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I. Einleitung 1

l. EINLEITUNG

Die Anzahl der Heimtierpatienten in der tierarztlichen Praxis nimmt in den letzten
Jahren immemehr zu. Da das Heimtier | s AF amieldifienmehrglan Be.
gewinnt, sind auch immer mehr Halter zunehmend zur Diagnostik und auch
aufwendigen Therapien béreDiese Heimtierbesitzer erwarten aber auch fundiertes
Wissen uber die medizinischen Besonderheiten der einzelnen Tierarten und winschen

die gleichen Mdglichkeiten in Diagnostik und Therapie wie bei Hund und Katze.

Obwohl die Urinuntersuchung zu den gdlegenden diagnostischen Maoglichkeiten in
der Medizin gehdr wurde bisher noch keine Ureferenzwertstudie bei Kaninchen
und Meerschweinchen durchgefihrt. Die wenigéteferenzwertangaben, die
existieren sind lediglich Buchangabewhne Angabe zugehérigeStudien oder

beruhen nur auf Erfahrungen einzelner Autoren, erstellt anhand geringer Tierzahlen.

Ziel dieser Studie war es labordiagnostische Referenzbereiche fur die
Urinuntersuchung (Urinspezifisches ewicht (USG), Urinteststreifegpameter,
Sediment Mikroprotein,Kreatinin und UrinProteinKreatininVerhaltnis (UP/C)) bei
gesunden Kaninchen und Meerschweinchen zu erstdlen.den Urinteststreifen
wurden verschiedene Tes@gmbur®® Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschland)
Multistix® 10 SG (Siemes AG, Miinchen, DeutschlandyicroalbustiX (Siemens
AG, Miinchen, Deutschland)Clinitek Microalbumiff (Siemens AG, Minchen,
Deutschland) verwendet, visuell und zusatzlich instrumentell (mit dérisys 1106
(Roche, Mannheim, Deutschlandipd demClinitek Statu§ Analyzer (Siemens AG,
Minchen, Deutschlanyl) ausgewertet und die Ergebnisse gegentbergestellt.
AulRerdem wurden verschiedene Uringewinnungsmethodearglichen und
Unterschiede bestimmt. Es wurdefbhangigkeiten von Alter, Geschlecht und
Futterunguberprift, die Angaben mit der aktuellen Literatur verglichen und diskutiert
und ihr Einsatz bei Kaninchen und Meerschweinchen fir die Veterinarmedizin

bewertet.
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Il L ITERATURUBERSICHT

1. Die Urinuntersuchung

Der Urin (von lat. urina), auch derHarn genannt, ist ein flissiges bsastoses
Ausscheidungsprodulder Wirbeltiere (KLEIN, 2005). Er entsteht in ddierenund

wird Uber dieHarnwegenach auf3en geleitet. Die Ausscheidung des Urins dient der
Regulation desFlussigkeits und Elektrolythaushaltsowie der Beseitigung von
Stoffwechselabbauproduktennsbesondere der beim Abbau vdiroteinen und
Nukleotiden entstehendersttickstofiverbindungen Zahlreiche Krankheiten wirken

sich auf die Zusammensetzung des Urins aus. Eine Untersuchung des Urins kann
dariiber Aufschluss gebenl(KIN, 2005).

Die Urinuntersuchung wird laut BARSANTI und Mitarbsit (2006) eingeteilt in
makroskopische Untersuchung (Farbe und Transparenz/Tribung),

physikalische Untersuchung (USG),
chemische Untersuchung (Untersuchungen mit Urinteststreifen) und
Untersuchung des Sediments.

