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6. SUMMARY

The objective of this comparative study was to investigate factors responsible for the higher
blood glucose levels in camels as compared to sheep, horses and ponies

In the first series of expenments, an intravenous glucose tolerance test was carried out using 4
camels, 4 sheep and 4 ponies by infusing intravenously glucose (1 mmol - kg™ BW in 3 min)
Seventoen heparinized blood samples were taken at intervals before and within 6 hr afler glucose
infusion and emalyzed for glucose, insulin and non-esterified fatty acids (NEFA). Basal plasma
ghicose vatues were higher in camels (7.1 + 03 mmol - ") than in sheep (14 2 02 mmol - I'')
and ponies (4.2 + 0.4 mmot - ') The rate of glucose elimination from plasma was markedly
lower in camels (0.270 + 0018 hr”) than in sheep (0 840 £ 0 036 hr') and porues (0 858 1 0.084
hr''). The inalin response after glucose infusion was more pronounced in sheep and ponies than
m camels Levels of NEFA in plasma dropped 30 min after the infusion of ghicose in afl species.
however. NEFA levels decreased siower in camels than in sheep and ponies

In the second series of in vitro experiments the antilipolytic effect of bovine, ovine, equine and
porcine insulins on isolated adipocytes from 3 camels and 6 sheep was studied Lipolysis was

t d by adding pinephrine and Bowine, ovine, equine and
porcine insulin mhibited lipolysis in sheep adipocytes by 25 %, lipotysis in camei adipocvies was
not influenced No differences were obvious between the differem species-specific insulins
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In the third series of experiments euglycemic hyperinsulinemic clamps were conducted using 4
camels, & sheep, S horses and S ponies to study insuin actions on glucose metabohsm and
lipolysis. Insulin was infused as a primed-continuous infusion for 2 h A prime dose (30 mU - kg
BW) was given in 10 min, the continous infusion was applied at a constant rate (6 mU - kg™ -
min™) for 110 min Sterile glucose solution was infused sirmsl usly using a second infusion
pump at variable infusion rates to maintain the basal blood glucose c ation Blood pl
were taken every S min during the insulin-infusion period to monitore the blood glucose levels

The steady-state glucose infusion rate (SSGIR) was two to three times higher in sheep (18 6 4
1.3 pmot - kg’ - min” ') compared to camels (61 + 1 2 pmol kg' - min'), horses (8 6 ¢ 1 1 ymol:
kg - min') and ponies {72 £ 0.7 pmol 'kg! - min' ). No difference between the latter three
species were found. On the basis of metabolic body weight, the SSGIR was ncarly two limes
higher in sheep (54 22 3.8 umol - kg°™ - min") than in camels (30 5 + 5 6 umof - kg*™ - min")
-ndpomes(2621 2.5 pmol - kg®™ - min''}, but similar to that of horses (4} 8 2 5 3 amol -

kg®™ - min"'). The maximal piasma insulin concentration during the insulin infusion was higher
in camels than in sheep, horses and pomses The rate of plasma insulin removal from plasma was
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lower in camels (1 14 £ 012 hr') than in sheep (226 £ 0 17 hy') horses (1.88 £ 1.40 he') and
ponies (2.06 + 0.24 hr'). No significant differences between the latter three species in respect to
insulin removal fiom plasma were found Basal plasma NEFA levels were considerably lower in
camels (187 x 20 pmol- |} and sheep (512 £ 74 umol ') than in horses (1380 + 184 pmol - I')
and ponies (1157 % 78 umot - I'). In all species the concentrauons of plasma NEFA dropped
sgnificantly 10 - 30 mmn after stanting the insulin infusion However, the rate of NEFA reduction
was faster in sheep than in camels, horses and ponies

1n conclusion, the results ind that the derably higher blood glucose concentration in
camels compared 10 ruminants seems to be due to a reduced insulin action in camels compared
to these species Surprisingly, the study indicated that the insulin action is markedly lower in
horses and ponies compared to sheep and findings in equines are comparabie 10 that of camels

To further study the insulin resistance in camels, horses and ponies, factars such as number of
insulin 1eceptors and receptor affinity in addition 1o subceliular distnbution of GLUT-4 proten
should be investigated
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Vergicicheade Aspekie des Glukosestoffwechsels von Kamelen, Schafen, Plerden und
Ponys

