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Abstract - Die subakute Pansenazidose (SARA) ist
eine multifaktorielle Verdauungsstérung des Rindes,
die aufgrund nicht vorhandener klinischer Symptome
schwer direkt zu erfassen, aber dennoch mit einer
Vielzahl von tierwohlrelevanten Erkrankungen hoch
assoziiert ist. Ziel des Forschungsvorhabens war es,
innovative Indikatoren zu entwickeln, die zur Phdno-
typisierung von SARA dienen kdénnen, um so eine
wiederkduergerechte Fiitterung sicherzustellen und
generell das Monitoring der Tiere zu verbessern. Um
potenzielle Indikatoren fiir den ruminalen pH ausfin-
dig zu machen, wurden im ersten Schritt die Assozia-
tionen zwischen ruminalen pH-Parametern, Milchin-
haltsstoffen und Rationseigenschaften in einer Meta-
Analyse untersucht. Dabei konnten fiir den Fett- und
Proteingehalt sowie den Fett-Protein-Quotient Asso-
ziationen fiir den tagesmittleren pH-Wert (p_H), die
tagliche Zeit mit einem pH<5.8 (TpH<5.8) sowie auch
den tdglichen pH-Schwankungsbereich (ApH) besta-
tigt werden. In multiplen Meta-Regressionsmodellen
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zeigte zudem der Laktosegehalt der Milch die Eig-
nung, die Vorhersagbarkeit ruminaler pH-Parameter
zu verbessern. Im nachsten Schritt wurde die tagliche
pH-Entwicklung im Retikulum (eCow-Bolus) und im
ventralen Pansensack (LRCpH-Logger) in vivo unter-
sucht. Verwendet wurden dafiir tierindividuelle,
transponderbasierte Futter- und Wassermengenerfas-
sungen sowie auch sensortechnisch erfasstes Wie-
derkauverhalten. Es konnte gezeigt werden, dass die
tagliche pH-Entwicklung maBgeblich durch das Ver-
halten der Tiere erkldrt werden kann, wobei die zeitli-
che Verteilung der Futter- und Wasseraufnahme-
sowie Wiederkauereignisse im Tagesverlauf entschei-
dend sind. Die dabei in einer 1-miniitigen Auflésung
beriicksichtigten Zeitreihen konnten zusammen mit
weiteren Informationen wie z.B. der Milchleistung,
dem Laktationsstadium und dem Korpergewicht ins-
gesamt 67% der Varianz der retikuldaren und 38% der
Varianz der ruminalen pH-Verldufe erklaren. Im letz-
ten Schritt wurde anhand von Daten aus zehn Praxis-
betrieben untersucht, inwieweit Mittelinfrarot-
Spektralanalysen (MIR) und Fettsdauremuster der
Milch mit retikular gemessenen (eCow-Bolus) pH-
Parametern assoziiert sind. Mit Hilfe von Partial-
Least-Squares (PLS) Regressionsmodellen konnten
moderate Assoziationen zwischen pH und ApH zu den
Spektraldaten der Milch ermittelt werden. Ferner
gingen groBere ApH-Werte mit signifikant geringeren
kurz- (SCFA) und mittelkettigen (MCFA) Fettsdaurege-
halten und hoheren Gehalten langkettiger, einfach
ungesattigter cis-Fettsduren einher.

