tierarztpraxis Scheidegg, Scheidegg; 2Klinik fiir Schweine der VU, Wien (Osterreich)

Mycoplasma hyorhinis (M. hyorhinis) kommt ahnlich wie andere Erreger nahezu ubiquitér in den
Lungen von Schweinen vor. Es gibt einzelne Stdmme, mit denen es in Infektionsversuchen maglich
war, eine leichte Pneumonie auszulosen. Nach eigenen Untersuchungen ist es sehr wahrscheinlich,
dass M. hyorhinis bei der Genese von Pneumonien im Zusammenspiel mit anderen Erregern
beteiligt ist. So konnten Genomfragmente des Erregers signifikant haufiger aus Lungenspllproben
von an Pneumonie erkrankten Tieren nachgewiesen werden. Weiterhin konnte eine Korrelation
zwischen der Schwere einer Pneumonie bzw. der pathologischen Verdnderungen und dem
Nachweis von M. hyorhinis belegt werden, die auf eine Bedeutung des Erregers bei der Entstehung
von Lungenerkrankungen hinweisen. M. hyorhinis kann sowohl bei Saugferkeln als auch bei allen
anderen Altersgruppen nachgewiesen werden, dabei ergab sich in Bezug auf die Nachweishaufigkeit
kein signifikanter Unterschied.

Fir die sogenannte Mykoplasmen-Polyserositis ist der kausale Zusammenhang zwischen
Krankheitsbild und Erreger mittels Infektionsversuchen klar belegt. So war es méglich, sowohl eine
Polyserositis als auch Arthritis durch eine Inokulation mit dem Erreger auszuldsen. In eigenen
Untersuchungen konnte ein statistischer Zusammenhang zwischen einem positiven PCR-Befund und
typischen klinischen Symptomen einer Polyserositis nachgewiesen werden. Die von einer
Mykoplasmen-Polyserositis betroffenen Tiere entwickeln klinische Symptome und pathologische
Verénderungen, die denen der Glasserschen Krankheit entsprechen. Es gibt keine Mdglichkeit, diese
beiden Krankheitsbilder zu unterscheiden. Um eine eindeutige Diagnose stellen zu kdnnen, muss ein
Erregernachweis durchgefiinrt werden. Dabei besteht die Schwierigkeit in der Auswahl eines
aussagekréaftigen Probenmaterials. Die Lunge ist zum Nachweis nicht geeignet, da der Erreger wie
schon ausgefiihrt in sehr vielen Schweinen auch ohne Vorliegen einer Polyserositis nachgewiesen
werden kann. Gleiches gilt fir Haemophilus parasuis (H. parasuis). In eigenen Untersuchungen hat
sich die Untersuchung eines Sammeltupfers der serdsen Haute mittels PCR zum Nachweis von
spezifischen Genomfragmenten bewéhrt. Dabei konnte festgestellt werden, dass in einem Tier
signifikant haufiger Doppelinfektionen mit beiden Erregern (sowohl M. hyorhinis als auch H. parasuis)
vorliegen. Allerdings waren diese Tiere auch haufig PRRSV-positiv, sodass es denkbar ist, das eine
Vorschadigung der Lunge durch den Virus einen Ubertritt der ubiquitar vorkommenden Erreger ins
Blut mit anschlieRender Bakteridmie beginstigt. In solchen Féllen ist eine Kontrolle der PRRSV-
Infektion der erste Schritt zur Kontrolle der auftretenden Polyserositis.

Eine Kontrolle der Infektion ist durch den Einsatz von bestandsspezifischen Impfstoffen und/oder
einer Antibiose mdglich. Tritt die Infektion sehr friih auf, kann (ber eine Mutterschutzimpfung eine
Besserung erzielt werden. Wie schon ausgefilhrt, sollte jedoch zuerst immer eine genaue
Uberpriifung der die Infektion begiinstigenden Faktoren (PRRSV-Infektion, schlechtes Stallklima,
Glassersche Krankheit) durchgefiihrt werden, da es fiir den Ubertritt des Erregers aus der Lunge in
die Blutbahn eine Erklarung geben muss. Durch die Kontrolle dieser Faktoren kann das Geschehen
meist ausreichend sicher kontrolliert werden.
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Literatur
Weiterfiihrende Literatur ist beim Verfasser erhaltlich.