Der Blutglukosespiegel von de izierten Wiederkauern hegt mit 2.5 bis 3 S mmo! - 1"
deutlich niedriger als bei monogastrischen Ticren mit 4 § bis $ $ mmol - I Als eine Ursache
dafur wird die mikrobieile Vergarung der diatetischen Kohlenhydrate zu kurzkettigen Fettsauren
(SCFA), hauptsachlich Azetat, Propionat und Butyrat. in den Vormigen angenommen Dadurch
stet im Dunndarm nur wenig Glukose zur Resorption zur Verfugung (BERGMAN et al 1974,
BROCKMAN 1993) Kamele verfugen uber ¢in ahnliches Prinzip der Vormagenfermentation
(HOLLER et al 1989, ENGELHARDT et ai 10¢2)_dech ist ifw Blutglukosespicgel mat S S bis
7 0 ol - I deutlich hoher als der vor Wicderkauern (Al-AL! et al 1988, DAHLBORN et al
1991, FAYE et al 199%) Diese Werte hmeln denen der meisten monogastrischen Tiere oder
iberstesgen si¢ sogar Auch bet den Neuwelt-Kamelen (Lama, Vicunja, Guanaco, Alpacca) findet
man mit 63 bis 6.8 mmol - I ahnlich hohe Blutglukosespiegel (HOCHACHK et gl 1987,
WENSVOORT et al 1996). Der physiologische Hintergrund dieser hohen Blutglukosespiege!
und die Mechanismen der Glukose-Hombostase bei den Kamelen sind unklar

Ziel der vorlicgenden vesgieichenden Studie war die Untersuchung von Faktoren, die fur die
hoheren Blutglukosespiegel bei den Kamvelen verglichen mit Schafen, Pferden und Ponys
verantwortlich sein konnten

Der Glukasepoo! besteht sus der Freren Glukose der extrazelivlaren Flussigkeit Die Grofie des
Glukosepools wird durch die Kinetiken von Glukoseproduktion und Glukose-Utiisation
beeinfluBt. So konnte der hohere Glukosepool in den Kamelen, gegenitber den Wiederkauern,
entweder auf einer erhohten hepatischen Produktion von Glukose beruhen oder durch eine
genngere Utilisation durch das Kamelgewebe bedingt sein

Dazu wurden die folgenden Fragen untersucht
I Ist die Rate der Glukose-Utibsation in den Kamelen miedriger und/oder ist der

Energiemetabolismus von Kamelen verglichen mit Schafen und Equiden weniger glukose-
abhangig 7
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2 st die Rawe der hepatischen Glukoseproduktion bei den Kamelen hoher verglichen mit
Schafen und Equiden ?

3 Sind die Kamele weniger insulinempfindlich und/oder seagieren sie weniger stark auf Insufin
als Equiden ?

Material uod Methoden

Drei Reihen von Experimenten wurden wie folgt durchgefiihnt

i Jatravendser Glukosetoleranz-Test (IVGTT)

Das Ziel dieses Expenmentes war der Verglerch des Glukoseverbrauches. der Insulin- Antwort
und der Anderungen n der Kornzentration von mcht veresterten Fettsausen (NEFA) im Plasma
nach einer hohen intravenosen Glukosegabe (| mmol kg ' BW mnerhalb von 3 Minuten)

Versuchstiere

Durchgefuhrt wurde die Untersuchung mit vier waiblichen, nicht tragenden, nicht fakticrenden
Schafen (Schwarzkopl). vier mannlichen, kastnerten Shetland Ponys und vier Kamelen Dic
Gruppe der Kamele bestand aus zwer weiblichen Tieren (F,-Mischhingen aus Bactnianus Camelus
und Dromedarius Camelus) und rwei kastrienien mannhchen Tieren (Bactnanus Camelus) Die
Tiere wurden in Hannover. Deutschland, an der Tierarztlichen Hochschule gehalten Schafen und
Ponys wurde Heu von muttleres Qualitat zweimal taglich entsprechend dem Erhaltungsbedart
gefutiert Die Kamele criuelten zusatzich 1000 g Haferkonzentrat pro Tag Wasser und
Lecksteine standen ad lib fur alle Tiere zur Verfugung

