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Kalbergesundheit am Scheideweg....

+ 1/3 bis 2 der Kalber mlssen bis zum Abtranken
behandelt werden (urie etal, 2018)

+ Gebrauch von Antibiotika und Antiparasitika wird
mehr und mehr eingeschrankt, rasch
zunehmende Resistenzlage

« Markt der Probiotika wachst sehr schnell als
Alternativen fir Therapie und Vorbeuge:
+ 46,55 Milliarden in 2020, 7 % jahrliches Wachstum
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Wissenschaftlich bestatigte Wirkung

Species Anzahl Studien Journal Articles
Aquaculture 21 8

Beef 56 16

Dairy 124 48
Equine 19 6

Pets 9 -
Poultry 82 26
Sheep & Goat 16 5

Swine 75 19

In vitro 103 7

Other 3 2

Total 508 137
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Gesunde Kalber sind resilienter!

Krankheit
Umgebung
Management
Futter Qualitat

Gute Gesundheit Schlechte Gesundheit
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Metabolische Programmierung iiber die Fiitterung

villus height , crypt depth,
Cell proliferation and di iati

1 Neonatales Inmun
system 1 Schleimhaut Immun
Fischer et al., 2018 system)
in the sma¥ intestine

Liang et al., 2014)

1 Entwicklung
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1 Milchleistung 1st
und 2" Laktation )

Faber et al. 2005)

1 K mit

Baumrucker et al, 19947 penefiziellen Bakterien
1 Bifidobacterium and | E. coli
Malmuthuge et al., 2001

| Pathogen Anheftung)

to the intestinal epithelial cells and
prevent infections-Oligosaccharides
Maldonado-Gomez et al., 2015)
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Tageszunahmen und spatere Milchleistung
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Durchschnittliche Tageszunahme vorm Absetzen
Meta-Regression des Effekts der taglichen Zunahme (kg/Tag) auf die Milchleistung von Kalbern, die vor dem

Absetzen mehr erhalten haben. =-106 kg + 1.551,4 kg x
tagliche Zunahmen (kg/Tag).
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Geslindere Kélber durch Diamond V —
Neue Erkenntnisse und Studien

In Starter/Miisli:

“ ORIGINAL

0,5 % Gesamt
Trockenmasse
Aufnahme/Tag

In Milch/MAT: In Starter/Miisli:

SmartCare,  NutriTelo

1 g/Tier/Tag 5 g/Tier/Tag

Auch als Flussigvariante erhaltlich!
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Wie bewirken Hefekulturen/
bioaktive Metaboliten
Darmgesundheit und
Starkung der Inmunabwehr?
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Wirkungsweisen/Benefits von Hefekulturen

1. Verbessern das Magen-Darm-
Microbiom/Aufrechterhaltung der
Darmgesundheit

2. Reduzieren Chronische
Entziindungen

3. Verbessern Gesundheit, Produktion
und Profit
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Microbiom/Microbiota - ein Schliisselwort
schlechthin!

Der Mensch besteht aus Zellen!
Aber nur 43% sind eigene
Korperzellen,

Mehr als die Halfte sind
Mikroorgansimen!!!

NutriTelo Source: google search <& Diamond V

nature

Home | News & Comment | Research
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ARTICLE PREVIEW
‘ Pathogene Bakterien verursachen Entziindungen

NATURE | INSIGHT | REVIEW < =

Interactions between the microbiota and pathogenic
bacteria in the gut

Andreas J. Baumler & Vanessa Sperandio

Affiliations | Corresponding author

Nature 535, 85-93 (07 July 2016) | doi:10.1038/nature18849
Received 04 September 2015 | Accepted 22 April 2016 | Published online 06 July 2016
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Entziindungen durch pathogene Bakterien >
Lipopolysaccharide (LPS) = Toxine!

+ LPS sind Bestandteil der ¢ LPS “Endotoxine” werden
ausseren Zellwand gram  frei, wenn Bakterien
(-) Bakterien absterben

Gram Negative

§§ UrOROLISICCMADE DEATH OF GRAM-NEGATIVE BACTERIUN
{ AND RELEASE OF ENDOTOXIN

endotoxin

- Slayer
| UTER MEMBRANE

PeniASHICSPICE
PETROGCAN

(crorusi
ENBRANE
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Verandertes Microbiom - Entziindung

Pathogene Bakterien
verandern das

Microbiom
“Leaky Gut”
Aktivierung von LPS T —— e ————— —
erkennenden Rezeptoren <« /N LPSim Pansen

(TLR-4 und CD14) und Darm

!