Kontaktadresse
Dr. Andreas Palzer, FTA flir Schweine, Dipl. ECPHM, Tierarztpraxis Scheidegg,
info@schweinepraxis-zander.de
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Aktives Parasitenmanagement in der Schweinehaltung

Stefan Viebahn
SVIFT Ingenieurbiiro fiir Tierproduktion, Marienheide

Einleitung

Nach wie vor stellt der Spulwurmbefall, insbesondere in der Mastschweinehaltung, ein weit
verbreitetes Problem dar. Auswertungen von befragten Schlachthéfen zeigen, dass der Anteil der auf
Grund von Hepatitis interstitialis parasitica multiplex verworfenen Lebern im Jahresschnitt zwischen
4 % und 16 % schwankt. Dabei sind in Einzelfallen Verwurfraten von bis zu 70 % zu beobachten.
Beispiele aus Erzeugerketten mit einem Tiergesundheits-Monitoring zeigen hingegen, dass die
Ascariose im Rahmen der kontinuierlichen Beratung auf eine durchschnittliche Leberverwurfrate von
unter 5 % gedrlickt und gehalten werden kann (1). Die wirtschaftliche Bedeutung der Ascariose wird
hauptsachlich durch ein verringertes Mastendgewicht, eine verringerte Futterverwertung und die
durch die Entsorgung der verworfenen Lebern entstehenden Kosten fir die Schlachtunternehmen
beschrieben. Aus tiergesundheitlicher Sicht kénnen der Ascariose Trigger-Funktionen fiir PRDC und
der Salmonellen-Inzidenz zugeschrieben werden (2,3).

Nachweis der Ascariose

Der Nachweis des Spulwurms erfolgt idealerweise mittels Koproskopie am lebenden Tier, um die
wirtschaftlichen und tiergesundheitlichen Auswirkungen der Ascariose durch entsprechende
BehandlungsmaBnahmen zumindest begrenzen zu kdnnen. Es ist bekannt, dass die routineméRig
angewendete Koproskopie zum Nachweis von Ascarideneiern iber eine relativ geringe Sensitivitat
verfiigt. In der Literatur finden sich Angaben zur Sensitivitt zwischen 45 % und 95 % bzw. 66 % und
94 % (4,5). Ebenso ist die Spezifitdt der Nachweismethode nicht zufriedenstellend. In
Untersuchungen gelang nur bei 28 % der real infizierten Schweine ein Ascariden-Nachweis ber die
Kotuntersuchung.  Wahrend der Prapatenz  gewonnene  Kotproben lassen  keine
Untersuchungsergebnisse erwarten. Da die Eiausscheidung der Ascariden im Zeitablauf starken
Schwankungen unterliegt, sind negative Befunde nicht unbedingt aussagekraftig (6). Es wird als
Stand des Wissens angesehen, dass nur mit einer Serie von Kotuntersuchungen Aussagen zur
Spulwurmprévalenz in einem Bestand gemacht werden kénnen (7). Sofern Schweine haltende
Betriebe nicht einem entsprechend ausgerichtetem Tiergesundheits-Monitoring angehéren, kann
sich daher eine effiziente Spulwurmbekampfung in der Praxis als schwierig erweisen. Ausbleibende
Erfolge generieren beim Tierhalter eine Verringerung des Problembewusstseins und die weitere
Manifestierung der wirtschaftlichen und tiergesundheitlichen Problematik im Bestand.

Eigene Untersuchungen

Ziel dieser Studie war es zu untersuchen, ob die Aussagefahigkeit von koproskopischen
Ascariden-Untersuchungen bei Mastschweinen mittels einer vorhergehenden diagnostischen
Entwurmung erhéht werden kann, um eine realistische Entscheidungsgrundlage fiir das
Parasitenmanagement unter praktischen Verhaltnissen zu erhalten. Piperazin bewirkt eine schnelle
Ausscheidung lumenstandiger Ascaris-suum-Entwicklungsstadien (8). Aus diesem Grund wurde
daher Piperazincitrat fir die diagnostische Entwurmung als Wirkstoff geprift.
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Material und Methode

In dem Versuchsbetrieb werden im kontinuierlichen Verfahren die mit ca. 120 Sauen selbst
erzeugten Ferkel gemastet. Die Abteile sind mit Vollspaltenbdden und einer Flissigfiitterung
ausgerUstet. Die Schlachtabrechnungen der letzten zwdlf Monate wiesen Leberverwurfraten von
durchschnittlich 30 % aus. Die diagnostische Entwurmung wurde in Versuchsabschnitt | mit der
zulassungsgemafen Dosis von 120 mg Piperazincitrat 5 H,O/kg KGW und in Versuchsabschnitt I
mit 300 mg Piperazincitrat 5 HoO/kg KGW Uber das Fliissigfutter durchgefiihrt (9). In Tabelle 1 ist die
zeitliche Abfolge von Behandlung und Kotprobengewinnung fir beide Versuchsabschnitte
dargestellt.