Versuchsdurchfiikrung

Am Tag vor dem Lxperiment wurde den Tieren ein Teflon-Venendsuerkatheter (Vygonule T .
27 x 80mm bei Kameien Vygorule T 2 | x 60 mm fur Schafe und Ponys, Heland, Hamburg) in
cine Jugularvenc eimgesctzt Nach eter 16- bis 20-stundigen Bungerperiode wurde em IVGTT
um 8 30 Uhr des folgenden Tages durchgefubrt Nach Entnahine und Hepanmisierung emner
Blutprobe (Sarsiedt Monovette Lithium-hepanine, Heiland. Hambutg) fur die Ermittiung der
basalen Plasmawente wurde sterde Glukoselosung unt esner Konzentration von 4 00 mmol - kg
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BW (40 % w/v) fur diei Minuter durch den venosen Katheter mit einer Penstaltikpumpe
(BVP-SB 3. Ismatec, Zurich) infundient Nach Spiilen des Katheters mut 20 ml 0. 9%iger Na('l-
Losung wurden Blutproben nach 2, S, 10, 20, 30, 40, 50, 60, 80, 106, 120. 150, 180, 210, 240,
300 und 360 Minuten nach £nde der (tlukoseinfusion durch den Katheter entnommen. Die auf
Eis gekuhhlten Blutproben wurden anschlicfiend zur Separierung des Plasmas her 4 “C fur 10
Minuten zentrifugient Das gewonnene Plasma wurde bei -80 °C bis zur Analyse von Giukose,
insulin und NEFA tiefgefroren

Kalhulation der Gluk Eliminati, ale

Die Anderungen der Piasmaglukosekonzentrauon [mmel - 1} nach Glukoseinfusion stellt eme
Exponentialfunktion zwerten Grades dar Die Abnahmerate der Glukose im Plasma k2 wurde
entsprechend der Gleichung v = a e " 1+ b e* 1+ cerrechner Dabei isty | mmol - 1 '} die

chliche Pl tukose) ation. 1t [Stunde} dic Zeit nach dem Fnde der
Glukoseinfusion und ¢ dle basale Glukosekonzentration | mmof - 1 |

2. Hemmuong  der Norepinephrin-induzierten Lipoiyse in Kamel und
Schafadipocyten durch equines, porcines, ovines und bovines Insulin

Diese Untersuchung wurde als Vorbeseitung fur dic euglukamischen, hyperinsulinamischen
Klemm-Expenimente durchgefuhit Bei diesen Klemm-Experimenten sofite bei atien Spezies
porcines Inswlin verwendet werden Die in vitro Experimente sollten die Vergleichbarkeit des
suppressiven Effektes von Insulin unterschiedlicher Spezies auf die Lipolyse Gberprifen

Dre Methode beruin auf emner Abnatime des pH im Inkubati dium von isolierten Adipocyten
dusch die Freisetzung von NEFA ins Medium Als Indikator fur die Ansiuerung des Mediums
wurde Seminaphthofluorescein (SNAFL) verwendet. dessen Fluoreszenz sich erhoht, wenn der
pH sich verringen

Prdparation von isolierten Adipocyten

Fettgewebe wurde von drei Kamelen durch Inzision des Hockers bzw von sechs Schafen durch
Inzision im Berexch des lumbalen Fetigewebes nach lokaler Anisthesie entnommen Das
entnommenc Fetigewebe wurde sofort in 8,9%ige NaCl-Losung (37 °C) tberfuhrt und mit
frischer Losung gnvudm AnschlieBend wurde das Fetigewebe in kieine Stocke aufgeteilt und
von dem anhaft Bindegewebe und BlutgefiBen befret Zur Gewinnung isoberter
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Adipocyten wurden Fettgewebsstiicke von 1-2 g in 10 ml warmen Krebs-Ringes Puffer (Losung
A, siehe Anhang) mit 5 mg Kollag eine Stunde inkubien Die Inkubati erfolgie auf einem
Rundschuttler bei 37 °C (Wasserbad) und unter Carbogen-Begasung (95 % 0, $ % CO, )
Danach wurden die isolierten Adipocyien durch eine Nylongaze gefittent (PorengroBie 250 um)
und viermal mit je 10 m! warmen Krebs-Ringer Puffer gewaschen (l-osung B, sithc Anhang) Zur
Besti g und E llung der Zellzahl mit einer Thoma-Kammer wurden die Zelien im
gleichen Puffer suspendient