A LPS in Portalvene

!

Entziindung ALPS in

Cytokine (z.B., TNFa, IL-1, IL-6)

1 Akutphase Proteine Peripherer Blutbahn

(z.B. Hp, SAA und

Adapted from J. C. Plaizier
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Erhohte Pansen/Darm-Durchlassigkeit
(‘leaky gut”)

‘ Hitze Stress ‘ ‘ Dickdarmazidose ‘

Transit Period

Futtervorenthaltung
Psychologischer Stress

N - N Bakterienliberwucherung im
‘ Fehlgéarungen im Dickdarm ‘ Diinndarm

NtriTelo Baumgard et al 201 7 ) <& Diamond V'

Intestinale Morphology

Thermo Neutral Hitze Stress Futtervorenthalten:
40% des normalen
Bedarfs

NutriTelo e At <& Diamond V'

Pearce et al., 2011
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Submucosa

1 Inflammatory response
1 Acute Phase Proteins:
*Serum Amyloid A
*Haptoglobin

*LBP

Sara Stoakes

NutriTelo f o o1 e <& Diamond V'
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Durchlassigkeit Magen-Darm-Trakt

Starkere Darmwand unter Oxidativem Stress

+ TEER — Transepithelial Electrical Resistance
« Messungen zur Wirksamkeit der Barrierefunktion
der Epithelzell-Schicht
« Angepasst zur Untersuchung der Durchlassigkeit
der Tight junctions
Transcellular ~ Paracellular

pathway aqueous
pathway
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NutriTek schiitzt das Darmepithel bei oxidativem

Stress (H202)
12.0 -
10.0 A a a
~ 801 b
S
E 6.0 -
4.0 A ¢

20 .
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Control ‘ NutriTek Control ‘ NutriTek

After oxidative stress

Before oxidative stress

l Hoherer Widerstand = Darm weniger durchlassig ]
. ‘v Diamond V'
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Alugongo et al. Journal of Animal Science and Biotechnology (2017) 8:34

DOI 10.1186/240104-017-0165-5 Journal of Animal Science and

Biotechnology

Review: Utilization of yeast of @
Saccharomyces cerevisiae origin in artificially
raised calves

Gibson M. Alugongo, Jianxin Xiao, Zhaohai Wu, Shengli Li, Yajing Wang and Zhijun Cao

Hefekulturen erhohen

els. In

e Trockenmasseaufnahme, Wachstum, il
Futtereffizienz und verringern ;

# Durchfalle.

positi

diea Verbesserte Pansenfermentatlon
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REVIEW Open Access

i, |

S 5, . Dairy Sci. 99:5401-5412

El % http://dx.doi.org/10.3168/jds.2015-10563
®¥s  ©American Dairy Science Association”, 2016.

Effects of Saccharomyces cerevisiae fermentation products on dairy calves:
Ruminal ferr ion, gastroi inal morphology, and microbial community

J. X. Xiao,*' G. M. Alugongo,*' R. Chung,t S. Z. Dong,* S. L. Li,* I. Yoon,t Z. H. Wu,* and Z. J. Cao’
Siate Koy Laboratory of Anal Niffon Gollegs & Anml Scienée ahd Tochnaiogy, Crina AgHcahur Unversiy. Beiing 100123, PR, China
+Diamond V. Cedar Raids. 1A 52404

CONCLUSIONS

M Hefekulturen beeinflussen
Microbiom, erhdhen Butyrat im

MDTrakt, mit antibiotischer Wirkung
und verhindern Eindringen von
y Pathogenen

tinal morphology.

. animals Animals 2019, 9, 4; fI/VI\D\Py

Article

Effects of Saccharomyces Cerevisiae Fermentation
Products on the Microbial Community throughout the
Gastrointestinal Tract of Calves

Jianxin Xiao !, Gibson M. Alugongo 9, Shoukun Ji !, Zhaohai Wu !, Shuangzhao Dong !,
Shengi Li !, Ilkyu Yoon 2, Ruby Chung 2 and Zhijun Cao *

Hefekulturen beeinflussen
Microbiom, mehr faserverdauuende

Bakterlen'

od dairy
cows and have been to improve calf p and health. However the c}mnges in
microbial community along the gut in calves supplemented with SCFP have not been investigated
extensively. This manuscript exhibited that calves supp with

fermentation products changed the microbial community of GIT and stimulated fibroly tic bacteria
(L iraceae and ion in early rumen and large intestine, respectively.
Those alternations of microbiota in GIT might explain how SCFP works in calves.

