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Altbekannte

Rinderkrankheit in
neuem Gewand?

Die bovine hereditdre Zinkdefizienz (BHZD)

von Nicole Gollnick, Simone Jung und Hubert Pausch

Bereits im Mai 2010 berichteten wirim
Deutschen Tierarzteblatt iiber Haut-
erkrankungen bei Kdlbern der Rasse
Deutsches Fleckvieh, deren Ursachein
einer ererbten Storung der intestinalen
Zinkaufnahme vermutet wurde. Dieser
Verdacht hat sich inzwischen erhartet,
wie nachfolgend gezeigt wird.
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Ursache und klinisches Bild

Die bovine hereditdre Zinkdefizienz (BHZD)
ist eine althekannte und ausfiihrlich beschrie-
bene, autosomal vererbte Erkrankung, welche
insbesonderein den 1960er und 1970er Jahren
in der Holstein-Friesian-Population ein Prob-
lem darstellte [1].

Der zugrunde liegende Gendefekt wurde
erstmals 2006, also iiber 40 Jahre nach dem
ersten Bericht iiber die Erkrankung bei Holstein
Friesians, beschrieben [2]: Das defekte Gen
SLC39A4 codiert fiir ein Transporterprotein, das
im Wesentlichen fiir den Zinktransport aus dem
Darmlumen in die Darmzellen verantwortlich
ist [3]. Da Zink fiir den Aufbau von Proteinen
bendtigt wird, die eine wichtige Rolle beim phy-
siologischen Absterben von Hautzellen spielen,
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entstehen bei den betroffenen Tieren typische
Hautveranderungen: Zundchst fallt eine Ver-
starkung der Schuppenbildung auf. Schliel-
lich entstehen nach und nach plattenférmige
Hautauflagerungen (parakeratotische Krusten
—Abb. 1). Aufgrund des damit einhergehenden
Elastizitdtsverlustes bricht die Haut zwischen
diesen Auflagerungen auf. Die so entstehenden
Hautwunden bieten einen guten Nahrboden fiir
bakterielle Infektionen [4] und ziehen Fliegen
an, wodurch esv. a. in der warmen Jahreszeit
kaum moglich ist, erkrankte Kalber vor einem
Madenbefall zu schiitzen.

Die Hautveranderungen treten erst mehre-
re Wochen nach der Geburt eines betroffenen
Kalbes auf, da die Frucht im Mutterleib tber
die Blutbahn ausreichend mit Zink versorgt
wird. Sie beginnen in der Regel am Kopfim
Bereich des Flotzmauls, in der Augenregion
und am Ohrgrund (Abb. 2). Schon friihzeitig
betroffenistauch die Hautan den GliedmaRen
und im Bereich des Brustbeins. Im weiteren
Verlauf der Erkrankung kommt es zu einer
generalisierten Entziindung der Haut und
der Kopfschleimhdute und damit verbunden
zum Anschwellen der tastbaren Korperlymph-
knoten [4,5]. Insbesondere wegen der Verdn-
derungen der Kopfschleimhdute und der Haut

Abb. 1: Die mosaikartigen, plattenférmigen Auflagerungen auf der Haut bestehen aus Haut-
zellen, Talg und Schmutz. Fiir diese Darstellung wurde die Hautoberfliche am bereits toten Kalb

gereinigt.
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Abb. 2: Die Hautverdnderungen bei Kélbern
mit BHZD beginnen meist im Kopfbereich.
Foto: N. Gollnick

im Zwischenklauenspalt (Abb. 3 und 4) wurde
bei BHZD-Patienten in der Vergangenheit meist
die klinische Verdachtsdiagnose ,Mucosal
disease” gestellt.