Tabelle 1: zeitliche Abfolge der diagnostischen Entwurmung und der Kotprobengewinnung

Zeitpunkt MaRnahme
Tag -1 Gewinnung von Sammel- und Einzelkotproben
Tag 1 Wie Tag -1 und Verabreichung von Piperazincitrat
Tag 2 24 Stunden p.m. Gewinnung von Sammel- und Einzelkotproben
Tag 3 48 Stunden p.m. Gewinnung von Sammel- und Einzelkotproben

Untersuchungsmethodik

In Anlehnung an die Literatur wurden flr die makroskopische Untersuchung aus allen Buchten
Sammelkotproben von drei bis vier kg gezogen (7). Der Kot wurde vor Ort unter scharfem
Wasserstrahl durch ein Sieb (Maschenweite 800 um) mit einem Fassungsvermdgen von ca. 500 g in
einen Eimer verbracht. Es erfolgte die Auszahlung der im Sieb identifizierten adulten Spulwiirmer.

Fir die mikroskopische Untersuchung der Einzelkotproben wurde eine im Institut fir
Parasitologie der Justus-Liebig-Universitat GieRen etablierte Flotationsmethode angewandt. Der
Stichprobenumfang betragt unter Berticksichtigung einer angenommenen Pravalenz von 30 % in der
Anfangsmast je acht und in der Endmast je sieben Einzelkotproben je untersuchter Bucht.

Zusatzlich erfolgte eine Poolung von Einzelkotproben zwecks makroskopischer Untersuchung
am Institut fir Parasitologie der Justus-Liebig-Universitat Gieen.

Die Effizienz der diagnostischen Entwurmung wurde anhand der Anzahl makroskopisch
identifizierter adulter Spulwiirmer pro untersuchter Bucht am Tag -1, 1, 2 und 3 sowie der Anzahl
mikroskopisch positiver Einzelkotproben am Tag -1, 2 und 3 bestimmt.

Die statistische Auswertung der Untersuchungsergebnisse der Sammelkotproben erfolgte mittels
Student-t-Test, die der Einzelkotproben mittels ,Wilcoxon’s matched pair“-Test.

Ergebnisse

Zum Zeitpunkt der Manuskripterstellung waren die Untersuchungen noch nicht abgeschlossen.
Es kann erwartet werden, dass bei Ascaridenbefall die diagnostische Entwurmung mit Piperazincitrat
in dem vorliegenden Fall zu einer Verbesserung der Aussagefahigkeit koproskopischer
Untersuchungen fiihrte.
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Das Immunsystem von Ferkeln

Hans-Joachim Schuberth
Institut fur Immunologie, Stiftung Tierarztliche Hochschule Hannover

Allgemeines zum Immunsystem des Schweines

Das Immunsystem von Schweinen weist einige Besonderheiten im Vergleich zu dem anderer
Saugerspezies auf. So besitzen Schweine sogenannte ,invertierte* Lymphknoten, die viele afferente,
aber nur ein efferentes LymphgefaR aufweisen. Ebenso unterscheidet sich das Zirkulationsverhalten
von Immunzellen. Schweine besitzen zudem unter den T-Zellen, neben den einfach CD4- oder CD8-
positiven T-Zellen, eine Subgruppe, die sowohl das CD4- als auch das CD8-Molekill tragen (doppelt
positive T-Zellen). Diese Zellen weisen zwar besondere funktionelle Eigenschaften auf, die sich
jedoch, wie die anderen Besonderheiten beim Schwein, nicht auf die Immunantwort nach
Erregerkontakt oder die Impfantwort speziell auswirken.

Neben den klassischen Antikdrpern IgM, IgA, IgE, und IgG sind beim Schwein bisher elf 19G-
Isotypen auf genetischer Ebene bekannt, von denen im Einzelnen nicht bekannt ist, welche Funktion
sie ausiiben, unter welchen Umstanden sie exprimiert werden und welche Bedeutung sie fir die
Immunabwehr bestimmter Erreger haben (1). Das Fehlen ,sauberer* IgG-Isotyp-spezifischer
Reagenzien erschwert Untersuchungen, die fir die Analyse von Immunantworten auf Impfstoffe oder
Erreger wichtig waren.

Besonderheiten des Immunsystems von Ferkeln

Ferkel sind bei der Geburt immunkompetent, d.h. sie sind in der Lage, koordiniert auf ein
Fremdantigen mit einer adaptiven Immunantwort zu reagieren. Allerdings zeigen manche Zelltypen
des angeborenen Immunsystems eine funktionelle Unreife. Dies &ufert sich in einer schlechteren
Phagozytosefahigkeit, einer schwacheren Fahigkeit, Antigen zu prasentieren oder Signale (Zytokine,
Chemokine) an andere Zellen aussenden zu konnen (2). Ebenso ist die Fahigkeit der B-
Lymphozyten von neugeborenen Ferkeln, zu Plasmazellen zu differenzieren, in den ersten 4
Wochen nach der Geburt eingeschrankt (3).