Weitere Wirkungsweisen/Effekte

@

DV Bioactives™
Mehr VFA
Mehr
Proopionat
Mehr Butyrat

Nutrifelo e At <& Diamond V'




Pansen Entwicklung
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¥ Control M Diamond V Calf Program

*P<005

Dimensions of rumen papillae (um)

Papillae Length

Kontrolle
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Immunitat: Reduzierte Schwere/Dauer
Samonelleninfektion

—-Control —Calf Program

g 1045
e
3
8 1035 P<005
@
Qo
5
L Fever
§ 1025
g N
Q
© / /\/‘\/\‘-:j>1
1015 *
0 5 10 15 20 25

Days Post-infection

Brewer etal, 2014
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Immunitat: Reduzierte Schwere/Dauer Samonelleninfektion

-=-Control ——Calf Program

P<0.05

0.2
0.1
0.0

0 5 10 15 20 25

Days Post-infection
Brewer et al, 2014
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Immunitat: Reduzierte Schwere/Dauer Samonelleninfektion

Salmonella Colonization

mControl BCalf Program

10000 o289
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CFUIg lleum
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2000

‘Salmonella intestinal colonization

Brewer etal., 2014
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Immunitat: Reduzierte Schwere/Dauer Samonelleninfektion

Salmonella Ausscheidung

—Control ——Calf Program

P <0.05

Fecal shedding
(log 10 cfulg feces)

0 3 6 9 12 15
Days Post-infection

Brower etal, 2014
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Immunitat: Reduzierte Schwere/Dauer

Salmonella Ausscheidung

n IN) w
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) Diamond V U.S. Veal Trial. 2016 & Diamond v
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Immunitat: weniger Ausscheidung bei Immunitat: Reduzierte Schwere/Dauer
Samonelleninfektion (human-) pathogene E.coli O157:H7
E.Coli Ausscheidung
==—Control —Calf Program 12000
120 5
2 > 10000
H 100 =3
% 0 2 8000
2 60 £ 6000
2w $ 000
:g, B Y 2000
o
1 2 3 4 5 6 0 —
Days Post-infection Control Calf Program
Nutriﬁl{) Harris et, al 2015. J. Dairy. Sci 98 (E-Supp.2):163 Qbinmond v Nﬂﬂ'iﬁk) Qniumond v
Hefekulturen erhohen Starter Aufnahme Hohere tgl. Zunahmen unter Stress!
EControl ®Calf Program HControl ¥ Calf Program EControl ®Calf Program
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Nutritelo Harris et, al 2015. J. Dairy. Sci98 (E-Supp.2)-153 Qbinmond v NutriTel) Brewer etal., 2014 Hartis et, al 2015 Qbiumcnd v
Immunsystem Gesundheits-Benefits weitere Benefits
+ Verbessert Immunsystem und Gesundheit . Mehr Miisli/Starterfutteraufnahme
« Verringert Schwere und Dauer von Krankheiten + +77 Gramm/Tag mehr unter Salmonellen Challenge (Harris et al., 2017)
« Weniger Behandlungen, geringere Behandlungskosten, + Hoheres Korpergewicht

Krankheitsanfélligkeit und Tod
(Alugongo et al., 2017."Magalhaes et al., 2008)
« Geringere klinische Anzeichen von Salmonellose (weniger
Fieber/Diarrh6e)
(Brewer et al., 2014. Harris et al., 2017)

+ Weniger Schaden durch Salmonella (Diamond V - U.S. Veal - Field Trial.
2016)

+2,5 kg hoheres Korpergewicht nach Salmonellen challenge

(Brewer et al., 2014)

+3,03 kg mehr Gewicht nach Salmonellen challenge (Harris et al., 2017)

Verbesserte Tageszunahmen um +15.6% (Lesmeister et al., 2004)