Bei einigen kiirzlich vorgestellten Fallen
ist bemerkenswert, dass die Kélber sehr be-
riihrungsempfindlich waren und kaum noch
lagen. Die Tiere standen meist viele Stunden
mit unter dem Bauch versammelten Beinen
in ihrer Box (Abb. 5) und zeigten teilweise
ausgepragtes Muskelzittern. In dieser Zeit
wurde Ablegeverhalten oft nur angedeutet.
Wurden die Tiere jedoch aktiv durch betreuen-
de Personen hingelegt, fielen sie fast augen-
blicklichin einen tiefen, langen Schlaf. Diese
Verhaltensweisen lassen sich so interpretieren,
dass fiir ein betroffenes Tier jede Bewegung,
insbesondere das Hinlegen, so schmerzhaft
ist, dass es stehen bleibt, solange es die Kraft
zuldsst.

Zink gehort zu den wichtigsten Spurenele-
menten im Stoffwechsel. Beim Sdugetier muss
Zink taglich tiber die Nahrung zugefiihrt wer-
den. Bei Mangelzustdnden kommt es zusatz-
lich zu den Effekten auf die Haut auch zu einer
erheblichen Beeintrachtigung der Funktionen
des Immunsystems [6]. So werden BHZD-Pa-
tienten oftmals mit einer langen Krankheits-
geschichte vorgestellt: Rezidivierender Durch-
fall, Lungenentziindungen und Kiimmern wer-
den am haufigsten von Besitzern bei Erhebung
des Vorberichts genannt. Esist wahrscheinlich,
aber noch nicht epidemiologisch abgesichert,
dass ein Teil homozygoter Anlagetrdger schon
vor dem Auftreten von Hautverdnderungen an
den Folgen von Infektionskrankheiten stirbt.

Den Ursachen auf der Spur

Eine retrospektive Auswertung der Patienten-
daten der Klinik fiir Wiederkduer mit Ambulanz
und Bestandsbetreuung der LMU Miinchen aus
dem Zeitraum 1. Januar 1997 bis heute ergab,
dass insgesamt 22 Fleckvieh-Kéalber mit dem
klinischen und pathologischen Bild der an-
geborenen Zinkaufnahmestérung vorgestellt
wurden. Dies entspricht 63 Prozent (22/35) der
Fleckvieh-Patienten im Altervon 0 bis 8 Monaten
mit der Diagnose ,generalisierte Dermatitis”.
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Abb. 3: Bei BHZD-Patienten kénnen héufig
ausgeprdgte Verdinderungen der Kopfschleim-
héute festgestellt werden.

Foto: N. Gollnick

Die Tiere stammten aus unterschiedlichen
Betrieben, wiesen jedoch gleiche Vorfahren
in der Ahnentafel auf. Alle Patienten befan-
den sich bei Einlieferung in einem fortge-
schrittenen Krankheitsstadium und mussten
schlieRlich euthanasiert werden. Ein Thera-
pieerfolg durch die orale Supplementation
von Zink konnte - so wie er bei Holstein-
Friesian-Kélbern erreicht wurde [5] - bei
behandelten Fleckvieh-Kalbern (n=5) nicht
verzeichnet werden. Mdglicherweise ist dies
darauf zuriickzufiihren, dass sich die Tiere bei
Therapiebeginn bereits im Spatstadium der
Krankheit befanden.

Um Ihre Hilfe wird gebeten!

Im Rahmen eines gemeinsamen Forschungsvor-
habens der TU Miinchen, LMU Miinchen und der
Bayerischen Landesanstalt fiir Landwirtschaft soll
die genaue genetische Grundlage der erblichen
Zinkdefizienz beim Fleckvieh entschliisselt und so
die Einfiihrung eines direkten Gentests zur siche-
ren Identifizierung von Anlagetrdgern der BHZD
ermoglicht werden. Des Weiteren sollen in einer
klinischen Studie der Krankheitsverlauf detailliert
untersucht und Therapieansatze gepriift werden.