EINLEITUNG

Die adaquate Futterung laktierender Kihe ist insbe-
sondere bei hochleistenden Tieren eine groBe Her-
ausforderung. Zu den wichtigsten Eigenschaften der
Ration gehdéren dabei der Energiegehalt sowie der
Gehalt an physikalisch-effektiver Struktur (Nocek,
1997). Die energetische Aufwertung des Grundfut-
ters durch kohlenhydratreiches Kraftfutter kann
jedoch das Risiko fir Verdauungsstérungen und
somit fur die Entstehung einer SARA insbesondere in
den ersten drei Monaten der Laktation erhéhen
(Gréhn and Bruss, 1990). Die primare Ursache daftr
ist eine Anhaufung von SCFA im Pansen, die auf eine
gesteigerte Fermentation der schnell abbaubaren
Kohlenhydrate zurlickzufihren ist. Damit kann ein
Abfall des ruminalen pH-Wertes und somit die Ent-
stehung eines azidotischen Milieus einhergehen
(Nocek, 1997). Der pH-Wert als ein wichtiger abioti-
scher Faktor beeinflusst das Wachstum sowie auch
die Zusammensetzung des ruminalen Mikrobioms,
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wobei pH-Werte unter 6,0 bereits zu einer Reduktion
der Faserverdaulichkeit fuhren (Hoover, 1986).

In einem subakuten Stadium sind jedoch keine
ausgepragten klinischen Symptome auf tierindividu-
eller Ebene erfassbar. Dennoch kénnen Assoziatio-
nen mit verschiedenen klinischen Symptomen auf
Herdenebene festgestellt werden, darunter eine
reduzierte Futteraufnahme, eine geringere Effizienz
der Milchproduktion, ein hdéheres Risiko fur Durch-
fall- und Klauenkrankheiten sowie insgesamt mehr
unfreiwillige Abgange (Kleen et al., 2003). Folglich
ist davon auszugehen, dass SARA das Tierwohl be-
eintréchtigt und auch zu wirtschaftlichen Verlusten
fiuhrt. Enemark (2009) bezeichnete SARA deshalb
die wichtigste ernahrungsbedingte Krankheit beim
Milchvieh.

Die gréBte Herausforderung fir die Minimierung
SARA-verursachter Beeintrachtigungen des Tier-
wohls besteht darin, prazise Diagnoseindikatoren zu
identifizieren. In der Wissenschaft gelten derzeit
verschiedene pH-Parameter als ,Goldstandard" fir
die Diagnose einer SARA. Beispielsweise empfehlen
Zebeli et al. (2008), dass der ruminale pH > 6,16
und TpH<5,8 eine Dauer von 5,24 h/d nicht Uber-
schreiten sollte, um das Risiko fiir eine SARA zu
verringern. Da die Messung des ruminalen pH-
Wertes nicht ohne invasive Methoden mdglich ist,
wird in der landwirtschaftlichen Praxis bereits der
Fett-Protein-Quotient der Milch (FPQ) als Indikator
fir SARA herangezogen. Ein FPQ < 1,0 solle dabei
auf eine SARA bedingte Verdauungsstérung hindeu-
ten (Enemark et al., 2002).

Neben der pH-Messung im ventralen Pansensack
wurden in den letzten Jahren zunehmend oral verab-
reichte Messboli zur kontinuierlichen Messung des
retikuldren pH-Wertes eingesetzt. Diese grundsatz-

lich auch in der Praxis einsetzbaren Gerate sind
jedoch verhaltnismaBig teuer und es ist noch nicht
ausreichend geklart, wie genau diese Gerate die pH-
Entwicklung im ventralen Pansen abbilden.

Unter der Annahme, dass Assoziationen zwischen
den Milchinhaltsstoffen und dem ruminalen Fermen-
tationsgeschehen bestehen, bietet die Milchzusam-
mensetzung das gréBte Potential zum routinemagi-
gen und flachendeckenden Monitoring. Im Fokus ist
die MIR-Spektralanalyse der Milch, welche derzeit
bereits genutzt wird, um die Standardinhaltsstoffe
Fett, Protein, Harnstoff und Laktose zu bestimmen
(Gengler et al., 2016). Mit dieser Technologie ist es
moglich, die Hauptinhaltsstoffe noch weiter zu diffe-
renzieren, wie z.B. die Aufschlisselung des Fettes in
seine Fettsaurezusammensetzung. Neuste Ansatze,
die sich auf Assoziationen mit der Milchzusammen-
setzung stutzen, beinhalten die Schatzung auch
komplexerer Merkmale wie z.B. den Energiestatus
(Grelet et al., 2017) oder die Methan-Emission der
Kuh (Kandel et al., 2017).