+2,2 bis 2,7 kg mehr Gewicht gegeniiber Kontrollgruppe beim Absetzen (Diamond V - CA
Field Trial. 2015)

« Verbesserte Futtereffizienz

« Geringere Kolonisation von Salmonellen in lleum und geringere
Ausscheidung von Salmonellen und E-coli (Brewer et al., 2014. Harris et

al., 2017. Diamond V - U.S. Veal - Field Trial. 2016) + - 170 gramm weniger Futter pro 0,45 kg Kérpermassezuwachs notwendig bei Salmonellen
- - Challenge (Harris et al., 2017)
« Verbessert die Inmunantwort X .
+ Verbesserte Neutrophile Phagocytose ohne typische damit + Weniger Absetz- und Grur{penstress - bessere Futtereffizienz
verbundene Entziindungen, erhohtes Potential antioxidativer + Tageszunahmen um +13% hoher (Field trial, Ohio. 2002 - DA405.2002)
Kapazitat von Neutrophilen « Futtereffizienz besser um +17% (Field trial, Ohio. 2002 - DA405.2002)

(Perdomo et al., 2011; Magalhaes et al., 2008)
___+ Erhohte Fressaktivitat von Makrophagen und NK Zellen _
\g5ifek) (Carlson etal., 2015; Jensen et al., 2011) Qbinmond v \s&ilek Qniumond v




Wirkung gegenuiber
Darmparasiten?

Ein gesunder Darm gegen
Crypto and Co?

NutriTelo
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Cryptosporidia Supporting Research

Unter natirlichen Cryptosporidium Infektionen

+Gesilindere Darmzotten (vasquez - Flores et al.,2016)

+Bessere Pansenentwicklung (vasquez - Flores et al.,
2016)

NutriTelo
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Hefekulturen férdern Darmgesundheit

% normal % Normal o
duodenum jejunum A) Normal lleum
24 18

Mananoligosscharide

16°
Placebo 13 108 22
SmartCare -XPC 12 29a 30b

a p-value < 0.05 SmartCare-XPC vs. placebo
b p-value <0.0002 SmartCare-XPC vs. MOS

Nt

VLSO 3t
AR
PR
VLN
i

it
Picture courtesy of Dr. Vasquez-Flores

— Sonia Véasquez-Flores et al. J. Anim. Sci., 2016
Nutrifelo <& Diamond V

Hefekulturen férdern Darmgesundheit

Behandlung Lange (mm) Breite (mm)

MOS 0.67 0.26
Placebo 0.87 0.32
SmartCare- 0.96 0.33
XPC
Nutriﬁ’() Sonia Vasquez-Flores et al. J. Anim. Sci., 2016 ‘ Q Diamond V

Veterinary Para

Contents lists available at ScienceDirect e
Veterinary Parasitology ’@‘
journal homepage: www.elsevier.com/locate/vetpar

Long-term use of yeast fermentation products in comparison to halofuginone
for the control of cryptosporidiosis in neonatal calves

Research paper

i®

Juan Vélez, Malin K. Lange®, Peter Zieger”, Iikyu Yoon", Klaus Failing®, Christian Bauer™"
~nseof Parestoly, st L Uneversty Gessen, Schubersase 1, 35392, Gressen, Grmary

* Damond V, Cedar R, 1, 52404, USA

“Unt of Bomathemants and Do Procesn, Faculy of Vezrinary Meditne, Jusas Lt Untersy, Gessen, Germary

IInstitute of Parasitology, Justus Liebig University (JLU) Giessen, Germany

2Diamond V, Assen, NL
3Biomathematic & Data processing Unit, Faculty of Veterinary Medicine, JLU Giessen

NutriTelo
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Cryptosporidien =hdufigster Durchfallerreger bei
neugeborenen Kdlbern

Diagnostic methode (Koproantigen-ELISA) in Southern
Germany (N = 1.282)

(Gillhber et al,, 2014)
50

40

30

20

Cryptosporidium  Rotavirus Coronavirus E. coli

Nutrifelo Velez etal., 2019 ... <& Diamond V
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Therapiemaglichkeiten Futteradditiv als Alternative..?

o
i‘ Hefe Fermentationsprodukt (Diamond V)
Sma(are,

. T T Ergebnisse bei experimentell Cryptosporidium-infizierten Kalbern
mit Indikation "Cryptosporidiose” zugelassen nach 28tdgiger Gabe des Futteradditivs (Fiores et al, 2016)

o Halofuginon = einziger Wirkstoff fiir Kdlber

*..Darmzotten waren bei Produkt-gefiitterten Kalbern weniger

zerstort und atrophiert als bei Kontrollkalbern..."

