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1. Hintergrund und Zielsetzung

Die Management-, Haltungs- und Fitterungsbedingungen in der Putenmast sind in den letzten
Jahren durch professionelle Strukturen in der Gefligelhaltung zum Wohle der Tiergesundheit immer
weiter verbessert worden. Dies fiihrt zu einem verbesserten Gesundheitsstatus der Herden und
spiegelt sich mitunter in einer verbesserten Leistung in den Mastdurchgidngen wider (FERKET 2001;
HAVENSTEIN et al. 2004). Trotzdem gibt es nach wie vor Erkrankungen, die Putenbetriebe trotz guter
Haltung betreffen und besonders aus Sicht des Tierschutzes aufgrund hoher Mortalitatsraten von bis
zu 15 % ein Problem darstellen kénnen (POPP et al. 2014). Die Hepatische Lipidose der Mastpute
(hptsl. weibliche Tiere betroffen) ist ein derartiges Problem. Diese Erkrankung wird charakterisiert
durch eine exzessive Akkumulation von Lipiden in den Hepatozyten (AZIZ 2009). Triglyceride sind
dabei die wichtigsten Fettverbindungen, die zu nennen sind (AZIZ 2009). Klinisch ist das Problem
schon seit langem bekannt (Legehennen, Puten etc.; GAZDZINSKI et al. 1994). Auch in Deutschland
wird in den letzten Jahren immer wieder von Fallen bei Puten berichtet, einige sind in der Literatur
dokumentiert (POPP et al. 2014). Die Erkrankung tritt nur in der Mittel- bis Endmast auf. Bei
Krankheitsausbruch wirken die Herden meist hyperaktiv und nervds, klinisch auffallige Tiere zeigen
Dyspnoe und Zyanosen und sind fast immer unfahig zu laufen. Bei der pathologischen Untersuchung
fallen vor allem die geschwollen Lebern mit multifokalen Einblutungen und weiBlich/gelblichen
Bereichen auf. Es wird eine Vielzahl von Ursachen diskutiert (infektids und nicht-infektits), wobei
letztendlich bisher nicht atiologisch geklart werden konnte, welche Faktoren zusammen kommen
miussen, damit das Phdnomen , Hepatische Lipidose” auftritt bzw. vielmehr, was konkret vermieden
werden muss, um eine Lipidose der Leber bei einzelnen Tieren in betroffenen Bestdnden zu
verhindern. Lange Zeit fehlten Konzepte, da die Ursachen bzw. Ausloser fiir die Erkrankung nicht
geklart sind. Es ist als relativ sicher anzusehen, dass die Tiere an einer massiven Veranderung des
Leberstoffwechsels leiden, wenn man die Ergebnisse weiterflihrender Untersuchungen betrachtet
(VISSCHER et al. 2015) und folglich daran verenden.

Hohe Energieaufnahmen bei gleichzeitig niedrigen Gehalten an lipotrophen Faktoren wie u.a.
Methionin und Cystein im Futter kbnnen zu einer Fettleber fiihren (POPP et al. 2014) bzw. zu einer
Akkumulation von Fettsauren in der Leber (HAZEL 2009), so die gdngigen Hypothesen. Um diese
mogliche Pradisposition des Futters naher zu untersuchen, kann im Modell untersucht werden, ob
sich bestimmte Kennzahlen, die Hinweise auf einen intakten Leberstoffwechsel geben, bei
angepasster Futterzusammensetzung (gegenlber dem (iblichen Standard), besser darstellen. Die
Pravention des Auftretens der hepatischen Lipidose bei der Mastpute mit héheren Vitamin E
Gehalten im Alleinfutter ist eine heute mehr oder weniger erfolgreiche im Feld praktizierte Strategie.
Von dem erfolgreichen Einsatz von hoch dosierten Vitamin E Gaben wurde mehrfach berichtet
(GAZDZINSKI et al. 1994; POPP et al. 2014). In Bestdnden, die in vorhergehenden Mastdurchgédngen
von einem Auftreten der hepatischen Lipidose betroffen waren, wird dieses Konzept in der Praxis
mitunter angewandt. Der systematisch erarbeitete Beweis, dass von héheren Vitamin E Gaben ein
Effekt ausgeht, fehlt allerdings noch.

Der Krankheitskomplex "Fettleber bzw. hepatische Lipidose" ist bei anderen Tierarten wie beispiels-
weise Kleinpferden oder Milchkiihen sehr gut bekannt und erforscht, allerdings stellt sich der Verlauf
der Erkrankung bei diesen Tierarten anders dar als bei der Pute. Es ist anzunehmen, dass bei der Pute
bestimmte Stoffwechselvorgidnge anders verlaufen. Eine mdgliche Insulinresistenz wird im
Zusammenhang mit der Entwicklung einer Fettleber immer wieder diskutiert (HEBBARD u. GEORGE



2011). Um verstehen zu kdnnen, was bei der Spezies Pute anders ist im Vergleich zu anderen
Tierarten, ist es notwendig den Glucose- und Fettstoffwechsel der Tiere ndher zu untersuchen. Zu
diesem Zweck ist eine Untersuchung entsprechender Parameter im Blut notwendig.

Durch analytische Arbeiten an bereits vorhandenen Proben (Teil 1 — Cases punktuell) und neu zu
generierenden Proben (Teil 2 — Cases longitudinal) sollten im Rahmen des Projektes weitere Hinweise
auf die Genese der Erkrankung gefunden werden. Auf diese Basis aufbauend, war es Ziel, ein
Flutterungskonzept fiir die Praxis zu entwickeln und zu testen (Teil 3 — Interventionsstudie; siehe zu
Anpassungen im Versuchsdesign Punkt 2 und Punkt 3.3). Ziel war und ist es, die durch die hepatische
Lipidose bedingten Tierverluste zu minimieren. Auf diesem Wege soll verhindert werden, dass bei
optimalen Haltungsbedingungen und sehr guter Leistung, keine oder kaum noch oben beschriebene
Krankheitsverlaufe auftreten. Im Folgenden werden die relevanten erzielten Ergebnisse dargestellt.
Bei Bedarf kénnen Rohdaten im Institut flr Tiererndhrung der tierdrztlichen Hochschule Hannover
erfragt werden.

2. Zeitplan und Ablauf

Die vorliegende Studie setzt sich aus drei Teilen bzw. Phasen zusammen. In Teil 1 wurden etwa 100
Leberproben aus einer vorausgegangen Studie (VISSCHER et al. 2017) aufgearbeitet, die mehr als 20
Case- und Kontrollfdlle enthdlt. Die im Rahmen der Studie untersuchten zusatzlichen Parameter
waren Aminosauren-, Vitamin- und Spurenelement-Gehalte in den Lebern. Der zweite Teil bestand
aus Verlaufsuntersuchungen wahrend einer typischen Erkrankungsphase auf drei verschiedenen
Betrieben, d.h entgegen den Beschreibungen in der Skizze zum Projekt konnte noch ein dritter
Betrieb mit in die Untersuchungen aufgenommen werden. Sowohl klinisch auffallige, als auch klinisch
unauffallige Tiere wurden untersucht. Zudem wurden vergleichende Untersuchungen an Tieren eines
nicht betroffenen Bestandes vorgenommen. Neben den bereits aus Teil 1 bekannten Parametern
wurden auch Transferrin und Ferritin im Blut analysiert (Akute-Phase-Proteine). Fir den dritten Teil
war urspringlich eine Interventionsstudie vorgesehen, die im Feld auf mindestens drei Kontroll- und
Versuchsbetrieben/-stéllen stattfinden sollte. Trotz intensiver Suche und Vor-Ort-Gespriachen mit
Tierarztinnen und Tierdrzten in den relevanten Geflligelpraxen, konnten keine passenden Betriebe
gefunden werden. In Ricksprache mit dem Férdergeber wurde fiir die Phase 3 ein Modellversuch
durchgefiihrt. Pradisponierende Faktoren der Fltterung bzw. auch eine mogliche Pravention durch
didtetische MalRnahmen in Hinblick auf die Hepatische Lipidose bei der Mastpute wurden untersucht.
Fir diesen Zweck wurde ein Futter mit einem relativ geringen Proteingehalt bei hohen
Energiegehalten (analog dem Vorziehen von Futterphasen) im Hinblick auf die Faktoren Methionin-
Gehalt und Vitamin E-Gehalt im Futter als Variablen geprift. Letzterer Faktor war von besonderem
Interesse, weil in der Praxis gehauft von einer erfolgreichen Therapie und Pravention bei zusatzlicher
Gabe von Vitamin E berichtet wird. Erganzend zu den Tieren im Modellversuch wurden ebenfalls
Tiere aus dem Herkunftsbestand weitergemastet und zeitgleich mit Ende des Modellversuches
untersucht. Diese Gruppe diente als Referenz, um eine Einschitzung zu bekommen, wie sich das
,Vorziehen” der Fitterungsphasen und die Haltung im Modell insgesamt auf die Leberparameter
auswirkt.
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3. Durchfiihrung und Ergebnisse
3.1 Aufarbeitung von vorhandenen Proben (Teill)