KRAFT und DURR (2005) trennen die Bestimmwman Farbe und Triibung (Gruppe
eins) nicht und zahlen die bakteriologische Untersuchung noch zusatzlich zu den
wichtigsten Schritten der Urinuntersuchung. Die Urinuntersuchgefort laut
BARSANTI und Mitarbeiter (2006) zu einer vollstandigen Erhebung des
Gesundheitszustandes. Sie ist essentiell bei allen Patienten mit Krankheiten des
Harnapparates zur Uberprifung der Nierenfunktion und Feststellung von Infektionen
im Bereich der Harnwege (PARE et al., 208RAFT & DURR, 2005; BARSANTI

et al., 2006). Aul3eriiber die Harnorgane kann die Urinuntersuchung wertvolle
Hinweise auf Krankheiten anderer Organe und Systeme geben (Prostatakrankheiten,
Diabetes mellitus, Hepatopathien, Hamolyse etc.) und ist dabei einfach und
kostengtinstig durchzufiihren (KRAFT & DURR)(5; BARSANTI et al., 2006).

Krankheiten des Harntraktes sind gerade bei Kaninchen relativ haufig. So hatten
10,0 % aller in der Universitat von Wisconsin vorgestellten Heimkaninchen im
Zeitraum von 2002 bis 2007 Probleme im Bereich des Harntraktes (RARIE,

2004). In der Klinik fur kleine Haustiere der Tierarztlichen Hochschule Hannover


http://de.wikipedia.org/wiki/Latein
http://de.wikipedia.org/wiki/Paste_%28Stoff%29
http://de.wikipedia.org/wiki/Ausscheidung
http://de.wikipedia.org/wiki/Wirbeltiere
http://de.wikipedia.org/wiki/Niere
http://de.wikipedia.org/wiki/Ableitende_Harnwege
http://de.wikipedia.org/wiki/Wasser-Elektrolyt-Haushalt
http://de.wikipedia.org/wiki/Stoffwechsel
http://de.wikipedia.org/wiki/Protein
http://de.wikipedia.org/wiki/Nukleotide
http://de.wikipedia.org/wiki/Stickstoff
http://de.wikipedia.org/wiki/Chemische_Verbindung

Il. Literaturiibersicht 3

wurden zwischen 1998 und 1999 5,8 % (29/562) der Kaninchen und 7,6 % (26/426)
der Meerschweinchen mit dem Vorstellungsgrund und/oder der Diagnose Krankheit
der Harnogane vorgestellt (FEHR, 1999). In der Klinik und Poliklinik fur kleine
Haustiere der Freien Universitat Berlin waren Krankheiten der Harnwege Uber den
Zeitraum von 1998 bis 1999 das haufigste Krankheitsgeschehen bei vorgestellten
Kaninchen (SPENNEMANN, 2®). Da bis heute keine Referenzwerte fur die
Urinuntersuchung bei Kaninchen und Meerschweinchen vorliegen, ist die

Durchfuihrung einer Referenzwertstudie von grof3er Bedeutung

2. Tierartliche Besonderheiten des Harntrakts

Die Kaninchenniere weist anatomischeduphysiologische Unterschiede gegeniber
anderen Tierarten auf. Kaninchen und Meerschweinchen weisen tierartliche

Besonderheiten im Kalziumstoffwechsel auf.

2.1. Besonderheiten beim Kaninchen

Die Nieren des Kaninchens sind glatt und bohnenférmig, die rechte Mgt kranial

der linken Niere (KOZMA et al., 1974; BREWER & CRUISE, 1994ut BREWER

und CRUISE (1994) und DONNELLY (2004) haben die meisten Saugetiere
multipapillare Nieren, die Nieren des Kaninchens und der Nagetiere sind hingegen
unipapillar; nureine Papille und ein Kelch enden direkt im Ureter (DONNELLY,
2004).

Beim Kaninchen nimmt laut EWRINGMANN (2005) die Anzahl der Glomeruli nach
der Geburt noch zu. Kaninchen verfligen zudem Uber eine Mdglichkeit der
Autoregulation der Nierenfunktion, die voanderen Tierarten nicht bekannt ist
(BREWER & CRUISE, 1994; EWRINGMANN, 2005). Sie kénnen die Anzahl der
aktiven Glomeruli verandersodassine Erhéhung der Wasserdiurese nicht zu einer
Veranderung der glomeruléaren Filtrationsrate fuhren muss (BREWERREIEE,