ABER: parasitologische und klinische Wirkung nur begrenzt... - "..Diese Ergebnisse zeigen, dass mit Einsatz des Bierhefe-

Fermentationsprodukts die Darmwand trotz bestehender Infektion
unversehrt erhalten bleibt.”

NutriTelo

Velez etal., 2019w oo . Q Diamond V' Nutrifelo
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Versuchsbetrieb und -zeitraum Versuchstiere und -gruppen

« 123 gesunde neonate Kuhkdlber
« 3 Gruppen (C, D, H) d 41 Tiere
« fortlaufende Blockbildung mit je 3 Tieren (C-D-H, C-D-H,..)

| | |
 Gruppe C | [ Gruppe |

* Milchkuhbetrieb mit jdhrlich > 1.500 Abkalbungen

« vorberichtlich bekannte Cryptosporidiose-Problematik
* Haltung der Kilber einzeln in Iglus bis zur 9. LW

Kontrolle
19/Tag . 5 g/Tag 0,1 mg Halofuginon/kg/Tag
s=im Dezember 2017 - Mirz 2018 Velez et al., 2019 " - viaMilch * via Futter pe
A Di d V' . Di d V'
Nutrifel" £ cuio velez <& Diamon NutriTelo Voloz of al,, 2018 7" <& Diamon
Versuchsablauf Klinische Untersuchungen
Blutprobe __‘
Kotproben A
((olcolomme ©} ©} i .
Adspektion  XXXXXXXXXXXXXXXKXXKXXKXXKXXKXXKXXKIKXIKXXKXXKXXKNXX ‘ g i
e ] g g iy
T KRS
e

Blockbildung X

/'H\HHHHHHHHH

TTITTTTTTTITT T TTITTTITTTTTITTTITTTTTTTT
Geburt 1 4 7 14 21 42 63

A e
Kotkonsistenz (Scoring)

NutriTelo

Kérpergewicht

. Lebensta
NutriTelo Velez et al., 2019 .. oo & Diamond V' 9

Velez etal., 2019 ..o, <& Diamond V'




Kotuntersuchungen (4.-21. Lebenstag)

Cryptosporidium-Qozysten (semiquantitativ, Scoring)

0e o
{71 Ve »3

s

Karbolfuchsin-Schnellfdrbung
(Heine, 1982)

Cryptosporidium-Koproantigen (semiquantitativ, Scoring) }/'.

I hromatographie ( ips Crypto - Bio-X Diagnostics) Q

Rotav.-, Coronav.-, E. coli-Koproantigen (qualitativ) b, &gi‘?

Immunchromatographie (Rainbow Calf Scours - Bio-X Diagnostics)

NutriTelo 5

Velez et al., 2019 ot 4
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Blutuntersuchungen (4. Lebenstag)

Gesamtprotein-Konzentration im Serum (g/1)

Refraktometer

Quant ELTSA (Bio-X Diagnostics)

Nutrifelo Velez etal., 2019 ... oo <& Diamond V'

Kolostrumversorgung

ca. 4 | Kolostrumgabe/Kalb innerhalb 3 h p.p.
Gesamtprotein-Konzentration im Serum am 4. Tag p.p.
60
3 40

20

0 =7¢ D H

- Kolostrumversorgung ausreichend
- keine signifikanten Gruppenunterschiede

Nutrifelo Velez et al., 2019 Q Diamond V'

Cryptosporidium (4-21. Lebenstag)

Anteil positiver Kdlber

Oozystennachweis
41 41

Koproantigen

- keine signifikanten Gruppenunterschiede
Nutrifelo Velez etal., 2019 ..o <& Diamond V'

Cryptosporidium (4.-21. Lebenstag)

Mittlere Intensitdt (Scoring) der Oozystenausscheidung iiber die Zeit
(‘area under the curve' = AUC)

AUC

s C s D H

] Lebenstag
Start der Oozystenausscheidung

Nutrifelo Velez et al., 2019 Q Diamond V'

Cryptosporidium (4-21. Lebenstag)

.Summe der Intensitdt (Scoring) der .."