Primares Ziel dieser Arbeit war es zu ermitteln,
ob Assoziationen zwischen den MIR-Spektren der
Milch und ruminalen Fermentationseigenschaften
vorliegen und ob diese fiir ein routinemaBiges Moni-
toring des Stoffwechselstatus genutzt werden kon-
nen. Als Vorstudien erfolgten sowohl eine Meta-
Analyse zur Identifizierung potentieller Indikatoren
sowie eine Untersuchung zur generellen Entwicklung
des retikularen und ruminalen pH-Wertes.

IDENTIFIZIERUNG POTENTIELLER INDIKATOREN MIT
HILFE EINER META-ANALYSE
Im Vergleich zu der von Zebeli et al. (2008) durch-
geflihrten Meta-Analyse, in der unter anderem auch
der pH mit Hilfe von Rationseigenschaften modelliert
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Abb. 3. Streudiagramme fiir den tagesmittleren pH (pH, n = 30 Studien) und den pH-Schwankungsbereich (ApH, n = 22 Studien)
in Abhdngigkeit von dem Fett- und Proteingehalt sowie dem Fett-Protein-Quotienten (FPQ) der Milch. Beobachtungen aus
derselben Studie wurden durch eine graue Linie verbunden. Zusétzlich wurden die Regressionslinien basierend auf dem Fixed-
Effekt-Anteil eines robusten Multi-Level Meta-Regressionsmodells eingezeichnet (rot) und der Schétzwert fiir die Steigung (f1)

sowie der jeweilige Standardfehler und p-Wert angeben.
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wurde, lag der Fokus in der hier durchgefiihrten
Meta-Analyse insbesondere auch auf den Assoziatio-
nen zwischen den pH-Paramatern (pH, TpH<5.8 und
ApH) mit den Hauptinhaltsstoffen der Milch. Zur
Schaffung einer Datengrundlage, wurden in einer
Literaturrecherche 32 Studien mit kontinuierlicher
pH-Messung im ventralen Pansen laktierender Kihe
unter Berilcksichtigung mehrerer Selektionskriterien
erfasst.

Im ersten Schritt erfolgte eine explorative Haupt-
komponentenanalyse, um generelle Zusammenhan-
ge zwischen 23 erfassten Variablen mit Hilfe einer
Variable Factor Map der ersten zwei Hauptkompo-
nenten zu visualisieren. AnschlieBend wurden alle
potenziellen Pradiktoren fir die drei pH-Parameter
auf ihre Vorhersageeignung mit Hilfe von robusten
gemischten Multi-Level Meta-Regressionsmodellen
(Viechtbauer, 2019) untersucht. Weiterhin wurde
separat flr Milch- und Rationsvariablen eine auto-
matisierte Variablenselektion fir die drei pH-
Parameter durchgefiihrt. Um die relative Bedeutung
der einzelnen Variablen zu schatzen, wurde eine
Multi-Modell-Inferenz verwendet.

Der Protein- und Fettgehalt der Milch sowie der
FPQ zeigten in der Meta-Regressionsanalyse fir alle
drei pH-Parameter signifikante Assoziationen. Die
Ergebnisse der Modellierung von pH und ApH mit
Fett, Protein und dem FPQ sind in Abb. 1 veran-
schaulicht. Der Abbildung ist zu entnehmen, dass
signifikante Assoziationen vorliegen, diese aber
lediglich als Trends einzustufen sind. Auffallig ist
insbesondere die Varianz zwischen den einzelnen
Studien, die im Rahmen der Modellierung als zufalli-
ger Studieneffekt erfasst wurde. In Anbetracht die-
ser Heterogenitat ist es naheliegend, bisherige Indi-
katoren wie ein FPQ < 1,0 fur SARA im Allgemeinen
in Frage zu stellen.