Eine andere Form der Unreife stellt eine Polarisierung der Erreger-spezifischen Immunantworten
in Richtung Typ-ll-immunantworten dar. Typ-I-immunantworten sind durch die Bildung Komplement-
aktivierender Antikdrper und der Bildung von zytotoxischen T-Zellen gekennzeichnet (Leitzytokine:
IL-12 und IFN-y). Typ-Il-Antworten sind gekennzeichnet durch die Bildung anti-inflammatorischer
Zytokine (Leitzytokine: IL-4 und IL-10) und blockierender Antikérper. Ferkel zeigen wurfabhangige
Variationen der Expression von IL-4 und IL-10 (Typ-Il) und eine stark vom Individuum abhangige
Expression von IFN-y (4). Nimmt man das Verhaltnis von IL-10/IFN-g als MaR fir die Polarisierung
des Immunsystems Richtung Typ-I-Antworten (IFN-y/IL-10 > 1) oder Typ-Il-Antworten (IFN-y/IL-10
<1), so scheint es, Uber alle Ferkel gesehen mit dem Alter zu einem steigenden Verhaltnis zu
kommen (5). Der Immunantwort-Phanotyp — mit Implikationen fir die Pradisposition gegeniiber
verschiedenen Infektionserkrankungen und den Impferfolg — wird sehr friih erlangt.

Kolostrumaufnahme  bewirkt eine Reifung des Darmschleimhautimmunsystems — mit
umfangreichen Anderungen der Zusammensetzung von Immunzellpopulationen. Die Zahl
intraepithelialer Lymphozyten steigt beispielsweise von Tag 1 bis Tag 60 nach der Geburt um das
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12-fache. Die Reifung des intestinalen Immunsystems wird ebenso durch die Keimbesiedelung des
Darmes enorm geférdert (6,7).

Die Bedeutung von Kolostrum fiir das Ferkel

Ferkel kdnnen trotz prinzipieller Immunkompetenz keine schnelle Immunantwort ausbilden. Ihr
initialer Schutz hangt direkt von Faktoren der Mutter ab, die sie zunéchst tber das Kolostrum, spater
Uber die Milch erhalten (8,9). Dieser Schutz wird hauptsachlich durch Antikérper vermittelt (8).
Protektion wird jedoch ebenso durch maternale Immunzellen vermittelt, die aus dem Kolostrum in
das Ferkel Ubertreten (8-10). Ferkel von Sauen, die gegen Mycoplasma hyopneumoniae geimpft
wurden, zeigten T-Zell-abhéngige Reaktionen nach Hauttestung und eine Antigen-spezifische
Proliferation der Blut-Lymphozyten (11). Dies belegt, dass Effektor-T-Zellen aus dem Kolostrum in
die Zirkulation von Ferkeln gelangen und dort Funktionen austiben kénnen.

Weiterhin enthalt Kolostrum immunmodulierende und antimikrobielle Faktoren, die fiir den Schutz
des Neugeborenen und dessen Immunsystementwicklung von groler Bedeutung sind (9). Porcines
Kolostrum und porcine Milch enthalten ein breites Spektrum aus sowohl inflammatorischen (IL-6,
TNF-a., IFN-y, IL-12), anti-inflammatorischen (IL-10, IL-4) und regulatorischen (TGF-B1) Zytokinen,
die entweder aus der Zirkulation stammen oder lokal im Gesduge oder den Immunzellen des
Kolostrums produziert werden (12,13).

Einfliisse maternaler Antikorper auf Impfungen von Ferkeln

Eine Fiille von Publikationen belegt den hemmenden Effekt von maternalen Antikérpern auf die
Produktion eigner Antikorper des Ferkels. Je friiher Ferkel mit kompletten, multivalenten Antigenen
oder Antigengemischen vakziniert werden, desto geringer fallen die Primar- wie auch die
Sekundarreaktion nach Wiederholungsimpfung aus (14,15). Bemerkenswert ist jedoch die
Beobachtung aus Impfversuchen mit Modellantigenen. Hier konnte gezeigt werden, dass Epitop-
spezifische Antworten der Ferkel selbst nach friher Immunisierung maéglich sind, wenn zur
Immunisierung von Ferkeln ein Antigen verwendet wird, dass sich im Epitopspektrum leicht von dem
unterscheidet, welches zur Immunisierung von Muttersauen verwendet wurde (16).

Maternale Antikérper hemmen nicht nur. Die Bindungsstelle der maternalen Antikdrper (der
Idiotyp) wird vom Ferkel als fremd erkannt. Antikdrper dagegen sind idiotyp-spezifisch. Deren
Bindungsstelle sieht dem Epitop sehr ahnlich gegen das die Mutter Antikorper gebildet hat. Werden
nun vom Ferkel Antikorper gegen seine eigenen idiotyp-pezifischen Antikérper produziert, nennt man
diese anti-idiotyp-spezifische Antikérper. Sie kénnen mit dem von der Mutter erkannten Antigen
reagieren. Diese Art der Antikdrpergenerierung ist Teil der ,Erziehung des Immunsystems®,
produziert keine hohen Antikérperspiegel, fiihrt aber dazu, dass Gedéchtniszellen entstehen, die in
Fall eines Erregerkontaktes schnell reagieren kénnen. Die Relevanz von anti-idiotypischen
Antikérpern wurde fiir die Immunisierung gegen das PRRS-Virus belegt (17).
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Einleitung