Von Januar 2015 bis April 2016 wurden insgesamt 85 Proben (Lebern) aus 20 von hepatischer
Lipidose betroffenen Herden im Rahmen einer voraus gegangenen Studie gesammelt (VISSCHER et
al. 2017). Zum Vergleich wurden weitere Proben von 16 gesunden Schlachttieren aus zwei nicht
betroffenen Bestdnden gesammelt. Alle Tiere waren von der Genetik B.U.T. Big 6. Von den 20
untersuchten Herden waren 18 weiblich. Zusatzlich wurden Futterproben entnommen und
analysiert. Die Probenentnahme erfolgte in Kooperation mit verschieden bestandbetreuenden
Gefllgelpraktikern. Neben den bereits analysierten Parametern Rohfett-, Fettsduren und
Eisengehalten in den Lebern, wurden im Zuge der vorliegenden Studie Rohprotein, Methionin,
Cystein, Vitamin A und E, Kupfer, Mangan und Zink in den Lebern analysiert. Dies war notwendig, um
das anvisierte Futterungskonzept weiter zu entwickeln.

3.1.1 Ergebnisse des ersten Teils

Auf allen Betrieben war die Erkrankung hepatische Lipidose bekannt und war in vorangegangen
Mastphasen bereits aufgetreten. Vor dem Krankheitsausbruch waren die Herden unauffallig und
zeigten eine Ubliche Mastleistung. Die Analyse der Futterproben ergab eine gewdhnliche
Zusammensetzung (Tabelle 1).



Tabelle 1: Zusammensetzung der Futterproben (N=8, 88 % Trockensubstanz) aus Teil 1

Parameter g/kg Futter Parameter g/kg Futter
ME [MJ/kg Futter] 12.4 +0.15 Cystein 2.94 +0.35
Rohasche 45.8 +7.58 Lysin 11.4 +0.95
Rohfett 64.0 £7.10 DL-Methionin* 3.39+1.16
Rohfaser 29.1 £3.65 Eisen [mg/kg Futter] 226 £42.9
Rohprotein 177 £15.0 Kupfer [mg/kg Futter] 24.0+17.0
Starke 414 +15.6 Zink [mg/kg Futter] 112 £18.4
Zucker 37.9 +4.36 Mangan [mg/kg Futter] 117 £+25.4

* Potentielle Methioninhydroxyanalog-Gehalte im Futter sind nicht angegeben

3.1.2 Rohfett-, Rohprotein- und Aminosaure-Gehalte in den Lebern

Die Rohfett-Gehalte im Lebergewebe auffilliger Tiere haben die Diagnose hepatische Lipidose
bestatigt und zeigten, dass in den Lebern dieser Puten durchschnittlich doppelt so viel Fett
eingelagert war, der Rohprotein-Gehalt dagegen deutlich niedriger war (Tabelle 2). Auch die Gehalte
von Methionin und Cystein, wie auch der Anteil von Methionin am Rohprotein in den Lebern der
betroffenen Tiere waren niedriger.

Tabelle 2: Rohfett-, Rohprotein- und Aminosauregehalte in den Lebern

Parameter Kontrolle Fall Parameter Kontrolle Fall
g/kg Leber TS* g/kg Leber TS*

Rohprotein 7887 +18.4 599° +89.6 Rohfett 124° +36.6 345 +103

Methionin 15.9° +1.85 8.61°+2.12 % Methionin in ) za 44 17 1.57°+0.23

fettfreier TS*
Cystein 13.9° +3.29 7.99° +2.30 Met/Rp (%) 2.03° 1.48°

*TS= Trockensubstanz

3.1.3 Spurenelement- und Vitamin-Gehalte in den Lebern

Bezliglich der Spurenelement- und Vitamin-Gehalte im Lebergewebe gab es ebenfalls signifikante
Unterschiede zwischen der Kontrolle und den Féllen. Sowohl die Zink-, als auch die Mangan-Gehalte
waren niedriger bei den Tieren mit hepatischer Lipidose, die Kupfer-Gehalte unterschieden sich
dagegen nicht. Besonders auffallig waren die Eisen-Gehalte, die bei den betroffenen Tieren mehr als
dreimal so hoch waren. Die Spurenelement-Gehalte werden in der folgenden Tabelle (Tabelle 3) in
fettfreier Trockensubstanz angegeben, da man davon ausgehen kann, dass sich im Fett keine
Spurenelemente befinden und das eingelagerte Fett in der Leber das Ergebnis verfdlschen wiirde. Die
Gehalte von Vitamin A und E waren deutlich niedriger in den Lebern der betroffenen Tiere.



Tabelle 3: Spurenelement- und Vitamingehalte in den Lebern

Parameter Kontrolle Fall Parameter Kontrolle Fall
mg/kg fettfreie TS* mg/kg fettfreie TS*
Kupfer 19.4 +2.71 20.2 £19.7 Eisen 311° +64.7 1084° £249
Zink 136° +48.4 99° +84.3 Vitamin E 233°+141  15.7°+16.2
[mg/kg TS*]
Mangan 17° +1.86 7.91°+433  VitaminA 516° +301 366° +162
[mg/kg TS*]

*TS= Trockensubstanz
3.2 Verlaufsuntersuchung wahrend der Erkrankungsphase auf verschiedenen Betrieben (Phase 2)

Von April bis Mai 2017 fanden die Verlaufsuntersuchungen von drei Fallen der hepatischen Lipidose
auf drei verschiedenen Mastbetrieben in Kooperation mit den jeweiligen bestandsbetreuenden
Gefllgeltierarzten statt. Futterproben (Tabelle 4) und sowohl klinisch auffallige als auch klinisch
unauffallige Mastputen einer Herde wurden untersucht. Insgesamt wurden von 73 Tieren Blut- und
Leberproben genommen, von denen 42 Tiere eine Fettleber aufwiesen und 31 Tiere unauffallig
waren. Die Herden bestanden aus 4000 bis 5200 weiblichen Tieren. Zum Zeitpunkt der Erkrankung
waren die Tiere 13 bzw. 14 Wochen alt. Zwei Herden waren von der Genetik B.U.T Big 6 und eine
Herde von der Genetik TP7. Zusatzlich wurden im Januar 2018 von 15 gesunden Schlachtputen Blut-
und Leberproben gewonnen und diese analysiert. Diese Probenentnahme wurde vor dem
Hintergrund zusatzlich durchgefiihrt, um auch fir alle in Phase 2 erhobenen Parameter Material von
vollig unauffalligen Bestanden zu bekommen. Die Proben stammen aus einer Schlachtung von
weiblichen Puten, die in der konventionellen Putenmast auf dem Lehr- und Forschungsgut Ruthe der
tierarztlichen Hochschule Hannover aufgezogen wurden. Im Lebergewebe wurden die Parameter
Rohfett, Rohprotein, Aminosduren und Spurenelemente analysiert. In den Blutproben wurden neben
den freien Aminosauren auch Transferrin und Ferritin gemessen. Zudem wurde bei jedem Fall, sowie
von der Herde, die am Schlachthof beprobt wurde, eine Futterprobe entnommen und analysiert.