1994; EWRINGMANN, 2005). Laut FLECKNELL (2000) und DONNELLY (2004)
konnte bei australischen Kaninchen in der Waistengegend eine starke
Konzentrationsfahigkeit der vergleichsweise grol3en Nieren festgestellt werden.
Kaninchen, die hingegen in alpineredglonen Australiens lebten, besalRen eine im
Vergleich dazu um 25 % erniedrigte Nierenmasse. Der gro3te Unterschied bestand
jedoch v. a. in der GréRe der Medulla, die bei Kaninchen in Wiulstengebieten
(rohfaserreiches Futter mit hohem Salnd niedrigem Preatingehalt sowie restriktive

Wasserversorgung) lang war, bei in alpinen Gegenden lebenden Kaninchen
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(proteinreiches Futter mit niedrigem Salzgehalt) hingegen kurz (FLECKNELL, 2000;
DONNELLY, 2004). Eine weitere Besonderheit bei Kaninchen ist das Fehlen des
Enzyms Carboanhydrase in den Niere(BREWER & CRUISE, 1994,
EWRINGMANN, 2005). Dieses Enzym Kkatalysiert die Umwandlung von
Kohlendioxid zu Bikarbonat und sauert umgekehrt die Flissigkeit in den
Sammelgangen an (BREWER & CRUISE, 1994). Das Enzym ist beeramd
Tierarten im Falle einer azidotischen Stoffwechsellage fir die vermehrte Sekretion
von Wasserstoffionen und die verstarkte Resorption von Bikarbonat verantwortlich,
wodurch ein effektives Puffersystem entsteht (EWRINGMANN, 2005). Beim
Kaninchen kommt es durch Fehlen des Enzyms zu einer verminderten
Sekretionsfahigkeit von Wasserstoffionen (RICHARDSON et al., 1979). Laut
BREWER und CRUISE (1994) sind Kaninchen weiterhin wesentlich anfalliger fur
Saurebelastungen, da ihnen auch ein fir Sauger normalemlese
Ammoniumpuffersystem fehlt. Bei den meisten S&ugetieren erhdht eine metabolische
Azidose (z. B. ein Absinken des Serum-j¢értes oder weniger Bikarbonat) den
Gehalt an Ammonium, das dann mit Wasserstoffionen verknupft und als gepuffertes
Ammonium augeschieden wird. Dieser Prozess kommt beim Kaninchen nur als
Reaktion auf einen geringen Bikarbonatspiegel vor (BREWER & CRUISE, 1994). Der
Kaninchenurin ist so weniger ammoniumhaltig (gepuffertes Ammonium), was
wiederum eine geringere SaureausscheidungFolge hat (RICHARDSON et al.,
1979). Kaninchen sind so fur ein SaBasenUngleichgewicht anfalliger
(RICHARDSON et al., 1979; BREWER & CRUISE, 1994; EWRINGMANN, 2005).

Kaninchen, Meerschweinchen und auch Chinchillas weisen einen besonderen
Kalziumstoffwechselauf (KAMPHUES, 1991; MEYER et al., 1996; KAMPHUES,
1999; ZENTEK, 1999; FLECKNELL, 2000; DONNELLY, 2004; EWRINGMANN,
2005; GOBEL & EWRINGMANN, 2005; OGELSBEE, 2006). Kalzium wird bei
ihnen nicht bedarfsorientiert sondermahrungsabhéngig resorbiert Laut
Untersuchungen von KAMPHUES und Mitarbeitern (1986) ist die scheinbare
Kalziumverdaulichkeitbei Kaninchen mit 50 und 90 % sehr hoch, was fir einen
Uberwiegend passiven Transpornvidalzium spricht. Zudem erhdhlie wiederholte
Ingestion des kalziuhaltigen Weichkotes (Caecotrophie) u. a. tUber eine verlangerte
Passagezeit und erneute Azidierung die Absorptionsrate von Kalzium. So fuhrte die
Verhinderung der Caecotrophie mittels Halskragen zu einem signifikanten Riickgang

der scheinbaren Verdaulichkaibn Kalzium um absolut 11 % (von 55 auf 44 %).