Messung der Lipolyserate

Vorbereitet wurden 10 Kuvetten Jede banhall 100 000 Adipocyten in ) mi Puffer B, 25 ul
{7.5 nmol} Seminaphthofluorescein (SNAFL), 50 pi [250ng) Norepinephrin und 50ui [osny
Adenosinedeaminase [ADA)] Zusatziich wurden in je zwei Kuvetten 150 ! bovines, equines,
porcines oder ovines Insulin pipettient Zwei Kuvetien verblieben als Kontrolle  AnschiicBend
wurden alle Kuvetten in einem Wasserbad (37 °C) fur 4 Stunden inkubient und alle 10 Minuten
die relative Fluoreszenz des SNAFL als Emission bei 539 am unter Excitation hei 485 nm in
ancm Spektroflurometer gemessen

3. Euglukimische und hyperinsulinimisch Kiemm-Experimente (EHC)

Das Ziel dicser Untersuchungen war der Vergleich des Effektes von supraphysiologischen
Insubin-Konzentrationen auf die Glucose-Utihisation und die Plasma-NEF A-K onzentrationen von
Kamelen, Schafen, Ponys und Pferden

Versuchstiere

Durchgefuhnt wurden die Untersuchungen mit funf weiblichen, nicht iragenden Schafen
(Schwarzkopf), funf mannlichen, kastnenen Shetland Ponys, funf Warmblutpferden und vier
Kamelen Die Zusammensetzung der Kemelgruppe war die gleiche wie in den IVGT-Tests. Die
Tiere wurden in Hannover, Deutschland, an der Tierasztlichen Hochschule gehailten. Schafe,
Pferde und Ponys wurden mit Heu von mittierer Qualitat zweimal taglich entsprechend dem
Erhaltungsbedarf’ gefuttert Die Kamele erhiclten zusitzlich 1000 g Haferkonzentsat pro Tag
Wasser und Lecksteine standen ad lib fur alle Trere zur Verfugung
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Versuchsdurchfihrung

Am Tag vos dem Experiment wurden Schafen und Kamelen Teflonkanulen (Vygontle 7.2 7 x
80 Millimeter bei Kamclen; 2 1 x 60 Millimeter bei Schafen ) als Dauervenenkatheter in jede V
jupdars eingesetzt Den Plerden wurden Seldinger zemtralvenose Katheter in jede V epigastrica
eingesetzt Den Ponys wurden Seldinger zentralvenose Katheter in dic V. jugularis und die V
epigastrica cingesetzi

Nach eincr Hungerperiode uber Nacht wurde morgens um 830 Uhr nach der Entnahme und
Heparinisierung von vier Blutproben zur Ermittiung der basalen Plasmawernte von Glukose,
insulin und NEFA porcines Insulin (Alt-Insulin, Hoechst, Frankfurt) mut emer Pumpe (Unita
Braun, Melsungen) infundient. Die Hauptdosis des Insulins 90 mU - kg’ wurde in 10 Minuten in
fogsrithmisch abneh der Form gegeben In der restlichen Zeit des Experimentes betrug die
Infusionstate 6 mU - kg' min'. Das Insulin-Infusat enthielt KC) um eine Insulin-verursachie

Hypokaliamie zu venneiden. Wahiend der Insulininfusionperiode wurden alle ¢ Minuten
Blutproben' entnommen und alie zwei Minuten der  Blutglukosespiegel  mit  der
Reflochei”- Technik gepruft Sterile Glukose-Losung (Fresenius, Hamburg [ 20 % wiv fur Schat
Ponys und Pferd. 40 % wiv fur Kamel}) wuide mit Hilfe einer Pumpe (Abimed, Minipuls 2,
Dusseldor!) infundien, um die Blutglukosehonzentration auf den Ausgangswerten zu halien
Nachdem die Insulininfusion beendet war, wurden weitere Blutproben in Abstanden von 10-30
Minuten bis 7 Stunden nach Beginn der Insufininfusion zur  Uberwachung der