Tabelle 4: Zusammensetzung des Futters zum Zeitpunkt des Krankheitsausbruchs

Parameter Kontrolle  Falle Parameter Kontrolle  Félle

g/kg Futter (N=1) (N=3) g/kg Futter (N=1) (N=3)

ME [MJ/kg Futter] 12.4 13.0+0.21 Cystein 3.14 2.30+0.17
Rohasche 44.5 37.0+£3.42 Lysin 11.6 11.1+1.25
Rohfett 62.7 70.3 £8.39 DL-Methionin* 2.72 3.20+0.79
Rohfaser 26.0 27.7 £5.30 Eisen [mg/kg Futter] 243 191 +22.7
Rohprotein 175 166 +15.8 Kupfer [mg/kg Futter]  22.0 17.5+1.04
Starke 420 449 +23.3 Zink [mg/kg Futter] 96.2 86.7 £9.26
Zucker 33.4 35.6 +0.80 Mangan me/ke 156 96.0 +8.06

Futter]

* Potentielle Methioninhydroxyanalog-Gehalte im Futter sind nicht angegeben

3.2.1 Rohfett-, Rohprotein- und Aminosaure-Gehalte in den Lebern

Die Analyse der Rohfett-Gehalte in den Lebern konnte die klinische und pathologische Untersuchung
bestatigen (Tabelle 5). Die klinisch und pathologisch unauffélligen Tiere einer von hepatischer



Lipidose betroffenen Herde hatten mit 152+71,7 g/kg TS halb so viel Fett in den Lebern eingelagert
im Vergleich zu den erkrankten Tieren, deren Rohfett-Gehalte im Durchschnitt 304+75,9 g/kg TS
betrugen. Die Gehalte der Tiere vom Schlachthof waren mit 106+9,25 g/kg TS allerdings noch
niedriger.

Tabelle 5: Rohprotein-, Ammoniak- und essentielle Aminosaure*-Gehalte im Lebergewebe

Parameter Gehalt [g/kg TS"], MW +STABW Anteil [% vom Rp**], MW £STABW
K' (N=15) NB? (N=31) HL®(N=42) K%(N=15) NB*(N=31) HL?®(N=42)
Rp** 816° 651° 591°
+38.1 +96.1 +76.5
Ammoniak 13.2° 11.6° 11.4° 1.62° 1.80° 1.93°
+0.66 +2.00 +2.22 +0.08 +0.29 +0.35
Arginin 54.5° 43.1° 35.6° 6.68° 6.63° 6.03°
+0.91 +7.06 +4.16 +0.12 +0.46 +0.30
Cystein 13.9° 8.81° 7.04° 1.71° 1.36° 1.20°
+0.92 +1.29 +0.92 +0.11 +0.17 +0.13
Glutaminsiure  104° 89.0° 76.4° 12.7° 13.7° 13.0°
+1.82 +13.0 +7.81 +0.26 +0.89 +0.99
Glycin 42.1° 33.7° 27.9° 5.16° 5.19° 4.75°
+0.80 +4.60 +3.03 +0.10 +0.30 +0.35
Histidin 23.1° 18.4° 23.4° 2.83° 2.83° 3.92°
+0.53 +3.13 +5.42 +0.06 +0.18 +0.49
Isoleucin 38.1° +29.7° +25.4° 4.66° 4.57° 4.30°
+0.73 +4.07 +3.43 +0.10 +0.24 +0.21
Leucin 72.9° 57.6° 56.3° 8.94° 8.86° 9.50°
+1.23 +8.47 +9.01 +0.15 +0.45 +0.51
Lysin 63.3° 49.9° 46.8" 7.76° 7.66° 7.90°
+1.01 +7.51 +7.00 +0.13 +0.38 +0.33
Methionin 19.0° 14.6° 10.2° 2.33° 2.24° 1.75°
+1.22 +2.27 +1.03 +0.15 +0.19 +0.18
Phenylalanin 40.1° 31.9° 31.5° 4.91° 4.90° 5.30°
+0.60 +4.82 +5.23 +0.09 +0.25 +0.31
Prolin 36.1° 28.6° 24.5° 4.43° 4.39° 4.16°
+1.11 +5.00 +3.12 +0.13 +0.41 +0.24
Threonin 34.3° 27.7° 24.8° 4.21 4.27 4.20
+0.60 +3.82 +3.39 +0.08 +0.20 +0.20
Valin 48.2° 37.9° 35.3° 5.90 5.83 5.96
+0.81 +5.77 +5.41 +0.12 +0.38 +0.29
K= Kontrolle; °NB= nicht betroffene Tiere; *HL= Tiere mit hepatischer Lipidose
b H50.05

*Tryptophan fehlt (im Standardverfahren nicht messbar), Cystein und Glutaminsaure sind zusatzlich gelistet
**Rp= Rohprotein
*TS= Trockensubstanz

Der Tabelle 5 ist zu entnehmen, dass sich der Rohprotein-Gehalt zwischen allen drei Gruppen
unterschied. Das gilt auch fiir fast alle Aminosadure-Gehalte, wobei diese bei der Kontrolle am
hochsten und bei den erkrankten Tieren am niedrigsten waren. Lediglich Histidin unterschied sich
nicht zwischen der Kontrollgruppe und den ,Fettleber-Tieren” und war niedriger bei den klinisch
unauffalligen Puten der betroffenen Herden. Die prozentualen Anteile am Rohprotein waren fir
einige Aminosauren bei ,Fettleber-Tieren” (u.a. Histidin, Leucin) hoher, fir andere geringer (u.a.
Methionin, Arginin). Bei fast allen Aminosauren war allerdings kaum ein Unterschied zwischen
klinisch unauffalligen Tieren aus einer Fettleber-Herde und , Schlachthof-Tieren” zu erkennen.



3.2.2 Freie Aminosaure-Gehalte im Blut

Die Summe der freien Aminosauren im Blut war bei den Tieren mit klinischen und makroskopischen
Anzeichen einer Fettleber mehr als 3fach héher als bei den Tieren, die keine Hinweise auf eine
Fettleber zeigten und bei den Tieren vom Schlachthof (Tabelle 6). Auch der Vergleich einzelner
Aminosauren wies groRe Unterschiede auf. Einige der Aminosauren (u. a. Cystein, Leucin und
Arginin) hatten bei den nicht betroffenen Tieren einen héheren Anteil an der Summe der freien
Aminosauren im Blut, bei anderen Aminosauren (u.a. Glutamin, Alanin und Lysin) wiederum war der

Anteil bei den ,Fettleber-Tieren“ hoher.