Die Bedeutung von Kolostrum wurde in der Vergangenheit in erster Linie in der Versorgung der
neugeborenen Ferkel mit Immunglobulinen und Energie gesehen. Daneben ist es durch hohe
Konzentrationen fettléslicher Vitamine gekennzeichnet. Ein absoluter oder relativer Mangel an
kolostralen Antikérpern flihrt zur Infektionsanfélligkeit und gehért zu den wichtigsten Ursachen
neonataler Mortalitdt und Morbiditdt. Neue Untersuchungen zeigen, dass die Bedeutung des
Kolostrums nicht nur auf die Vermittlung einer passiven Immunitdt und Nahrstoffversorgung
beschrankt ist, sondern eine Vielzahl von Inhaltsstoffen Einfluss auf die morphologische und
funktionelle Entwicklung von Organsystemen des Ferkels nehmen.

Hormone und Wachstumsfaktoren im Kolostrum

Maternale Hormone im Kolostrum sind an der postnatalen Differenzierung der weiblichen
Geschlechtsorgane des Ferkels beteiligt. So steuert kolostrales Relaxin im Zusammenhang mit
Ostrogenen die morphologische und funktionelle Differenzierung von Zervix und Uterus beim
neonatalen Ferkel. Diese physiologische Bedeutung erdffnet die Méglichkeit von Stérungen. So fiihrt
die Aufnahme von Zearalenonmetaboliten tiber die Milch zu einer Veranderung der Genexpression in
den inneren Geschlechtsorganen beim weiblichen Ferkel.

Fir Insulin, Leptin, IGF-1 und den Epidermal Growth factor wurden im Kolostrum deutlich héhere
Konzentrationen als in der Sauenmilch gefunden. Die genaue Bedeutung ist zum grofiten Teil noch
unbekannt und steht im Fokus aktueller Forschungen. Bekannt ist, dass kolostrale
Wachtumsfaktoren Einfluss auf die Entwicklung des Gastrointestinaltraktes nehmen. Interessant ist
in diesem Zusammenhang, dass die relative Zusammensetzung des Kolostrums mit diesen
Molekiilen der Situation beim Menschen ahnelt, weshalb sich das Ferkel fir Forschungsarbeiten auf
dem Gebiet der metabolischen Programmierung eignet.

Einflussfaktoren auf die Kolostrumqualitat

Die Beeinflussung der Kolostrumqualitdt durch Immunisierung der Sau und Futterung mit
Fettsduren ist lange bekannt. Um weitere Faktoren zu erkennen, welche die Menge der
Kolostrumproduktion von Sauen beeinflussen, wurden Sauen, die viel Kolostrum produzieren, mit
Tieren, die weniger Kolostrum produzieren, verglichen. Eine grofle Menge von Kolostrum ist
insbesondere bei groBen Wirfen winschenswert. Unterschiede zeigten sich im Bereich der
Elektrolyt- und Laktosekonzentrationen im Kolostrum. Keinen Einfluss zeigte die WurfgroRe. Aus
diesen Ergebnissen wird geschlossen, dass es individuelle Unterschiede im Zustand des
milchbildenden ~ Gewebes  zwischen  den  Sauengruppen  gibt.  Die differente
Elektrolytzusammensetzung weist auf eine durchlassigere Blut-Gesaugeschranke bei den niedrig-
produzierenden Tieren hin. Die Qualitat des milchbildenden Gewebes muss in Zukunft verstarkt in
Zuchtprogramme aufgenommen werden. Aufgabe wird es sein, praxistaugliche Parameter zu
entwickeln, mit denen diese Eigenschaften erfasst werden kénnen.
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Fazit fiir die Praxis

Da die Aufnahme von qualitativ hochwertigem Kolostrum weitreichende Bedeutung fiir das Ferkel
hat, die bis zu einer Beeinflussung der spateren Fruchtbarkeit flihrt, sind neben der Gewahrleistung
der zeitgerechten, ausreichenden Kolostrumaufnahme durch die Neonaten, Haltungsbedingungen
der Sauen sicherzustellen, die eine optimale Kolostrumproduktion gewahrleisten.
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Einleitung

Im Gegensatz zur Toxovar C von Clostridium (C.) perfringens, dem Erreger der nekrotisierenden
Enteritis der Saugferkel (NE), gehért die Toxovar A zur Normalflora des Schweins, tritt aber im
Zusammenhang mit pradisponierenden Faktoren auch als Durchfallerreger bei Saugferkeln auf (1,2).
C. perfringens Typ A (CpA) induziert in der Regel eine katarrhalische Enteritis, die durch eine hohe
Morbiditat, aber im Gegensatz zur NE durch eine geringe Mortalitét, charakterisiert ist. Schwere
Verlaufe wurden im Zusammenhang mit der Geburt von lebensschwachen Wirfen infolge einer
Infektion mit dem PRRSV bzw. Leptospiren und nach Mischinfektion mit Rotaviren, enterotoxischen
E. coli (ETEC) und Isospora suis beschrieben (1,3).