Im Rahmen der Multi-Modell-Inferenz mit multip-
len Multi-Level Meta-Regressionsmodellen zeigte
sich, dass auch der Laktosegehalt der Milch zusam-
men mit dem Protein- und Fettgehalt eine signifikan-
te Assoziation zu pH und TpH<5.8 aufweist.

In diesem meta-analytischen Ansatz konnte somit
bestatigt werden, dass Assoziationen zwischen den
ruminalen pH-Parametern und der Milchzusammen-
setzung bestehen.

ERKLARUNG RETIKULARER UND VENTRAL RUMINALER PH-
ENTWICKLUNGEN MIT HILFE EINER ZEITREIHENANALYSE

Der ruminale pH-Wert ist ein komplexes Merkmal
und unterliegt einer Vielzahl von Einflussfaktoren.
Neben der Produktion von SCFA durch die Fermenta-
tion sind auch die Absorption von SCFA Uber die
Pansenwand sowie die Pufferung durch Speichel
beim Wiederkauen den pH beeinflussende Mecha-
nismen. In einer zweiten Studie wurde untersucht,
inwiefern die ruminale pH-Entwicklung mit Hilfe des
tierindividuellen Verhaltens erklart werden kann.
Dafiir standen Daten zur Verfliigung, die in der
Versuchsstation des Friedrich-Loeffler-Instituts (FLI)
in Braunschweig anhand von 13 pansenfistulierten
Kihen erhoben wurden. Die Daten umfassten konti-
nuierliche pH-Messungen, welche synchron im Reti-

kulum mit pH-Messboli (eCow Ltd., Exeter, Devon,
UK) und im ventralen Pansensack mit LRCpH-
Loggern (Dascor Inc., Escondido, CA) aufgezeichnet
wurden. Zusatzlich wurde das Wiederkauverhalten
mit RumiWatch-Halftern (ITIN + HOCH GmbH,
Liestal, CH) sowie die Futter- und Wasseraufnahme
tierindividuell mit transpondergestitzten Systemen
(RIC, Insentec B.V., Marknesse, NL) erfasst. Ferner
wurden die Milchmenge sowie das Lebendgewicht
bei bzw. nach jedem Melken bestimmt.

Fur die statistische Auswertung wurde ein innova-
tiver Ansatz verfolgt, in dem alle vorliegenden Daten
in Form von Zeitreihen in linearen gemischten Re-
gressionsmodellen analysiert wurden. Entscheidend
dafir war eine umfangreiche Datenvorbereitung,
wobei alle verfiigharen MessgréBen in eine einheitli-
che 1-minltige Auflésung transformiert wurden. Des
Weiteren wurden Signaltransformationen verwendet,
um die einzelnen Futter- und Wasseraufnahmeereig-
nisse im Zeitverlauf zu modellieren. Verwendet wur-
den dafir rekursive Filter, welcher einer Kombinati-
on aus einer Kumulation und einer exponentiellen
Abnahme entsprechen (Shumway und Stoffer,
2017). Das als 1/0 kodierte Wiederkauverhalten
wurde hingegen mit Hilfe eines gewichteten gleiten-
den Durchschnitts unter Verwendung eines GauB-
Filters transformiert.