Tabelle 6: Essentielle Aminosduren® im Blut

Parameter Gehalte [mg/dl Serum], MW +STABW Anteil [% der Summe], MW #STABW
K' (N=15) NB’(N*=28) HL}(N*=38) K'(N=15) NB*(N*=28) HL}(N*=38)
Summe** 134° 114° 431°
+11 +17.2 +110
Arginin 7.52° 7.04° 16.5° 5.64° 6.18° 3.85¢
+0.59 +1.27 +5.32 +0.283 +0.963 +0.814
Cystein 2.85° 2.71° 3.57° 2.14° 2.38° 0.89"
+0.449 +0.57 +0.83 +0.31 +0.49 +0.33
Glutamin 14.3° 16.9° 105° 10.7° 14.9° 24.7°
1.32 2.01 26.1 0.790 2.08 4.30
Glutaminsdure  8.15° 5.50° 13.0° 6.07° 4,78 2.93¢
+1.43 +1.36 +6.75 +0.70 +0.86 +1.12
Glycin 6.75" 4.70° 16.3° 5.06° 4.12° 3.85¢
+0.528 +0.78 +3.85 +0.18 +0.53 +0.38
Histidin 1.38° 1.52° 3.27° 1.03° 1.34° 0.79°
+0.127 +0.31 +1.17 +0.07 +0.24 +0.30
Isoleucin 3.07° 1.80° 4.56° 2.30° 1.58" 1.08°
+0.347 +0.54 +1.50 +0.15 +0.47 +0.31
Leucin 459" 3.53¢ 7.94° 3.44° 3.10° 1.86°
+0.39 +0.68 +2.79 +0.15 +0.55 +0.49
Lysin 7.43° 4.47° 33.5° 5.60° 3.89° 7.40°
+0.79 +1.32 +14.3 +0.57 +0.99 +2.13
Methionin 1.06° 1.27° 5.94° 0.80° 1.11° 1.35°
+0.12 +0.35 +2.12 +0.08 +0.28 +0.25
Phenylalanin 2.29° 2.33° 8.66° 1.72° 2.05° 1.99°
+0.15 +0.30 +3.38 +0.12 +0.26 +0.48
Prolin 3.09° 5.77° 18.5° 2.31° 4.96° 423"
+0.32 +2.20 +5.93 +0.13 +1.47 +0.71
Threonin 6.88° 6.28° 22.8° 5.17 5.51 5.38
+0.54 +1.63 +5.82 +0.36 +1.35 +0.69
Tryptophan 0.31° 1.14° 2.69° 0.24° 0.99° 0.62°
+0.35 +0.67 +1.62 +0.27 +0.58 +0.31
Tyrosin 3.34° 3.33° 15.6° 2.51° 2.91° 3.61°
+0.31 +0.70 +4.49 +0.20 +0.59 +0.60
Valin 5.26° 4.05° 9.53° 3.95° 3.55° 2.25°
+0.40 +0.97 +3.04 +0.19 +0.82 +0.59

K= Kontrolle; 2NB= nicht betroffene Tiere; *HL= Tiere mit hepatischer Lipidose

>b¢h>0.05

*zusatzlich wurden Cystein, Glutamin, Glutaminsdure und Tyrosin aufgefiihrt

**Summe der Aminosauren, Ammoniak und Harnstoff



Mehr als die Halfte der Aminosduren unterschied sich in ihren Gehalten und deren Anteil an der
Summe der freien Aminosduren nicht zwischen den nicht betroffenen Tieren und den Tieren vom
Schlachthof. Besonders auffallig war der Anteil von Glutamin an der Summe der freien Aminosauren,
der bei den ,Fettleber-Tieren” mit 24,7 % mit Abstand der groBte war. Die Summe der
verzweigtkettigen Aminosduren (abgekiirzt BCAA fiir die englische Ubersetzung: Branched-Chain
Amino Acids), bestehend aus Isoleucin, Leucin und Valin, war in der Gruppe der ,Fettleber-Tiere”
(22,0 £ 7,29 mg/dl Serum) am hochsten, am niedrigsten bei den nicht betroffenen Tieren (9,38 + 2,06
mg/dl Serum) und lag bei den Tieren vom Schlachthof dazwischen (12,9 + 1,12 mg/dl Serum). Die
Summe der aromatischen Aminosauren (AAS), bestehend aus Tryptophan, Tyrosin und Phenylalanin,
war auch bei den ,Fettleber-Tieren” am hochsten (27,0 £ 8,18 mg/dl Serum), allerdings am
niedrigsten bei den Tieren vom Schlachthof (5,95 + 0,59 mg/dl Serum) und mittig bei den nicht
betroffenen Tieren (6,79 + 1,30 mg/dl Serum). Das Verhiltnis von den BCAA zu AAS war folglich am
hochsten bei den Tieren vom Schlachthof (2,19 £ 0,21), niedriger bei den nicht betroffenen Tieren
(1,42 £ 0,40) und am niedrigsten bei den Tieren mit hepatischer Lipidose (0,85 + 0,26).

3.2.3 Spurenelement- und Vitamin-Gehalte in den Lebern

Der Eisen-Gehalt unterschied sich zwischen den Lebern vom Schlachthof und den Lebern nicht
betroffener Tiere nicht, war allerdings bei den ,Fettleber-Tieren” doppelt so hoch (Tabelle 7). Die
Gehalte von Kupfer, Mangan und Zink wiesen einen sinkenden Gehalt auf in der Reihenfolge ,Lebern
vom Schlachthof” — ,Lebern von klinisch unauffalligen Tieren“ — ,Tiere mit Fettleber”. Die Vitamin E
Gehalte unterschieden sich nicht statistisch signifikant voneinander, wohingegen der Vitamin A
Gehalt bei den Tieren vom Schlachthof deutlich héher war als bei den nicht betroffenen und den
Tieren mit Fettleber.

Tabelle 7: Spurenelement- und Vitamingehalte in den Lebern

Gruppe Eisen Kupfer Mangan Zink Vitamin A Vitamin E
[mg/kg TS) [mg/kg TS] [mg/kg TS] [mg/kg TS] [mg/kg TS] [mg/kg TS]

Schlachthof 343®+453 19%+2.10 12" +0.89 109" +9.91 725" +246 17.6 +4.65
NB* 351°+132  14.3%+3.84 852°+230 84.2°+21.1 359°+115 32.3+20.1

Lipidose 760 £262  10.6°+2.54 4.35°+#1.04 50.5°+6.41 314°729 16.2+24.1

*NB= nicht betroffene Tiere

3.2.4 Akute Phase Proteine

Da bereits vor Beginn dieses Projektes einige Vorarbeiten und Untersuchungen zur hepatischen
Lipidose bei der Pute geleistet wurden (VISSCHER et al. 2017) (Proben aus Phase 1 des vorliegenden
Projektes - Weiterverarbeitung vorhandener Proben) und bereits dort — wie in Phase 2 — sehr hohe
Eisengehalte festgestellt werden konnten, war es unumganglich den Eisenstoffwechsel naher zu
untersuchen, um dieses Phanomen und ggf. auch die Erkrankung besser verstehen zu kénnen. Leider
stehen fiir die Spezies Pute wenig diagnostische Mittel in diesem Zusammenhang zur Verfligung.
Neben anderen Universitdten wurden unzdhlige Labore angefragt. Ein erster Analyseversuch mit
einem kommerziellen Labor verlief erfolglos. Daraufhin wurde entschieden, die Messungen selbst in
Kooperation mit einem anderen Institut der Stiftung der Tierarztlichen Hochschule Hannover
durchzufiihren und ausgewahlten ELISA-Kits fur die Spezies Pute zu validieren.



Nachdem die ausgewahlten ELISA-Kits erfolgreich validiert waren, konnten sowohl Transferrin als
auch Ferritin im Blut der drei Gruppen analysiert werden. Die Ferritin-Gehalte unterschieden sich
nicht zwischen allen drei Gruppen (Kontrolle: 1,64 +0,19 ng/ml; nicht betroffene Tiere: 5,24 9,15
ng/ml; Lipidose: 2,67 +3,45 ng/ml), die Transferrin-Gehalte dagegen waren am hochsten bei den
Tieren vom Schlachthof (31,2 1,16 ng/ml), niedriger bei den nicht betroffenen Tieren (18,6 +1,55
ng/ml) und am niedrigsten bei den Tieren mit hepatischer Lipidose (17,5 £1,67 ng/ml).