Die Pathogenese des CpA-assoziierten Durchfalls ist nicht vollstandig geklart. Die Erkrankung
zeigt aber alle Kennzeichen einer Faktorenkrankheit. Sicher ist, dass CpA, wie alle C.-perfringens-
Stdmme, das a-Toxin (Phospholipase C) bildet, das Bestandteile von Zellmembranen zerstért und
damit letal, dermonekrotisierend und hamolytisch wirkt. Weiterhin lassen sich aus erkrankten Ferkeln
in der Regel CpA-Stadmme isolieren, die das Gen fiir die Produktion des so genannten (2-Toxins
(cpb2) tragen. Dieses Toxin wurde erstmals von Gibert et al. beschrieben (4). Die Wirkungsweise
des Bz-Toxins ist nicht vollstandig geklart (5). Smedley Il et al. vermutet eine porenformende
Aktivitat des Toxins (6).

Ergebnisse der Untersuchung von C.-perfringens-Stammen

Im Rahmen der Herstellung von bestandsspezifischen Impfstoffen wurden von Marz 2005 bis
Februar 2008 insgesamt 1435 C.-perfringens-Stdmme untersucht. Die Untersuchungen umfassten
die Typisierung der Stdmme mit Hilfe einer Multiplex-PCR und den quantitativen Nachweis des o-
und B2-Toxins mit ELISA-Tests, auf der Grundlage monoklonaler Antikérper (7). Alle C.-perfringens-
Stdmme wurden aus an Durchfall erkrankten Ferkeln isoliert. In den meisten Bestdnden kam bereits
ein kommerziell verfugbarer Impfstoff gegen die NE zum Einsatz, der aber nicht zum gewiinschten
Erfolg fiihrte.

Insgesamt gehdrten 87,9 % der untersuchten Isolate zur Toxovar A (B2+) und 6,3 % zur Toxovar
A (B2-). Weitere 5,8 % der Stdmme lieRen sich als Toxovar C (B2+) identifizieren. Die hohe
Nachweishaufigkeit cpb2-positver CpA-Stdmme weist auf die Bedeutung des Erregers fiir das
Durchfallgeschehen der Saugferkel hin und entspricht den Ergebnissen aus der Literatur (2,8,9).
Nach Kultivierung der Stamme in einem Fliissigmedium wurden die Uberstinde quantitativ auf das
Vorkommen des a- und B2-Toxins mit Hilfe der ELISA-Tests untersucht. Im Ergebnis zeigten C.-
perfringens-Stamme, die geringe oder mittlere Gehalte des a-Toxins bildeten, haufig eine starke
Expression des B2-Toxins (Abb. 1). Wenn auch die Wirkungsweise des Po-Toxins bisher nicht
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abschlieBend geklart werden konnte, zeigen die Ergebnisse einen deutlichen Zusammenhang
zwischen dem quantitativen Nachweis des o-Toxins und dem Nachweis des [3o-Toxins.

Abb. 1:  Bildung des a- und B2-
. . Toxins in relativen Einheiten (rE)
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Moglichkeiten der Bekampfung

Da der CpA-assoziierte Durchfall den Charakter einer Faktorenkrankheit hat, ist eine
diagnostische Abklarung der Erkrankung von grofRer Bedeutung. In Abhangigkeit vom Zeitpunkt des
Auftretens der Erkrankung sollte eine Untersuchung auf C. perfringens Typ C, ETEC, Rota- und
Coronaviren sowie auf Kokzidien und Strongyliden erfolgen. Beschrieben wurden auch Infektionen
mit C. difficile (10). Haufig kommen auch Mischinfektionen der genannten Erreger vor. Weiterhin
sollten pradisponierende Faktoren, wie z.B. eine mangelhafte Reinigung und Desinfektion (CpA ist
ein Sporenbildner), eine nicht bedarfsgerechte Fiitterung der Sauen und Mangel im Management
abgestellt werden. Erkrankungen der Muttertiere, die mit der Geburt lebensschwacher Ferkel
einhergehen (z.B. PRRSV, Leptospirose) oder zu einer Verminderung der Milchaufnahme flihren
(MMA), sollten beachtet werden.