..Oozystenausscheidung™ ..Koproantigen™

25 25
20 20
15 15
10 10
5 5
>p=0013 > p=0006
Nutrifelo Velez et al., 2019 o . <& Diamond V'
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Weitere Enteropathogene (4.-21. Lebenstag)

40.

% positiver Kdlber (N = 41/6ruppe)

20 H¢ mo OH []

0 | =] ﬁ L1 > keine signifikanten
Rotavirus Coronavirus E. coli Gruppenunterschiede

0 = N

2

— % positiver Kotproben (N = 570/Gruppe)
]

4
Nutrifelo Velez et al., 2019 ... <& Diamond V

Verluste

e :von4

[ERBREB 1 von 41

2 von 41

Nutrifelo Velez etal., 2019 ... oo <& Diamond V

Diarrhoe (4-28. Lebenstag)

N Kélber mit Diarrhoe N Tage mit Diarrhoe

41
8 - keine signifikanten
4 Gruppenunterschiede
0
¢ D H 4 D H

.Durchfallintensitét (Scoring) iiber die
Zeit" (area under the curve = AUC)

% Kotkonsistenz (Scoring)

| wdssrig
4 halbflissig

[T

{1 fest-pastds
(.normal")

[4 D H 9 28
Nutrifelo Velez et al., 2019 -+ o <& Diamond V'

Tageszunahmen

Table 6
Birth weight and bodyweight gain of calves during the first 63 days of

Treatment group Mean (SD)' birth weight (kg) Mean (SD) dall
Day 0 Days 0-21
CON (N = 40)? 39.9 (5.3) 235 (167)?
SCFP (N = 40) 40.4 (4.8)* 228 (184)*
HALO (N = 39) 41.1 (6.0)* 127 (151)°
Nutrifelo Velez etal., 2019 ..o <& Diamond V

Zu guter Letzt

Wie konnen wir die Biestmilch noch besser machen?

NutriTelo e s o & Diamond V'

Biestmilch — Gamma Globulin Antikérper

(comprised largely of the antibodies IgG, IgA and IgM)

58 ontrol
iamond V Original

52 1| Kolostrum immunoglobuline (Ig) von Kiihen die mit
Diamond V Original gefiittert wurden hatten 16%
héhere Antikorpergehalte

glliter

+ 16 Kiihe und Ihre Kélber.
+ Treatments (6 weeks pre-partum): Control or Diamond V Original products.
Kinal et al. 2007. Bull Vet Inst Pulawy. 51:

105-108.
NutriTelo e 1 <& Diamond V'
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Failure of Passive Transfer in Kalbern

(inadequate immunity obtained from cow colostrum measured at 48h)

08.03.20

Control

Diamond V Original

Adequate passive transfer greatly decreases the odds of calves
ping scours, other si and even death.

™ Failure
M partial Failure
W Adequate

= Adequate

+ 16 cows and their calves.
+ Treatments (6 weeks pre-partum): Control or Diamond V Original products.

Kinal st al. 2007, Bull Vet Inst Py, 51 105-106

NutriTelo
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widerstandsfahigere Schleimhaut

Immun Abwehr (Rolle von IgA)

P<005

275
P<009
<
2 250
>
o
2
5
9 225
(2]
200 T T
Baseline Month 1 Month 2
Secretory IgA
+ Reduce the uptake of bacterial toxins and pathogens
+ Anti-inflammatory
+ Viral protection
+ Inhibition of pathogen overgrowth
Nutrifel> Jensen et.al:; 2008 <& Diamond V

Vielen Dank fir Ihre Aufmerksamkeit!

NutriTelo
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Diamond V

The Trusted Experts In Nutrition & Health"

pzieger@diamondv.com

Beneficial Microbe Populations (pH 5.8)

6

- 5 =
g
:
o 4 |
=
]
2
o s |
o
3 BXPC
H BNutriTek
£ 2]
[3)
3
o
R BRa O EEEC R R - <—Control
0
Ralbus  R.flavefaciens F. succinogenes M. elsdenii S. ruminatium
‘ Fiber digesting bacteria ‘ ‘ Lactate utilizing bacteria ‘
< Brainard et L, 2014 "
Nutrifelo e 2 Qbmmond v
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