3.3 Uberpriifung distetischer Einfliisse auf die hepatische Lipidose im Rahmen eines Modellversuchs
(Teil 3)

Fiir die Phase 3 dieses Projektes war urspriinglich eine Interventionsstudie vorgesehen, die im Feld
auf mindestens drei Kontroll- und Versuchsbetrieben/-stdllen hatte stattfinden sollen. Es sollte ein
aus den Erfahrungen aus Phase 1 und 2 entwickeltes Fitterungskonzept im Hinblick auf eine
mogliche Pravention gegenliber der Hepatischen Lipidose getestet werden. Zudem sollten Synergien
zwischen Fitterungskonzept und AE-Impfung untersucht werden. Die gesuchten Betriebe sollten in
der Vergangenheit wiederkehrend von der Fettleber-Problematik betroffen gewesen sein und nach
Moglichkeit Gber mehrere Stdlle an einem Standort verfiigen. Trotz intensiver Suche und Vor-Ort-
Gesprachen mit den relevanten Gefligelpraxen, konnten keine passenden Betriebe gefunden
werden. In Ricksprache mit dem Fordergeber wurde fir die Phase 3 ein Modellversuch
durchgefiihrt. Putenhennen wurden zu diesem Zweck im Tierhaus des Instituts fir Tiererndahrung der
TiHo Hannover aufgestallt. Pradisponierende Faktoren der Fitterung bzw. auch eine mogliche
Pravention durch diatetische MaRnahmen in Hinblick auf die Hepatische Lipidose bei der Mastpute
sollten untersucht werden. Zum einen wurde der Einfluss des im Feld haufig praktizierten ,Vorziehen
von Fltterungsphasen” im Versuch nachgestellt, indem relativ friih hohe Energie-Gehalte und
niedrige Protein-Gehalte im Futter eingesetzt wurden. Zum anderen sollte der Einsatz von hohen
Vitamin E Dosierungen im Futter als mogliche PraventionsmalRnahme untersucht werden.

3.3.1 Versuchsaufbau

Der Versuch bestand aus vier verschiedenen Gruppen, die jeweils in vier Kleingruppen
(Wiederholungen) mit je 4 Putenhennen unterteilt waren — daraus ergab sich eine Gesamtanzahl von
64 Tieren. Die Putenhennen wurden im Alter von 10 Wochen eingestallt und fiir 5 Wochen gehalten.
Am Ende des Versuchs erfolgte eine Sektion zwecks Probenentnahme. Wdchentlich wurden
Leistungsdaten erhoben und zu Beginn, in der Mitte und zu Ende des Versuchszeitraumes Blutproben
einzelner Tiere entnommen. Gruppe 1 stellte die ,Kontrollgruppe” dar und wurde konventionell
geflittert bzw. moglicherweise pradisponierend aufgrund Ublicher relativ geringer Rohproteingehalte
(Tabelle 8). Das Futter von Gruppe 2 wies einen deutlich héheren Vitamin E Gehalt auf und stellte
somit die Gruppe analog der Erfahrungen von Kollegen aus der Praxis eine PraventionsmafRnahme
dar. Das Futter von Gruppe 3 enthielt hohere Zulagen an Methionin, um den mdglichen positiven
Effekt von lipotrophen Faktoren auf die Lebergesundheit zu untersuchen, und das Futter von Gruppe
4 enthielt sowohl eine Vitamin E- als auch Methionin-Zulage zur Abklarung moglicher synergistischer
Effekte. Darliber hinaus wurden am Ende der flinfwdchigen Versuchsphase erneut Puten aus dem
Herkunftsbestand an die TiHo verbracht, um Kontrollproben zu gewinnen, die einen Eindruck
vermitteln sollten bei Verbleib der Tiere im Bestand und spaterer Umstellung der Flitterungsphasen,
d.h. die Proteingehalte im Futter waren fiir etwa 2,5 Wochen auf einem noch héheren Niveau, die
Starkegehalte geringer.



Tabelle 8: Zusammensetzung der Futter der vier verschiedenen Versuchsgruppen

Parameter [g/kg Futter] G 1 (Kontrolle) G2 (Vit. E) G3 (MHA¥*) G 4 (Vit.E + MHA¥)
ME [MJ/kg Futter] 16.0 16.0 15.9 15.9
Rohasche 43.7 41.0 423 47.1
Rohfett 63.4 60.9 59.4 64.2
Rohfaser 223 21.6 23.0 229
Rohprotein 172 172 172 173
Starke 450 458 454 439
Zucker 37.4 38.1 35.7 33.0
Cystein 3.36 3.60 3.52 3.29
Lysin 11.7 11.2 11.1 12.0
DL-Methionin 3.12 3.13 3.11 3.13
MHA* 1.70 1.60 3.40 3.10
Eisen [mg/kg Futter] 310 262 270 324
Kupfer [mg/kg Futter] 22.9 17.1 18.5 22.7
Zink [mg/kg Futter] 105 93.8 94.0 107
Mangan [mg/kg Futter] 133 115 128 146
Vitamin E [mg/kg Futter] 65.2 283 65.7 296

*MHA: Methioninhydroxyanalog

3.3.2 Ergebnisse

Insgesamt verlief der Versuch wie geplant. Alle Tiere waren Uber den gesamten Versuchszeitraum
klinisch unauffallig bis auf ein Tier der Gruppe 4, welches in der dritten Versuchswoche verendet ist.
Sowohl der Futterverbrauch, als auch der Wasserverbrauch wurden taglich auf Untergruppenbasis
erfasst und ergaben keine nennenswerten Unterschiede zwischen den vier Versuchsgruppen. Die
Képermassenentwicklung wurde zu Versuchsbeginn und dann woéchentlich auf Einzeltierbasis erfasst.
Auch diese ergab keine Unterschiede zwischen den Gruppen.

3.3.2.1 Parameter im Lebergewebe der verschiedenen Versuchsgruppen

Die Analyse der Lebern der vier Gruppen ergab nicht in dem Umfang massive Unterschiede, wie es in
den vorhergehenden Phasen aus den Proben aus dem Feld (Phase 1 und 2) beschrieben wurde
Tabelle 9). Im Vergleich zu den Ergebnissen der Analysen aus den Referenzproben bei Verbleib der
Tiere im Ursprungsbestand (Rohprotein: 672+39,7 g/kg TS, Rohfett: 141+31,1 g/kg TS, Eisen:
232+32,3 mg/kg TS) waren durchaus Unterschiede zu sehen, d.h. der Proteingehalt war héher, der
Fettgehalt geringer.

Wenngleich der der Rohfett- und der Rohproteingehalt nicht signifikant unterschiedlich zwischen den
vier Gruppen waren, zeigten sich doch hinsichtlich einiger Parameter signifikante Unterschiede.



Tabelle 9: Rohfett-, Rohprotein-, Ammoniak- und essentielle Aminosauregehalte® im Lebergewebe

Parameter Gehalt [g/kg TS"], MW +STABW Anteil [% vom Rp**], MW +STABW

K* G2 G3® G4* K* G2’ G3® G4*
Rohfett 163 180 199 163

+47.9 164.3 +71.5 +43.1
Rohprotein 562 557 519 566

+50.9 +45.1 +47.3 +60.6
Ammoniak 11.0° 9.43" 8.78" 9.77° 1.96° 1.70° 1.69° 1.73°
+1.90 +1.23 +1.03 +1.42 +0.26 +0.24 +0.13 +0.15