Fiir die Weiterfiihrung der genomischen Studien
und die Absicherung bisheriger Ergebnisse, ins-
besondere aber fiir die genaue Charakterisierung
des klinischen Verlaufs und die Untersuchung von
Heilungsansatzen ist die Untersuchung weiterer
erkrankter Kalber notwendig. Bitte melden Sie da-
her Verdachtsfalle an Dr. Nicole Gollnick, Klinik fiir
Wiederkduer mit Ambulanz und Bestandsbetreu-
ung der LMU Miinchen, Tel. (0 89) 218 07 88-00,
Fax: -51, nicole.gollnick@lmu.de

Hinweise zu den fiir die Studie benédtigten Daten
und Proben finden Sie unter:
www.wdk.vetmed.uni-muenchen.de/publikatio-
nen/zinkmalabsorption/index.html
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Abb. 4: Erosionen der Zwischenklauenhaut

(hier als Rotung erkennbar) kommen bei

Patienten mit Verdacht auf BHZD hdéufig vor.
Foto: N. Gollnick

Im Jahr 2009 wurden innerhalb von weni-
gen Tagen aus drei verschiedenen Betrieben,
drei nah miteinander verwandte Fleckvieh-
Kélber mit BHZD-dhnlichen Verdnderungen
vorgestellt. Bis dahin gab esin der Fachlitera-
tur noch keine Beschreibung einer vererbbaren
Zinkaufnahmest6rung beim Fleckvieh. Aus die-
sem Grunde wurde in der Arbeitsgruppe von
Prof. Dr. Ruedi Fries am Lehrstuhl fiir Tierzucht
der Technischen Universitdt (TU) Miinchen un-
tersucht, ob bei diesen und weiteren in Folge
vorgestellten Kélbern der gleiche Gendefekt
vorliegt wie 2006 bei Holstein-Friesian-Kal-
bern beschrieben. Die bisherigen genomischen

1

Abb. 5: Kdlber, die mit dem Verdacht auf BHZD in der Klinik behandelt wurden, zeigten neben

Analysen weisen zwar darauf hin, dass auch
beim Deutschen Fleckvieh ein Gendefekt fiir die
beobachteten Félle von schwerer Hauterkran-
kung verantwortlich ist. Dieser liegt jedoch
in einer anderen Chromosomenregion als der
Defekt, der die klassische Zinkaufnahmesto-
rung der Rasse Holstein Friesian verursacht.

Anschrift der Autoren: Dr. Nicole Gollnick,
Klinik fiir Wiederkduer mit Ambulanz und
Bestandsbetreuung, Ludwig-Maximilians-
Universitat Miinchen, nicole.gollnick@lmu.de
Dipl.-Biol. Simone Jung, Lehrstuhl fiir Tier-
zucht, Technische Universitat Miinchen
Hubert Pausch, M.Sc., Lehrstuhl fiir Tierzucht,
Technische Universitat Miinchen

Literatur

[1] Machen M, Montgomery T, Holland R, Braselton E,
Dunstan R, Brewer G, Yuzbasiyan-Gurkan V (1996): Bovi-
ne hereditary zinc deficiency: lethal trait A 46. J Vet Diagn
Tnvest, 8(2):219-227.

[2] Yuzbasiyan-Gurkan V, Bartlett E (2006): Identification
of a unique splice site variant in SLC39A4 in bovine here-
ditary zinc deficiency, lethal trait A46: An animal model of
acrodermatitis enteropathica. Genomics, 88(4):521-526.
[3] Eide DJ (2004): The SLC39 family of metal ion trans-
porters. Pflugers Arch, 447(5):796-800.

[4] Stober M (1971): Parakeratose beim schwarzbunten
Niederungskalb. Klinisches Bild und Atiologie. Deutsche
Tierdrztl Wschr, 78(9):257-265.

[5] Stober M (2002): Erbliches Zinkmalabsorptionssyndrom.
In: Dirken G, Griinder HD, Stober M (Hrsg.): Innere Medizin
und Chirurgie des Rindes. Volume 4, Blackwell Verlag GmbH
Berlin-Wien, 36-38.

[6] Suttle NF (2010): Zinc. In: Mineral Nutrition of Livestock
(4th edition), 426-458.

-

einer ausgepréagten Beriihrungsempfindlichkeit auch ein gestértes Ruheverhalten.
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