Die Ergebnisse der Modellierung, welche auf Zeit-
reihendaten von insgesamt 145 Tagen beruhen, sind
in Abb. 2 anhand eines Beispiels fir eine Kuh Uber
einen Zeitraum von 48 h visualisiert. Es ist ersicht-
lich, dass beide pH-Verlaufe im Wesentlichen einer
Kombination aus den an der x-Achse gespiegelten
transformierten Futter- und Wasseraufnahmeraten
entsprechen. Das transformierte Wiederkauen tragt
ebenfalls zur Erkléarung der pH-Werte bei, wobei
Wiederkauphasen sich in einer temporaren Erhéhung
der pH-Werte widerspiegeln. Im Rahmen der Model-
lierung konnten 67% der Varianz der retikuldren und
38% der Varianz der ruminalen pH-Verlaufe mit den
festen Effekten erklart werden. Aus diesen Ergebnis-
sen ist ableitbar, dass die tagliche pH-Entwicklung
im hohen MaBe mit dem tierindividuellen Futterauf-
nahme- und Wiederkauverhalten assoziiert ist. Fer-
ner werden alle Faktoren, die das Aufnahme- und
Wiederkauverhalten stimulieren oder unterdriicken,
somit auch die ruminale pH-Entwicklung beeinflus-
sen. Neben biotischen und abiotischen Faktoren sind
auch managementbedingte Einflisse, wie z.B. die
Melk- und Futterungshaufigkeit, zu nennen. Dies
steht im Einklang mit den Ergebnissen von Denwood
et al. (2018), die anhand von 13 Praxisbetrieben die
tier- und betriebsspezifische retikulére  pH-
Entwicklung analysierten.

Da sowohl der retikuldre pH als auch der pH-Wert
im ventralen Pansensack mit den gleichen Variablen
modelliert werden kdénnen, wird mit der vorliegenden
Studie eine Assoziation zwischen den pH-Werten an
beiden Messorten bestatigt.
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Abb. 4. Beispiel fiir die Zeitreihen einer Kuh iber einen Zeitraum von 48 h. Dargestellt sind die pH-Verldufe im Retikulum (eCow)
und im ventralen Pansensack (Dascor) sowie das Futteraufnahme- und Wiederkauverhalten (WK) in nicht transformierter (grau)
und transformierter (T[rPMR], T[rKF], T[rW] und T[WK], schwarz) Form, wobei a der stiindlichen exponentiellen Abnahmerate
entspricht. Zuséatzlich wurden die mit linearen gemischten Modellen vorhergesagten pH-Verldufe ergénzt.

ASSOZIATION ZWISCHEN RETIKULAREN PH PARAMETERN
UND MIR-SPEKTREN DER MILCH

In der Hauptanalyse dieser Arbeit wurde die Assozia-
tion zwischen retikuldaren pH-Parametern und MIR-
Daten der Milch untersucht. Die daflir verwendeten
Daten wurden im Rahmen des ,IndiKuh“-Projektes
(,Bewertung der Tiergerechtheit in der Milchviehhal-
tung - Indikatoren im Bereich Stoffwechsel und
Futterung™) in zehn Betrieben anhand von jeweils
zehn Tieren unter Praxisbedingungen erhoben. Ein-
gesetzt wurden dabei oral verabreichte pH-Messboli
(eCow Ltd., Exeter, Devon, UK) zur kontinuierlichen
pH-Messung im Retikulum. Die pro Tier insgesamt
vier Mal erhobenen Milchproben, bestehend aus
jeweils einer Abend- und Morgenprobe, wurden vom
Landeskontrollverband Weser-Ems e.V. analysiert
und die rohen MIR-Spektraldaten zur Verfigung
gestellt. Eine zu Uberwindende Hirde bei der Arbeit
mit MIR-Spektroskopie ist, dass eine hohe Intra-
und Intergeratevariabilitét vorliegt und die Vorher-
sagen im Zeitverlauf instabil sind (Gengler et al.,
2016). Fur die Standardmilchinhaltsstoffe wird diese
Problematik mit routinemaBigen gerateinternen
Kalibrationen gelost. Da dieses aber nicht fir alle
Inhaltsstoffe erfolgt, ist die Verwendung der rohen
Spektren nur begrenzt fir neue, komplexe Merkmale
moglich. Aus diesem Grund erfolgte in Kooperation
mit der Universitat Littich (Gembloux Agro-Bio
Tech) sowie dem Centre Wallon de Recherches Ag-
ronomiques in Gembleux eine Standardisierung der
Spektren; das zugrunde liegende Verfahren wurde
ausfihrlich von Grelet et al. (2015) beschrieben.
Basierend auf den standardisierten Spektren erfolgte

zudem durch die Gembloux Agro-Bio Tech die Vor-
hersage der Fettsaurezusammensetzung der Milch.