Arginin 36.6 36.7 34.1 36.1 6.50°" 6.59° 6.56° 6.37°
+3.32 +3.38 +3.18 +4.43 +0.15 +0.16 +0.18 +0.19
Cystein 10.5° 10.0°*  9.48° 10.3*®  1.86 1.80 1.83 1.82
+1.21 +0.75 +0.75 +0.89 +0.14 +0.06 +0.08 +0.12
Glutaminsiure 75.9 74.0 69.8 74.7 13.5 13.3 13.5 13.2
+6.92 +6.18 +6.63 +9.05 +0.34 +0.27 +0.49 +0.34
Glycin 30.0 29.6 27.8 29.3 5.34° 5.32° 5.35° 5.18"
+2.60 +2.29 +2.77 +3.37 +0.16 +0.13 +0.14 +0.14
Histidin 15.1 15.1 14.1 15.1 2.69 2.71 2.72 2.65
+1.33 +1.25 +1.31 +1.91 +0.06 +0.06 +0.09 +0.09
Isoleucin 26.9 +26.6 +25.1 26.6 4.79 4.77 4.83 4.70
+2.61 +2.33 +2.95 +2.97 +0.11 +0.14 +0.23 +0.08
Leucin 52.6 49.8 46.7 49.8 9.29 8.94 8.99 8.81
+11.7 +4.21 +4.38 +5.21 +1.32 +0.24 +0.24 +0.18
Lysin 42.8 42.6 39.8 42.4 7.60%° 7.64° 7.67° 7.49°
+3.93 +3.72 +3.70 +4.97 +0.17 +0.15 +0.20 +0.16
Methionin 13.1 12.6 12.0 12.9 2.33 2.27 2.33 2.29
+1.44 +1.19 +0.84 +1.39 +0.18 +0.11 +0.17 +0.18
Phenylalanin ~ 27.3 26.9 25.2 27.1 4.86 4.83 4.86 4.77
+2.60 +2.30 +2.31 +3.17 +0.10 +0.12 +0.14 +0.09
Prolin 25.9 25.2 23.9 25.4 4.61 4.53 4.60 4.48
+2.31 +2.36 +2.49 +2.87 +0.14 +0.17 +0.19 +0.13
Threonin 24.0 24.1 22.6 243 4.27 433 437 4.29
+2.27 +2.22 +1.97 +2.62 +0.14 +0.12 +0.23 +0.17
Valin 33.1 32.8 30.8 32.8 5.89% 5.89%°  5.93° 5.79°

+2.83 1+2.64 +2.86 +3.99 10.12 +0.12 10.14 +0.13

K= Kontrolle; ’G2= Gruppe mit Vit. E Zulage; G3= Gruppe mit Methioninzulage;* G4= Gruppe mit Vit. E und Methionin Zulage

>5¢h>0.05

*Tryptophan fehlt, Cystein und Glutaminsdure sind zusatzlich gelistet

**Rp= Rohprotein

*TS= Trockensubstanz

Ammoniak war sowohl im Hinblick auf den Gehalt, als auch hinsichtlich des Anteils am Rohprotein
signifikant hoher im Lebergewebe der Kontrollgruppe als in den Lebern der anderen drei
Versuchsgruppen. Der Cystein-Gehalt war auch in der Kontrollgruppe am hochsten und am
niedrigsten bei der Gruppe mit Methionin-Zulage. Beim prozentualen Anteil von Arginin, Glycin, Lysin
und Valin am Rohprotein waren ebenfalls signifikante Unterschiede zu erkennen, wobei alle Werte in
der Gruppe mit Vitamin E und Methionin am niedrigsten waren und bei Gruppe 3 mit der lediglich

der Methionin-Zulage am hdochsten.



Tabelle 10: Spurenelement- und Vitamin-Gehalte in den Lebern

Gruppe Eisen Kupfer Mangan Zink Vitamin A Vitamin E
[mg/kg TS] [mg/kg TS] [mg/kg TS] [mg/kg TS] [mg/kg TS] [mg/kg TS
Controlle 244 11.4 6.21 68.0" 199° 10.8¢
+74 +1.79 +1.10 +6.25 +43.4 +19.7
Gruppe 2! 218 10.8 5.62 64.8"° 196° 45.1*°
+50.1 +1.37 +1.16 +6.81 +49.6 +41.6
Gruppe 37 196 10.6 5.30 61.1° 180° 18.8%¢
+36.3 +2.30 +1.17 +6.96 +66.4 +30.0
Gruppe 4° 205 11.6 6.32 68.7% 246" 57.6%
34.7+ +2.30 +1.41 +10.8 +60.2 +51.3

'G2= Gruppe mit Vit. E Zulage; °G3= Gruppe mit Methioninzulage;> G4= Gruppe mit Vit. E und Methionin Zulage

Bei den Eisen-, Kupfer- und Mangan-Gehalten im Lebergewebe waren keine Unterschiede zwischen
den vier Gruppen zu beobachten (Tabelle 10). Der Zink-Gehalt dagegen war bei der Kontrollgruppe
und der Gruppe mit Vitamin E und Methionin Zulage hoher als bei der Gruppe mit der alleinigen
Vitamin E Zulage. Der Vitamin A Gehalt war in Gruppe 4 (Vit. E + Methionin) hoher als bei den
anderen 3 Gruppen. Die grofSten Unterschiede waren beim Vitamin E Gehalt zu sehen. Im Prinzip
spiegelten die Ergebnisse im Lebergewebe die Futtergehalte wider, sodass Gruppe 4 und Gruppe 2
die hochsten Werte aufwiesen. Allerdings waren die Gehalte der Gruppe 3 (Methionin Zulage) nicht
signifikant niedriger als die Gehalte der Gruppe 2, die erhéhte Vitamingehalte im Futter hatten.

3.3.2.2 Freie Aminosaure im Blut

Das Muster der freien Aminosduren war lediglich in den Methionin- und Threonin-Gehalten und
deren Anteilen an der Summe der freien Aminosduren unterschiedlich zwischen den vier
Versuchsgruppen. Die Methionin Gehalte und der Anteil von Methionin an der Summe der Gruppe 3
(Methionin Zulage) und Gruppe 4 (Vitamin E + Methionin Zulage) waren signifikant héher als in der
Kontrollgruppe und der Gruppe mit lediglich erh6htem Vitamin E (Gruppe2) und spiegeln somit die
Methionin-Gehalte im Futter wider. Sowohl der Gehalt von Threonin, als auch dessen Anteil an der
Summe der freien Aminosduren im Blut unterschied sich nur signifikant zwischen Gruppe 2 und
Gruppe 4.



Tabelle 8: Essentielle Aminosduren® im Blut

Parameter Gehalte [mg/dl Serum], MW +STABW Anteil [% der Summe], MW +STABW
K* G2? G3? G4* K* G2° G3? G4*
Summe** 101 117 99.4 102
+13.2 +88.2 +7.93  18.24
Arginin 6.67 6.51 6.77 6.96 6.59 6.51 6.81 6.82
+1.07 +1.24 +0.74  +0.80  10.76 +1.59  +0.55  +0.69
Cystein 2.63 2.63 2.66 2.79 2.63 2.65 2.68 2.74
+0.45 +0.28 +0.20  +0.24  +0.50 +0.64  +0.17  10.25
Glutamin 16.1 15.7 15.88  15.9 16.0 1597  16.0 15.6
+1.80 +1.89 +1.94  t1.46  +2.04 +433  +1.77  10.76
Glutaminsdure ~ 3.79 3.67 3.80 3.70 3.80 3.68 3.84 3.64
+0.99 +0.33 +0.57  +0.28  +1.08 +0.92  +0.61  10.33
Glycin 4.47 4.18 4.11 4.23 4.40 4.19 4.14 4.15
+0.70 +0.61 +0.49  +0.51  +0.29 +0.97  +0.45  +0.42
Histidin 1.38 1.38 1.31 1.38 1.35 1.38 1.31 1.35
+0.37 +0.41 +0.34 030  +0.29 +0.42  +0.29  +0.25
Isoleucin 2.02 1.85 1.91 1.94 1.96 1.83 1.90 1.89
+0.67 +0.56 +0.43 1034  +0.40 +0.52  +0.31  +0.24
Leucin 3.36 2.96 3.14 3.20 3.26 2.95 3.14 3.13
+0.99 +0.84 +0.60  +0.51  +0.55 +0.81  +0.39  +0.37
Lysin 4.07 3.87 4.13 4.90 3.98 3.81 4.13 4.77
+1.22 +1.64 +1.10  +1.10  +0.92 +1.41  +0.93  +0.88
Methionin 1.17° 1.04° 1.48° 1.64° 1.14° 1.04° 1.49° 1.61°
+0.24 +0.26 +0.16  0.21  #0.11 +0.27  #0.11  #0.20
Phenylalanin 2.18 2.07 2.09 2.17 2.14 2.08 2.10 2.13
+0.45 +0.30 +0.23 021  10.24 +0.50  +0.15  10.17
Prolin 7.74 6.97 7.80 7.56 7.59 6.97 7.83 7.42
+1.57 +1.83 +1.24  +1.05  +0.91 +1.83  +0.92  +0.96
Threonin 6.56*  6.14° 6.35°  7.46°  6.49%° 6.01° 638" 7.30°
+1.48 +1.73 +0.90 $1.19  *1.21 +1.79  10.61  +0.93
Tryptophan 1.87 1.69 1.80 1.79 1.87 1.69 1.82 1.76
+0.23 +0.30 +0.15  +0.21  +0.28 +0.42  +0.19  10.17
Tyrosin 3.28 3.17 3.17 3.21 3.25 3.15 3.19 3.13
+0.67 +0.72 +0.61  +0.55  +0.60 +0.63  +0.56  +0.40
Valin 4.70 4.35 451 4.69 4.61 4.33 4.52 4.59