Il. Literaturiibersicht 5

Uberschiissiges Kalzium wird, anders als bei anderen Tierarten, nicht (ibkptien
sonderniberwiegendiber die Niere ausgeschiede(KOTSCHE & GOTTSCHALK,

1990; KAMPHUES, 1991; MEYER et al.,, 1996; KAMPHUES99D; ZENTEK,
1999; FLECKNELL, 2000; DONNELLY, 2004; EWRINGMANN, 2005; GOBEL &
EWRINGMANN, 2005; OGELSBEE, 2006)WVahrend die Kalziumexkretionsrate bei
den meisten Saugetieren unter 2 % liegt, betragt sie beim Kaninchén6@5%
(CHEEKE & AMBERG, 1973; FLEKNEL, 2000; DONNELLY, 2004; GOBEL &
EWRINGMANN, 2005.Ein Anstieg des Kalziumgehaltes im Futter steigert direkt die
Kalziumausscheidung im Urin (FLECKNELL, 2000; DONNELLY, 2004; GOBEL &
EWRINGMANN, 2005). KAMPHUES und Mitarbeiter (1986) untersuchten I&i 5
Kaninchen (36 jungen und 17 adulten Tieren) den Effekt einer steigenden kalzium
und VitaminD-Zufuhr auf den Kalziumstoffwechsel, indem sie mit unterschiedlichen
Konzentrationen versetztes Futter verfutterteine erhohte Kalziumaufnahmiihrte

zu eine makroskopisch erkennbaren Beeinflussung der Harnzusammensetzung
(zunehmende Tribung und milchige Konsistenz) (KAMPHUES et al, 1986;
FLECKNELL, 2000; DONNELLY, 2004)Die Kalziumkonzentration im Urin &nderte
sich von unter 1 g Kalzium pro Liter Urin aufis zu 18 g/l als schnell
sedimentierende, kristalline Konkrement®ei adulten Tieren trat zusatzlich eine
Kalziumkonzentrationserh6hung im Plasma (bis 4,5 mmol/l) auf (KAMPHUES et al.,
1986; DONNELLY, 2004). Laut GOBEL und EWRINGMANN (2005) und
OGELSBEE (2006) haben viele Kaninchen mit Hyperkalziurie auch eine
Hyperkalzamie (normale Range: 1216 mg/dl), allerdings ist die Signifikanz unklar,

da auch einige Kaninchen ohne Hyperkalziurie eine Hyperkalzamie aufweisen. Bei
erhohter Kalziumzufuhr wurde audem eine erhdhte Kalziumkonzentration im
Aortengewebe (ebenfalls bei erhdhter Cholecalciferolzufuhr) und den Nieren
gemessen (KAMPHUES et al.,, 1986; FLECKNELL, 2000; DONNELLY, 2004).
KOTSCHE und GOTTSCHALK (1990) fanden beim Kaninchen ebenfalls Gefi®
Organverkalkungen. Infolge einer Uberdosierung mit Vitamjruid einem gestorten
Kalzium-P-Verhéltnis im Futter kam es bei Kaninchen zu einer Hypervitaminose, die
durch ausgedehnte Gefalind OrganverkalkungerKélzinose) gekennzeichnet war.

Sie trat bevzugt bei Gber vier Monate alten Tieren, aber auch bei jingeren und selbst
saugenden Kaninchen auf. Besonders betroffen waren der Aortenbogémtedia
femoralisund die Koronararterien des Herzens. Eine genetische Pradisposition fir
Hyperkalziurie undHarnsteinbildung kann nicht ausgeschlossen werden (GOBEL &
EWRINGMANN, 2005; OGELSBEE, 2006). Eine Beeinflussung der Futteraufnahme
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oder der Akzeptanz von Diaten scheint die Kalziumkonzentration im Futter nicht zu
haben (KAMPHUES et al., 1986). Auch einenipensatorische Mehraufnahme von
Wasser bei einer Erhohung des Kalziumanteils im Futter wurde nicht beobachte
(GOBEL & EWRINGMANN, 2005).