Zur Bekampfung der klinischen Symptome, die durch CpA hervorgerufen werden, kommen
bestandspezifische Impfstoffe und in schweren Fallen Antibiotika in den ersten Lebenstagen zum
Einsatz. Bewahrt hat sich dabei die orale Gabe von Penicillinpréparaten. Dagegen sollten
Aminoglycosid-Antibiotika aufgrund der intrinsischen Resistenz der Clostridien nicht zum Einsatz
kommen. Bei der Herstellung von bestandsspezifischen Impfstoffen bereiten die Auswahl eines
geeigneten Impfstamms und Inaktivierungsverfahrens sowie der Aktivittsverlust des o-Toxoids
wahrend der Lagerung des Impfstoffes die grofiten Probleme.

Diese Probleme wurden bei der Entwicklung einer Toxoidvakzine (Clostriporc A, IDT Biologika
GmbH) berticksichtigt. Grundlage der Vakzine ist das Toxoid eines CpA-Stamms mit einem hohen
o~ und Bo-Toxin-Bildungsvermdgen. Der Einsatz des Impfstoffes erfolgt als klassische
Muttertierimpfung, zweimal im Abstand von drei Wochen im letzten Drittel der Tréchtigkeit. Die
Wirksamkeit der Vakzine wurde unter Labor- und Feldbedingungen gepriift. Da eine Infektion von
Ferkeln mit CpA nicht sicher zu Symptomen fiihrt (Faktorenkrankheit), wurde zur Untersuchung der
Wirksamkeit unter Laborbedingungen ein Intoxikationsmodell entwickelt. Dazu wurden Jungsauen
funf und zwei Wochen a.p. mit dem Impfstoff Clostriporc A s.c. vakziniert. Die Kontrollgruppe erhielt
physiologische Kochsalzldsung verabreicht. Vor der ersten und zweiten Impfung sowie zur Geburt
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wurden Blutproben genommen. Zur Geburt erfolgte die Entnahme einer Kolostrumprobe. Die Seren
und das Kolostrum wurden auf Antikdrper gegen das a- und B2-Toxin mit Hilfe von ELISA-Tests
untersucht. Am Tag nach der Geburt wurden Ferkel von geimpften Sauen und Kontrollsauen mit
einem a- und Pa-toxinhaltigen Uberstand eines heterologen CpA-Stammes i.p. belastet. Nach der
Intoxikation erfolgten die Erfassung klinischer Veranderungen mit Hilfe eines ,Scoring"-Schemas
(Allgemeinbefinden, Haltung, Verhalten, Milchaufnahme) und die Bestimmung der Mortalitatsrate in
den Gruppen. Zur statistischen Untersuchung von Unterschieden zwischen den Gruppen kam der U-
Test nach Mann und Whitney (,klinischer Score") und der exakte Test nach Fischer (Mortalitatsrate)
zum Einsatz.

Geimpfte Sauen zeigten zur Geburt signifikant (Signifikanzniveau p <0,05) hohere
Antikérpergehalte gegen das a- und Po-Toxin im Serum und Kolostrum im Vergleich zur
Kontrollgruppe. Diese Antikérper wurden via Kolostrum (bertragen und lieRen sich im Serum der
Ferkel bis zur vierten Woche nach der Geburt nachweisen. Ferkel von geimpften Sauen zeigten im
Vergleich zu Ferkeln von Kontrollsauen eine signifikant geringere Erkrankungsrate und Mortalitat
(siehe Tabelle 1).

Diese Ergebnisse konnten in Feldversuchen bestatigt werden. Die Impfung fiihrte unter
Feldbedingungen zu einer signifikanten (p < 0,05) Reduzierung der Durchfallhdufigkeit und zu einer
signifikant (p < 0,05) besseren Gewichtsentwicklung der Ferkel.

Tabelle 1:  Ergebnisse der klinischen Untersuchung (.klinischer Score®) und der Mortalitat nach
Impfung von Sauen mit einer C.-perfringens-Typ-A-Toxoidvakzine und Belastung der
Ferkel mit einem o- und B2-toxinhaltigen Uberstand eines heterologen CpA-Stamms

Klinischer Score Ferkel Mortalitét Ferkel
Anzahl der Mittelwert £ SA
Versuch Gruppe Sauen n' n’ gestorben in %
geimpft 5 9 0,56 + 1,672 8 10 12,5
1
Placebo 6 11 4,91+0,83 11 7 63,6
geimpft 7 13 0,15 + 0,552 13 0o 0
2
Placebo 7 13 4,77 £ 1,01 13 8 61,5
geimpft 6 12 0,08 + 0,292 12 0 0
3
Placebo 6 12 342+178 12 3 25,0

" Anzahl der Ferkel, SA = Standardabweichung, 2 p < 0,05 (U-Test nach Mann and Whitney), ® p < 0,05 (exakter
Test nach Fisher)
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Das Shigatoxin 2e im Komplex der Coli-Infektionen der Absatzferkel
und die Rolle neutralisierender Antikorper
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Einleitung