Rlutolnk 1 ation ent

Kalkulation der steady-siate Glukoseinfusionsrate

Drc steady-state Glukoseinfusionsrate (SSGIR) wurde als die unveranderte Glukoseinfusionsrate
definiert, die Uber eanen Zeitraum  von  mind 30 Mi one ke
Blutgiuk osekonzeniration entsprechend der hasalen Konzentration garantierte

In den meisten Experimemen wurde diese SSGIR nach 80-120 Minuten ab dem Beginn der
Insulininfusion esreicht, und die Insulininfusion konnte nach 120 Minuten beendet werden
Langere Infusonsperioden waren bei zwei Ponys (145 und 155 min), cinem Pferd (140 min) und
zwei Kamelen (130 und 175 min) notwendig

Eoaflulari der 1 b gy

Die Eliminationarate des Insulins aus dem Plasima wurde nach der Gleichumg K= (inc,- Inc) t”
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esrechnet Dabei 1t [} die Insulin-Konzentration zum Zeitpunkt nuli(Ende der Insulin- Infusion),
ermittelt nach Regressionsanalyse. [c] ist die Insulin-Konzentration zum Zeitpunkt der
Probennahme (in Minuten nach Ende der insulin-Infusion)

Chemische Analysen

Die Glukose im Plasma wurde nut der Glukose-Oxidase-Peroxidase-Reaktion (Bochninger,
Mannheim) bestimmt Wahrend der eughuk hyperinsulina hen Klemm-Experimente
wurde der Blutglukosespiegel nach der Reflochek®-Methode erfaBt Auch diese Methode berubs
auf der Glukose-Oxidase-Peroxidase-Reaktion

Immunoreaktives Insulin (IR1) wurde im Plasma mit einem fertigen RIA-Kit {Bierman GmbH,
Bad Nauheim) bestimnxn Der Test benutzt humanes rekombinantes Insulin als Standard und eine
] Markierung Der Vaniationskoeffizient zwischen den Ansatzen betrug 7 5% Die
Wiederfindung lag bei 110 %

Die Plasma-NEFA-Konzentrationen wurden colorimetrisch als Exitinktion bei 546 am mit
Diphenylcarbazon-carbacid als Farbreagenz gemessen Der Varimionskoeffizient betrug 6 4 %

Erpebnisse und Disk

Die basalen Blutglukosespiegel waren i Kamelen hoher (7 1 4 03 mmol - 1) als in Schafen
(3.41 0.2 mmol - I'') und Ponys (4 2 2 0.4 mmol - T ) Die Rate der Glukose- Elimination aus
dem Plasma war in Kamelen merklich niedriger (0.270 2 0.018 h') als sn Schafen (0.84 4 0.036
t') und Ponys {0 858 + 0 084 N } Diese Ergebnisse stimmen mit dencn von KOUIDER und
KOLB (1982) bxw DAHLBORN et al {1991) uberen, die ebenfalls bei Kamelen emen hoheren
basalen Blutgiukosespiegel und eine verzogerte Elimination im Veglech zis Schafen
beobachteten. Unsere Ergebnisse konnten erklan werden durch () eine reduzierte Glukose-
Urilisation bei Kamelen, (b) eine hohere glukoneogenetische Kapezitat der Kamele undioder (<)
einc unterschiediiche Bedeutung des Insuling fur die Glukose-Homouostase bei Kamelen Nach
unseren Daten ist die Glukose-Utilisation bei Kamelen (32 8 # 2 8 pmol - kg®™ - min™) und bei
Schafen (27.3 ¢ 23 pmol - kg®™ - min") nahezu gleich, wahrend Ponys (50.5 + 4.8 umol - kg® ™
- min') deutlich mehr Glukose verbrauchen als Kamele und Schafe Eine andere mogliche
Erklirung fur die lang anhaltende Hyperglyhamie bet den Kamelen ist cine vermehrte
Glukoneogenese in der Leber gegeniber Schafen (EMMANUEL 1981) Es gibt deutliche
Hinweise darauf, da8 dic Glukoneogenese bei Wiederd in lineares Bezichung zur
Energicaufnahme steht (JUDSON und LENG 1973) und somit  hauptsachlich von der