Die Phosphorverdaulichkeit ging in den Versuchen bei Anstieg des Kalziumgehaltes
im Futter (20 g/kg TS) von ca. 30 &f unter 10 % zuruck (KAMPHUES et al.,
1986). Ursache dieser reduzierternVé&daulichkeit durfte die Bildung schwer
l6slicher KalziumP-Verbindungen im Darmkanasein (CHEEKE & AMBERG,
1973.). Mit zunehmendem Kalziumgehalt im Futter steigt auch die
Magnesumverdaulichkeit signifikant (KAMPHUES et al., 1986). Dieser Anstieg der
Mg-Verdaulichkeit konnte evtl. Folge einer im Dunndarm héheren Konzentration an
lonisiertem Magnesium sein. Phosphor, Kalium und Chlorid haben einen depressiven
Effekt auf die Kalzimnettoabsorption, auch beim Meerschweinchen (KAMPHUES et
al., 1986; MEYER et al., 1996).

2.2. Besonderheiten beim Meerschweinchen

Laut COOPER und SCHILLER (1975) liegen die Nieren des Meerschweinchens
retroperitoneal beidseits der Mittellinie und sind an ihkawmdalen und medialen
Randern oftmals von dichtem Fettgewebe umgeben. Beim weiblichen Tier ist das
Ligamentum latum utennit der Ventralflache der Niere verbunden. Die linke Niere
befindet sich weiter kaudal als die rechte. Das Nierenbecken ist grofiinddt eur

eine einzige longitudinale Papille (COOPER & SCHILLER, 1975). Beim
Meerschweinchen sind bis auf den Kalziumstoffwechsel keine weiteren

physiologischen Besonderheiten im Bezug auf die Niere beschrieben.

Wie beim Kaninchen ist auch bkleerschweinhender Kalziumstoffwechsel anders

als bei anderen Saugetieren; Kalzium wird vom Meerschweinchen mit 74 bis 80 %
sehr effektiv netto absorbiert und die Uberschissigen Anteile werden renal exkretiert
(ZENTEK, 1999).DONNELLY (2004) und OGELSBEE (2006) enkaten auch hier

die Bedeutung von Vitamin D (siehe KapiteP.1.) und rieten zur restriktiven Zufuhr

von Vitamin D und Kalzium zum Futter. Laut HAMEL (2002) sind Meerschweinchen
gleichermalRen empfindlich gegenltiber Ungleichgewichten in der Mineralstdifzuf
Weichgewebekrankheiten durch Kalkablagerungen werden besonders nach tberhéhter
Kalziumversorgung (verstarkt durch VitamivUberschuss) sowie bei einem
Magnesiummangel beobachtet (HAMEL, 2002).
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3. Urinparameter

Der folgende Abschnitt beschaftigt sichtrden makroskopischen, physikalischen und
chemischen Testparametern (Farbung und Trubung, USG, Urinteststreifenparameter)
sowie der Untersuchung des Sediments und-BroteinKreatininVerhaltnisses (U

P/C), die im Rahmen einer Urinuntersuchung von Bedepsind.

3.1. Makroskopische Untersuchung
Farbe und Tribung des Urins werden grobsinnlich beurteilt und unterliegen
physiologischen und pathologischen Einflissen (BARSANTI et al., 2006).

3.1.1. Farbung

Die Farbe des Urins entsteht durch Abbau des roten Blutfarbdt@fimoglobin zu
Bilirubin und Urobilinogen. Das Urobilinogen im Urin wiederum oxidiert unter
Sauerstoffkontakt und Lichteinfluss zu Urobilin (SCHIRRMACHER & MAIR, 2009).
Die Beurteilung der Urinfarbung erfolgt grobsinnlich nach griindlichem Mischen der
Prole (BARSANTI et al., 2006). Der physiologische Urin der Kleintiere ist gelblich
bis bernsteinfarben Ein verdinnter Urin ist blagelb bis farblos, wahrend
konzentrierter Urin eine dunkle Verfarbung aufweist. Eine unauffallige Farbe des
Urins schliel3t einenanifeste Krankheit nicht aus (BARSANTI et al., 2006).