Infektionen mit Escherichia (E.) coli spielen beim Schwein in verschiedenen Altersgruppen eine
grofle Rolle. Absatzferkel sind von Erkrankungen durch enterotoxische E. coli (ETEC),
enteropathogene E. coli (EPEC) und Edema-disease-E. coli (EDEC), eine Sonderform der
shigatoxinbildenden E. coli (STEC), betroffen. Es treten auch Stdmme auf, die sowohl Shiga- und
Enterotoxine bilden. Bei der Odemkrankheit handelt es sich um ein klar abgegrenztes Krankheitsbild,
das auf der Wirkung des Shigatoxins 2e (Stx2e) beruht. Die Anheftung an die Diinndarmschleimhaut
wird durch Fimbrien vermittelt, bei den EDEC dominieren Fimbrien des Typs F18ab, wahrend F18ac-
Fimbrien eher in ETEC der Serogruppen 0141, 0147 und 0157 nachgewiesen werden. Aktuelle
Untersuchungen von Barth et al. wiesen bei 73,2% der STEC-Isolate F18ab-Gene nach,
wohingegen 93,6 % der STEC/ETEC-Isolate F18ac-Gene aufwiesen (1). Stx2e ist ein Holotoxin mit
einer pentameren B-Untereinheit, die fiir die Rezeptorbindung verantwortlich ist. Die A-Untereinheit
besitzt intrazellulare, enzymatische Aktivitaten.

Bei der Bekampfung der Odemkrankheit spielen Impfungen bis heute nur eine sehr
untergeordnete Rolle, obwohl erste Versuche mit Toxoidvakzinen bereits vor Jahrzehnten
unternommen wurden (2). Ziel der Untersuchungen war es, Grundlagen fir die Entwicklung eines
Impfstoffes auf der Basis eines rekombinanten Stx2e zu erarbeiten und insbesondere die Rolle
neutralisierender Antikorper zu prifen.

Etablierung eines Intoxikationsmodells

Die Reproduktion des Krankheitsbildes ,Odemkrankheit‘ hat sich in der Vergangenheit sowohl
bei Verwendung toxinbildender Kulturen als auch von toxinhaltigen Kulturpréparationen als schwierig
erwiesen. Durch Klonierung des Stx2e-Gens in E. coli K12 gelang die Herstellung von
rekombinantem Toxin, das nach intravendser Applikation bei Absatzferkeln ausgepragte Symptome
der Odemkrankheit einschlieRlich letaler Krankheitsverlaufe ausldste (3). Dabei war eine eindeutige
Dosisabhangigkeit zu erkennen. Bisherige Untersuchungen haben bis einschlieRlich des 109.
Lebenstages eine volle Empfanglichkeit gegeniiber dem rekombinanten Toxin erbracht. Die
zytotoxischen Wirkungen des Toxins kdnnen in Vero-Zell-Kulturen nachgewiesen und titriert werden.
Der Toxintiter wird in CDso (cytotoxische Dosisso) angegeben. Ein Serumneutralisationstest (SNT)
erlaubt den qualitativen und quantitativen Nachweis neutralisierender Antikérper. Fiir diesen SNT
wird Stx2e eingesetzt, das aus Kulturen von EDEC gewonnen wird (sogenanntes Feldtoxin).

Entwicklung eines rekombinanten Impfantigens

Mittels rekombinantem, chemisch (Glutaraldehyd) inaktivierten Stx2e ist eine Immunisierung
gegen die Odemkrankheit méglich. Dennoch wurde im Hinblick auf Sicherheit und Okotoxizitét durch
gezielte genetische Modifikation (Austausch von Aminoséuren) eine Toxinmutante entwickelt (4). Da
die zytotoxischen Wirkungen dieses Toxins sehr stark reduziert sind, wird sein Nachweis in einem
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ELISA vorgenommen und der Toxintiter in CDsosquiv ausgedrtickt. Fir die erforderlichen Testungen im
Rahmen der Impfstoffentwicklung kam Aluminiumhydroxid als Adjuvans zum Einsatz.

Nachweis neutralisierender Antikorper und des Schutzes im Intoxikationsmodell

Versuchsvakzinen mit abgestuften Antigengehalten wurden am 4. Lebenstag i.m. an Ferkel
serologisch negativer Sauen verabreicht. Am 25. Lebenstag erfolgte die i.v. Belastung mit
rekombinantem Stx2e. Sowohl die Nachweisbarkeit neutralisierender Antikdrper als auch der Schutz
vor klinischen Erkrankungen und Verendungen lieRen eine deutliche Dosisabhangigkeit erkennen.
Am 25. Lebenstag, also 21 Tage nach einmaliger Impfung, wiesen noch nicht alle geimpften Tiere
neutralisierende Antikdrper auf (Tabelle 1), obwohl bei Toxinbelastung an diesem Tag sichere
Schutzeffekte dokumentiert werden konnten. Die Uberlebenden Ti