2. 2 nfassung 74

Verfugbarkeit der Subsirate fur die Glukoncopenese abbtingt (LINDSAY 1978)  Insoweit
haben wir keinen Hinweis, dall die Glukoneogenese bei Kamelen im Vergleich zu anderen
Spezies deutiich grofer sein konnte. Unter natiirtichen Bedingungen int das Futter von Kamelen
deutich energietsmner als das von Schafen. Schon sus dicsem Grund scheint £s unwahrscheinich,

daB sich bei Kamelen eine hihere Gluk R hrend der Evalution entwickeit hat als
bei Schafen
Die Insutinantwort rach eimer Glukoseinfusion war bei Schafen und Ponys ausgepragier als bei

Kamelen. Bei den Kameten wurde ein deutlicherer Anstieg erwartet, da die Kamele wesentlich
mehr Glukose (S § mmol- kg®™) auf der Basis ihres bolischen Korpergewichtes bek

als Schafe (3.0 mmol * kg®™) und Ponys (37 mmol - % ) Ursache fir die hohen
Ghukosewerte der Kamele im Vergleich zu Schafen und Ponys konme eine grofiere Insulin-
Resistenz verglichen mit Schafen und Ponys sein

Die Konzestration der Plesma-NEFA sank in sllen Speaics 30 min nach der Infusion von
Ghikose Did NEFA-Konzentrationen der Kamele sanken aber tangsamer als die der Schafe und
Ponys. Auch diese langsamere Abnahme der NEFA-Konzentrationen im Vergieich mit den
sderen Spezies dieser Untersuchung deutet suf ¢ine grofiere lnsulin-Resistenz beim
Glukosemetbolismus der Kamele im Vergleich zu Schafen und Ponys hin

In der zwesten Versuchereihe, den in vitro Experimenten, inhibierte bovines, ovines, equines und
porcines Insulin die Lipolyse bei Schf-Apipocyten um 25% wohingegen die Lipolyse bei Kamel-
Adipocyten richt beeinflut wurde. Dabei zeigte sich kein Unterschied in der Wirkung zwischen
den vencisedenen artspezifischen Insulinen. Dieses Ergebnis wird gestitzt durch die Tatsache.
dafi innerhalb der Bindungsreg) des iasuling mit dem Rezeptor zwischen den verschied
irs dieser Studie verwendeten Spezies kein Unterschied besteit (PULLEN et al. 1976)

It der dritten Versuchsreihe war die SSGIR von Schafen dreima) hoher (18.6 £ 1.3 umol - kg™
min’*} verglichen mit Kamelen (6.1 £ 1.2 pmol - kg' - mint' ), Plerden (8.6 2 1.1 pumo! - kg' -
min) und Ponys (7.2 pmo! - kg ! - min™') . Zwischen den drei nrtetzt genanaten Arten bestand
kein Unterschiod. Bezogen suf das metsbolische Karpergewicht war die SSGIR bei den Schafen
(54.2+3 8 ymol - kg*” - min") fast doppelt 50 groB wie bei den Kamelen (30.5 2 5.3 umol -
kg*™ min™) und den Pontys (26,24 2.5 pmol - kg *™- min™), aber etwa gheich groB wie bes den
PRrden (#41.8+ 53 pmol - kg™ - min™'). Die in dieser Untersuchnng pefundenen Werte fir dic

SSGIR bei Schafen stimmten mit denen aus g Uniersuchungen (JANES o ai
1933), die gleiche Insutin-X X verwend Oberein.

Dic geringere SSGIR der Kamele bezogen anf das Kdspergewicht und das wmetabolische
Kovporgewicht im Vergleich zu Schafen bestitigen unsere Ergebni sas den IVGT-Tedts und



2. _Zusammenfassung 75

mmsmmmomau (1991 1992), dic ebenfalls eine hohere nsulin-
rensmzbuxamden b h haben.