+0.94 +0.96 +0.66 +0.58 +0.43 +1.06 +0.44 +0.40

K= Kontrolle; *G2= Gruppe mit Vit. E Zulage; °G3= Gruppe mit Methioninzulage;* G4= Gruppe mit Vit. E und Methionin Zulage
>%¢h>0.05

*zusatzlich wurden Cystein, Glutamin, Glutaminsdure und Tyrosin aufgefiihrt

**Summe der Aminosauren, Ammoniak und Harnstoff

4. Diskussion der Ergebnisse und Nutzen

Das vorliegende Projekt setzt sich aus drei aufeinander folgenden Phasen bzw. Teilen zusammen. In
Teil 1 wurden etwa 100 Leberproben aus einer vorausgegangen Studie aufgearbeitet, die mehr als 20
Case- und Kontrollfdlle enthielt. Die untersuchten Parameter waren Rohfett-Gehalte der Lebern,
sowie Aminosaure-, Vitamin- und Spurenelement-Gehalte. Die Probenentnahme erfolgte in den
Jahren 2015 und 2016 in Kooperation mit verschiedenen bestandsbetreuenden Gefliigeltierarzten.
Lediglich Probenmaterial von bereits an der hepatischen Lipidose verendeten bzw. notgetoteten



Tieren wurde beprobt und zum Vergleich Proben von gesunden Tieren am Schlachthof gewonnen.
Diese Phase ermdglichte eine ndahere Charakterisierung der Erkrankung besonders in Bezug auf die
Leberzusammensetzung der betroffenen Tiere. Sehr auffdllig waren die mehr als 3fach héheren
Eisenwerte in den Lebern (Kontrolle: 311 +64,7 mg/kg TS; Fall: 1084 +249 mg/kg TS). Es gibt viele
verschiedene Griinde und Wege, bei denen erhthte Eisenwerte in den Lebern auftreten konnen. Im
Rahmen einer Infekt-Abwehr wird das in der Blutbahn zirkulierende Eisen in die Leber eingelagert,
um es weniger verfligbar fir verschiedenste Pathogene zu machen (WEINBERG 1975; KLASING 1998),
was dann wiederum zu hohen Eisen-Gehalten in der Leber fuhrt. Auch die chronische Aufnahme von
viel Eisen kann durch die vermutete weniger strenge intestinale Regulierung der Eisen-Absorption bei
Vogeln und Gefllgel zu hohen Eisen-Gehalten fiihren (WARD et al. 1991; DIERENFELD et al. 1994).
Zudem wird bei verschieden Spezies im Falle von Hungerphasen und anschlieBendem wieder
Anflttern von Eisenliberladungen der Leber berichtet (BORCH-IOHNSEN u. NILSSEN 1987; RICHARDS
et al. 1987).

Um diesem Phanomen naher auf den Grund zu gehen wurden in der zweiten Phase drei Fille von
Hepatischer Lipidose auf drei verschiedenen Puten-Mastbetrieben systematisch untersucht. Die
Probenentnahme fand an mehreren aufeinander folgenden Erkrankungstagen statt, wobei sowohl
von klinisch auffalligen Tieren als auch von klinisch unauffalligen Tieren derselben Herde Lebern und
Blutproben entnommen wurden. Die klinisch unauffdlligen Tiere waren auch in der Sektion
unauffallig bzw. nur die auffilligen Tiere wiesen auch eine Fettleber auf. Dies lasst zum einen darauf
schlieBen, dass nicht die ganze Herde von der Erkrankung im Hinblick auf das makroskopische
Erscheinungsbild betroffen ist und zum anderen, dass es sich mit hoher Wahrscheinlichkeit auch um
ein perakutes Geschehen in der Herde handelt. Bei den geschlachteten Tieren trat keine verdnderte
Befundhaufigkeit (Verwurf) auf — laut Auskunft von Landwirten bzw. deren Tierdrzten nach
Beendigung des Mastdurchganges auf den oben genannten Betrieben. Dies konnte darauf hinweisen,
dass das Erkrankungsbild nach Abflauen der klinischen Symptome vermutlich auch subklinisch nicht
weiter von Bedeutung ist. Dieser Sachverhalt hat auch Auswirkungen auf Praventions- und ggf.
Therapiekonzepte. Schnelles Erkennen und friihzeitiges Handeln sind die wesentlichen Punkte.

Als mogliche Ursache der Erkrankung wurde wiederholt ein Mangel an lipotrophen Faktoren wie u. a.
Methionin vermutet (POPP et al. 2014). Um dieser Hypothese nachzugehen, wurden die Gehalte
auch in den eingesetzten Futtermitteln analysiert. Es waren keine Abweichungen erkennbar, die den
Schluss zugelassen héatten, dass augenscheinlich eine mangelhafte Zusammensetzung des Futters
Grund fir das Auftreten der hepatischen Lipidose war in den untersuchten Fallen. Auch die
Futterproben aus Phase 1 wiesen keine Auffdlligkeiten auf. Die Gehalte entsprachen den
Bedarfsempfehlungen. Die Untersuchung der Organproben von Lebern zeigte allerdings signifikante
Unterschiede in den Gehalten von beispielsweise Methionin zwischen ,gesunden Lebern” und
,Fettlebern” (2.24, 2.33 vs. 1,75 % vom Rohprotein). Diese Analysen geben Aufschluss auf den
Versorgungstatus der Tiere (HUNTER u. GRIMBLE 1994) und lassen vermuten, dass die Tiere
zumindest im Rahmen der Erkrankung moglicherweise einen hoheren ,Verbrauch” bzw. Bedarf an
einzelnen Aminosauren haben. Die Summe der freien Aminosduren im Blut war bei den betroffenen
Tieren mehr als dreifach héher im Vergleich zu den unauffalligen Tieren derselben Herde. Dies kann
nach langerer Fastenzeit durch Abbau von Muskelgewebe erfolgen, aber auch im Zuge anti-
inflammatorischer Prozesse (SEMMLER et al. 2008). Das Verhaltnis von BCAA zu AAS war deutlich
niedriger bei den Tieren mit Fettleber im Vergleich zu den klinisch unauffalligen Tieren und den
Tieren vom Schlachthof. In der Humanmedizin wird dieses Verhaltnis als Kennzeichen einer



Leberzirrhose genutzt, welches mit zunehmenden Voranschreiten weiter abnimmt (KAWAGUCHI et
al. 2011). Zudem ist ein niedriges Verhaltnis auch mit Enzephalopathie assoziiert und beglinstigt den
Eintritt von AAS durch die Blut-Hirn-Schranke ins Gehirn (JAMES et al. 1979). Hohe BCAA Gehalte im
Blut, welche bei erkranken Puten nachgewiesen wurden, sind auch Biomarker fir Insulinresistenz
und Typ 2 Diabetes (NIE et al. 2018).