In einem ersten Analyseansatz wurden die stan-
dardisierten Spektraldaten genutzt, um unter An-
wendung von PLS-Regressionsmodellen den retikular
gemessenen pH und ApH vorherzusagen. Aus der
Modellierung des pH ging jedoch nur eine unzu-
reichende Vorhersagbarkeit mit Hilfe der Spektralda-
ten hervor (R2 = 0,19). Hingegen wies das Modell
fir ApH mit R2 = 0,32 eine moderate Vorhersagbar-
keit auf. In Abb. 3 sind die Ergebnisse des nachsten
Schrittes visualisiert, in dem die Beobachtungen
basierend auf den 25%-, 50%-, 75%- und 90%-
Quantilen der ApH-Werte in finf Gruppen eingeteilt
und die Assoziationen zu insgesamt 18 Fettsdauren
bzw. Fettsauregruppen untersucht wurden. Die ein-
zelnen Fettsduren bzw. Fettsauregruppen wurden
dabei als Anteil zum Gesamtfettgehalt der Milch
betrachtet. Diesen Ergebnissen ist zu entnehmen,
dass groBere ApH-Werte mit signifikant geringeren
SCFA- und MCFA-Gehalten und hoéheren Gehalten
langkettiger, einfach ungeséttigter cis-Fettsauren
einhergehen. Diese Ergebnisse stehen somit im
Einklang mit der Studie von Colman et al. (2010), in
der Assoziationen zwischen der Fettsdurezusammen-
setzung der Milch und ruminalen pH-Parametern
aufzeigt wurden.
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Abb. 3. Visualisierung der mit Hilfe von MIR-Spektraldaten vorhergesagten Fettsdurezusammensetzung in Abh&ngigkeit einer auf
dem pH-Schwankungsbereich (ApH) Quantil-basierten Klassifizierung (25%-, 50%-, 75%- und 90%-Quantil). Dargestellt sind die
standardisierten Mittelwerte der jeweiligen Fettsdure pro Klasse, wobei die Werte in dem Spiderplot von innen (Zentrum) nach
auBen steigen. Die Cx:y-Kodierung beinhaltet die Anzahl der C-Atome (x) sowie die Anzahl der Doppelbindungen (y) der jeweiligen
Fettsdure. Die Bonferroni-korrigierten p-Werte fiir den Effekt der Klassenzugehdérigkeit auf den Gehalt der jeweiligen Fettsdure sind
fiir p < 0,001 durch ***, p < 0,01 durch **, p < 0,05 durch * und p = 0,05 durch N.S. gekennzeichnet.

SCHLUSSFOLGERUNG

Die Anwendung meta-analytischer Methoden erwies
sich als wirkungsvolles Werkzeug, um einen Uber-
blick Uber die komplexen physiologischen Zusam-
menhange zwischen Ration, Fermentationsgesche-
hen und Milcheigenschaften zu generieren. Dariber
hinaus konnte gezeigt werden, dass in den Nutztier-
wissenschaften sonst unibliche Methoden, wie das
Arbeiten mit hochaufldsenden Zeitreihendaten oder
die Anwendung von Signaltransformationen zu neu-
en Erkenntnissen flihren kénnen. Ferner wurde be-
statigt, dass die bereits routinemaBig erhobenen
MIR-Spektraldaten der Milch weitaus mehr als nur
die Informationen Uber die Hauptinhaltsstoffe ent-
halten. Sie bieten somit ein enormes Potential fir
weitere Anwendungen wie z.B. die Schatzung fer-
mentationsassoziierter Parameter des Retikulo-
Rumens. Diese Kenntnisse sind die Grundlage fur die
Entwicklung eines routinemaBigen und flachende-
ckenden Monitorings, um den Tierschutz in der
Milchwirtschaft zu verbessern.
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