Es war anerwartet, dafl unsere Ergebnisse von den Pferden und Ponys auf eine geringere Jnsulin-
wirkung bei diesen Spezies verglichen mit den Schafen schiiofen Jassen. Die Werte der Equiden
waren cher vergleichbar mit denen der Kamele. Die insulinresistenz von Kamelen, Ponys und
Pferden konme folgende Ursachen haben Ersiens: Die Insulinresistenz konme durch eine geringe
Anzahl von Insulinrezeptoren und/oder durch eine geringere Affinitat der Rezepioren fitr das
Insulin verursacht sein. Zwes Die¢ Insutinresi wird suf dem Level des iransmembranen
Transportes der Glukose verursacht

GLUT-4 Proteine sind die hauptsacidichen Transponer fiir die Jnsulin-vermittelte Aufnahme von
Giukose in insuli itives Gewebe Veranderunges k hier zu einer Insulinresistenz
fubren. Die imale Plasma-Insulin-K ¥ hrend der Insulininfusion war bei
Kamelen hober als bei Schafen, Pferden und Ponys Die Kinetik der Absenkung des Plasma-
Insulinspicgels war bei Kamelen () 14 £ 0.12 h ') geringes als bei Schafen (226 : 0178 )
Pferden (1 88 + 1 4 h) und Ponys (206 £ 0.24 h"' ) Die hoh Plasma-insulinspieget der
Kameie, verglichen mit den drei anderen Spezics, konnten aiso mit emer langsameren
Besestigung des Insulins aus dem Plasma erklan werden

Die basalen NEFA-Konzentrationen waren bei Kamelen (187 ¢ 20 pymo! - I”') und bei Schafen
(512 % 74 pmol - I') deutlich niedriger verglichen mit Pferden (1386 + 184 pmol - ') und Ponys
(1157 ¢ 78 umol- ') Bei alien Arten fiel dic Konzentration der NEFA sigaifikant 10-30 min
nach Beginn der Insulin-Infusion Die Rate der NEFA-Reduktion sus dem Plasma war aber bei
Schafen deutlich schreller als bei Kamelen, Pferden und Ponys. Auch diese niedrige
Reduktionsrate der Plasma-NEFA spricht fur cine Insulin-Resistenz von Kamelen, Plerden und
Ponys gegeniiber Schafen

SchiuBiolgeruogen

Aus den Ergeb der vorliegenden Arbeit kann geschlossen werden, dal Insulin, als das
wichtigste die Gluk Hi regult de Hormon, fur den Glukosemnetabolismus bei
Schafen und Kamelen eine hiedliche Bed ng hat. Hinweise darauf sind die geringere
Wirksamkeit des Insufins bei Kamelen auf den Glukose- und NEFA-Metaboh ihrend der
TVGTT und EHC Expenmente

Unerwartet war das Ergebois der geringen Insulinwirksamkett bei Plerden und Ponys gegeniiber
der bei Schafen Die Werte bei den Equiden waren vergleichbar mit denen der Kamele. Weitere
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hungen zum Vi dnis dor Mechani der Insulinrest von Kamelen sowie von

Pferdes und Ponys sind notwendig  Dabei soliten folgende Fragen untersucht werden

Wie verhailt sich die Anzahl und die Affiniunt der Jnsulinrezeptoren von Kamelen zu der von
Schafen, Pferden und Ponys, da cine lnsulinresistenz durch die Anzahl und/oder die Affinitat
des Rezeptaren becinfluflt wird

Mehr als eive Insubink ion sullte eing werden, um bet den ERC-Versuchen
eine Dosis-Wirkungskurve mur Unterscheidung zwischen der Sensitivitat und der Antwort
des Gewebes zu erhaiten

Die Verieilung der GLUT-4 Proteine sollte auf Zellebene untersucht werden. GLUT-4
Proteine sind dic hauptsichlichen Transporter fur die Insulin-vermitiehe Aufnahme von
Glukose in insulinsensitives Gewebe (Muskel und Fettgewebe). Die Versnderungen der
Annhl;fund/oder Sensitivital dieser Transporter kdnnen zu einer Inswlinresistenz fuhren