Nicht pathologische Ursachen einer Urinverfarbung kénnen falschlicherweise fir eine
Hamaturie gehalten werden (BEYNON & COOPER, 1997; FLECKNELL, 2000;
PARE et al., 2004; EWRINGMANN & GLOCKNER, 2005ABRISCH & ZWART,

2008; SCHALL, 2008). Die Farbung des Urins beruht auf der Anwesenheit von
Porphyrinen (Futterungspigmente), Bilirubin, Urobilin, Uroerythrin und weiteren,
nicht genau bestimmten Verbindungen (BEYNON & COOPER, 1997; FLECKNELL,
2000; HOHENBERGER & KIMLING, 2004;PARE et al., 2004; EWRINGMANN &
GLOCKNER, 2005; GABRISCH & ZWART, 2008; SCHALL, 2008). Einige
Medikamente (Azosulfonamide, Phentothiazin, Phenolphthalein) kénnen zu einer
Rotfarbung des Urins filhren (KRAFT & DURR, 2005). Die renalsg&iheidung von
Gallenfarbstoffen verleint dem Urin eine blaugrine bis braunliche Farbe
(BAUMGARTNER & KRUZIK, 1983). KRAFT und DURR (2005) beschreiben die
Urinverfarbung bei der Beimischung von Gallenfarbstoffen mit gelbbraun bis
grinbraunDie Harnfarbe Bnn auch grobe Informationen zu Urinkonzentration oder
Urindichte und evtl. krankhafteBeimengungen geben (THIELE & FEHR, 1999;
EWRINGMANN & GLOCKNER, 2005; GABRISCH & ZWART, 2008; SCHALL,
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2008). BAUMGARTNER und KRUZIK (1983) sowie SCHIRRMACHER und MAIR
(2009) wiesen darauf hin, dass eine intensive, dunkelgelbe Farbung und ein intensiver

Geruch eine héhere Konzentration des Urins anzeigen.

Pathologische Rotfarbungen des Urins werden sowohl durch Blaseh&itmk
(Zystitis, Urolithiasis) undKrankheiten ér Nieren (Nephritis, Nephrolithiasis) als
auch durch Krankheiten ed weiblichen Geschlechtsorganéendometriale
Hyperplasien, Hamometra, Tumore)rargerufen (EWRINGMANN, 2005)Eine
Rot- bis Schwarzbraunfarbung kann durch Anwesenheit von Blut, Hamaglobi
Bilirubin oder Myoglobin bedingt sein (BAUMGARTNER & KRUZIK, 1983;
KRAFT & DURR, 2005).

Die Farbung des Urins bdfaninchen wird in der Literatur mit hellgelb tber
braunlich bis rot angegeben (siehabellel). Durch Oxidatiosprozesse kann sich der
Urin von Kaninchen, der schon langere Zeit in der Einstreu befindetnsiv
orangerot oder rotlidiraun farben (EWRINGMANN & GLOCKNER, 2005;
GABRISCH & ZWART, 2008). Untersuchungen zur Abhangigkeit der Urinfarbung
von Alter, Gesclecht und Futterungsstatus wurden bei Kaninchen bisher nicht

durchgefuhrt.

Tabellel: Angaben zur Farbung des Urins bei Kaninchen in der Literatur (n = Anzahl

der Tiere)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung

FLATT & gelb bis rétlichraun | a d u | t &€ealard\White Rabbitsi  (

CARPENTER (191) = 12), beide Geschlechter,-3tunden

Urin, Stoffwechselkafig, pFMeter

KOZMA et al. (1974) | gelb Buchangabe ohne Quelle

BEYNON & COOPER | strohfarben, braun, | Buchangabe ohne Quelle

(2997) rotbraun leuchtend
rot

SPENNEMANN (2002)| hellgelb, teilweise klinisch gesunde Kaninchen (n = 17),
dunkelgelb, beide Geschlechter, adulte Tiere (n =
rétlichgelb oder und ein Jungtier (9 Wochen),
orargeot Blasenkompression, Refraktometer

EWRINGMANN & gelblich Buchangabe ohne Quelle

GLOECKNER (2005)

GOBEL & gelb Uber orangerot | Buchangabe ohne Quelle

EWRINGMANN zu braunlich

(2005)