Ein sehr hoher Eisen-Gehalt wurde auch in Phase 2 bei den erkrankten Tieren festgestellt, jedoch
nicht bei den klinisch unauffalligen Tieren einer betroffenen Herde. Um dieses Phanomen in Bezug
auf die Hepatische Lipidose verstehen und erklaren zu kdnnen, wurde ein moglicher Einfluss eines
entzlindlichen oder infektiosen Geschehens in Form einer akuten-Phase-Reaktion untersucht. Die
Parameter Transferrin und Ferritin wurden untersucht. Beide sind akute Phase Proteine, deren
Konzentration sich wahrend einer Infektion, Entzindung oder auch Stress verdandert (XIE et al. 2002;
MURATA et al. 2004). Zudem wird Ferritin in der Leber gebildet und ist das Haupt-Speicherprotein
von Eisen, das ansteigt bei Eisentberladung (WALTERS et al. 1973). Dies konnte in der vorliegenden
Studie nicht gezeigt werden, da sich die Werte zwischen den drei Gruppen nicht signifikant
unterschieden. Allerdings wurde auch berichtet, dass bei einer langeren Hungerperiode oder
hochgradigem Leberschaden die Synthese der akuten Phasen Proteine vermindert ist und so der
erwartete Anstieg in diesen Fallen ausbleibt (REEDS et al. 1994; GRUYS et al. 2005). Die Transferrin
Gehalte waren sogar am hochsten bei den Tieren vom Schlachthof, niedriger bei den nicht
betroffenen Tieren und am niedrigsten bei den Tieren mit hepatischer Lipidose. Da Transferrin sich
beim Gefligel wie ein positives akute Phase Protein verhalt und bei Infektionen, Entziindungen oder
Stress ansteigt (TOHJO et al. 1995; XIE et al. 2002), ware ein anderes Ergebnis zu erwarten gewesen.
Die hohen Werte der Tiere vom Schlachthof sind sicherlich durch den Transport der Tiere und dem
damit verbundenen Stress zu erklaren, trotzdem gab es den Unterschied zwischen den nicht
betroffenen und den erkrankten Tieren. Diese niedrigen Werte werden neben den oben
beschriebenen Hungerphasen und Leberschiadigung, auch bei Kindern beobachtet, die an
Kwashiorkor leiden (MCFARLANE et al. 1970). Dies ist eine Proteinmangelerndhrung, die bei Kindern
vor allem in Entwicklungslandern vorkommt. Zudem wird Transferrin auch als Marker fir den
Erndhrungszustand und viszeralen Proteinspeicher genutzt (FLETCHER et al. 1987).

Die Ergebnisse der erhobenen Parameter sowohl im Lebergewebe als auch im Blut des
Modellversuchs (Teil 3) ergaben nicht die deutlichen Unterschiede im Vergleich zu den Ergebnissen
aus Teil 1 und 2. Allerdings waren einzelne Parameter signifikant unterschiedlich, die den Einfluss der
Fltterung vermuten lassen. Im Fokus des Versuches lagen die verschiedenen Gehalte an Vitamin E
und Methionin im Futter. Die Vitamin E Gehalte in der Leber spiegeln die verschiedenen Gehalte im
Futter wider. Wenn man dies in Zusammenhang mit den Ergebnissen aus Phase 1 und 2 setzt, wo die
Vitamin E Gehalte bei den an hepatischer Lipidose erkrankten Tiere deutlich niedriger waren, kénnte
man davon ausgehen, dass eine Vitamin E Gabe den Verlauf der Erkrankung beeinflussen kann, wie
von Praktikern berichtet. Die Methionin-Gehalte im Blut verhalten sich auch analog zu den Gehalten
im Futter, sind also in den beiden Gruppen, in denen mehr Methionin im Futter war, héher. Im
Lebergewebe dagegen gab es keine signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen. Bei den
,Fettleber-Tieren” waren die Methionin-Gehalte im Blut auch hdéher, im Lebergewebe dagegen
niedriger, was fiir eine Mobilisierung und eventuell auch fiir einen héheren Bedarf sprechen kdnnte
und durch die, wie im Versuch dargestellt, Flitterung positiv beeinflusst werden kdnnte.

Zusammenfassend betrachtet, lassen sich aus den Ergebnissen der Untersuchungen einige
Ableitungen fiir die Praxis treffen:



e Das Krankheitsbild einer sogenannten hepatischen Lipidose tritt spontan auf, betrifft klinisch
nur einen Anteil der Herde, geht bei diesen Tieren allerdings mit massiven
Organveranderungen (Leber) einher, die letztendlich auch zum perakuten Verenden
beitragen dirften.

e Auslosende Faktoren waren aus der Studie heraus nicht konsistent zu erkennen, sind aber
sicherlich nicht ausschlieBlich dem Kontext Futter und Fiitterung zuzuordnen.

e Viele Ergebnisse aus Teil 1 und 2, wie die hohe Summe der freien Aminosduren im Blut, die
hohen Eisen-Gehalte in der Leber und die niedrigen Transferrin-Werte bei den Tieren, die
eine Fettleber hatten, lassen allerdings eine vorangegangene Stressphase (metabolisch, z.B.
induziert durch Schwankungen in der Nahrungsaufnahme als Moglichkeit) vermuten. Die
hochgradige Schadigung der Leber als Ursache fiir das Verenden der Tiere scheint
wahrscheinlich.

o Auf der anderen Seite ergaben sich aus den mannigfaltigen Analysen aus Phase 1 und 2
Erkenntnisse, wie eine Veranderung der Futterzusammensetzung moglicherweise praventiv
die Tiergesundheit erhalten kann. Im Zuge dessen wurden die Untersuchungen in Phase 3
unternommen. Der Modellversuch aus Phase 3 zeigte dabei, dass der Fettgehalt bei
frihzeitigen Wechsel des Futters auf ein Alleinfutter mit reduziertem Proteingehalt
verbunden mit dem Transfer in den Versuch, grundsatzlich zu erh6hten Fettgehalten in der
Leber fihrte (Vergleich Leberfettgehalte von Tieren vom Betrieb Ruthe zu Leberfettgehalten
aus dem Institutsversuch in Phase 3). Durch die beiden gepriiften didtetischen Ansdtze kam
es allerdings zu keinen signifikanten Unterschieden im Leberfettgehalt. Die erhohten
Konzentrationen von Vitamin E im Alleinfutter konnten auch in héheren Vitamin E Gehalten
in der Leber dargestellt werden, was praventiv interessant sein konnte.

Besonders positiv zu erwdhnen ist die Zusammenarbeit mit den verschiedenen
Gefllgeltierarztinnen und Gefligeltierarzten, die im Zuge dieses Projektes stattgefunden hat und
zu anregenden Diskussionen und Wissensaustausch im Hinblick auf die Erkrankung hepatische
Lipidose und auch allgemein der Mast weiblicher Puten in Deutschland gefiihrt hat. Nicht
ausschlieBlich aus den Ergebnissen der Studie, aber durch die gemeinsame intensive Arbeit an
der Thematik hat jede Tierarztin, jeder Tierarzt ein Stlick weit fiir sich einfache Losungsansatze
zur Eingrenzung der Erkrankung finden kénnen, die nun mit relativ gutem Erfolg umgesetzt
werden. Um die Ursache fiir die hepatische Lipidose zu verstehen, bedarf es zukiinftig weiterer
Forschung, der Grundstein fiir Praventions- und BehandlungsmaBnahmen konnte allerdings
gelegt werden.
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