SAUNDERS & hellgelb bis rotbraun | Buchangabe ohne Quelle

DAVIES (2005)

PARE et al(2007) dunkelbrauniber Buchangabe ohne Quelle
dunkel orange bisot

SCHALL (2008) blass gelblictbis Buchangabe ohne Quelle

orange
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Die Farbung des Urins b&eerschweinchenwird in der Literatur mit weif3 bis gelb
angegeben (sieleabelle2). Auch der Meerschweinchern kann sich in der Einstreu
durch  Oxidationsprozesse nténsiv  orangerot oder roétlibhaun  farben
(EWRINGMANN & GLOCKNER, 2005; GABRISCH & ZWART, 2008).
Untersuchungen zur Abhangigkeit der Urinfarbung von Alter, Geschlecht und

Fatterungsstatus wurden Bdeerschweinchen bisher nicht durchgefuhrt.

Tabelle2: Angaben zuFarbungdes Urins bei Meerschweinchen in der Literatur

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung
RICHARDSON (1992) | cremefarbeiis gelb | Buchangabe ohne Quelle
QUESHENBERRY et al. | weil3bis gelblich Buchangabe ohne Quelle
(2004b)

EWRINGMANN & weildich Buchangabe ohne Quelle
GLOECKNER (2005)

3.1.2.  Trlbung

Die Trubungeiner Flussigkeitist ein supjektiver optischer EindruckKLEIN, 2005).

Die Trubung wird durch kleine Partikel in transparenten Festkorpern, in einer
Flissigkeit oder einem Gas verursacht, die eine vom Tragerstoff abweichende
Brechzahbesitzen oder eine Absorption verursachen. Es handelt sich bei der Tribung
nicht um eine physikalische GroRELEIN, 2005). Auch die Transparenz des Urins
wird grobsinnlich beurteilt (BARSANTI et al., 2006). Physiologischer Urin der
Kleintiere ist klar bis leicht triib. Eine unauffallige Transparenz des Urins schliel3t eine
manifeste Krankheit nicht aus (BARSANTI et al., 2006).

Laut SCHIRRMACHER und MAIR (2009) truben korpuskulare Bestandteile
(Epithelien, Erythrozyten, Leukozyten étc.Bakterien, Schleim, Ejakulat und
Spermien sowie Salze in der Ausfallung den Urin. Eiweil3 ist gelost und tribt den Urin
so nicht (SCHIRRMACHER & MAIR, 2009). KRAFT und DURR (2005) weisen bei

rahmigem Urin auf die Beimischung von Eiter hin.

Die Tribung é@s Urins beiKaninchen wird in der Literatur mit klar bis trub
angegeben (sieheTabelle 3). Eine kalziumreiche Fitterung verursacht beim
Kaninchen, bedingt durch die spezielle Stoffwechselsituation (siehe dazu auch Kapitel
[l 2.1), die Bildung von Kalziumkristallen und somit eine Triibung des Urins (PARE
et al., 2004; GOBEL & EWRINGMANN, 2005; SCHALL, 2008). EWRINGMANN
(2002) und GOBEL und EWRINGMANN (2005) beschreiben einen physiologisch

klaren Urin beé Jungtierenim Wachstum, da das aufgenommene Kalzium hier


http://de.wikipedia.org/wiki/Fl%C3%BCssigkeit
http://de.wikipedia.org/wiki/Brechzahl
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vollstandig fur das Knochenwachstum benétigt wird. Der Urin adulter Tiere ist
hingegen zumeist triib (EWRINGMANN, 2002; GOBEL & EWRINGMANN, 2005).
Untersuchungen zur Abhangigkeit der Urintribung v&@waschlecht wurden bei

Kaninchen bisher nicht durchgefuhrt.

Tabelle3: Angaben zuifribungdes Urins bei Kaninchen in der Literatur (n = Anzahl

der Tiere)
Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung
FLATT & triib, teilweise noch [adul t ZeaAdWiwi t e Ra
CARPENTER (1971) | lichtdurchlassig = 12), beide Geschlechter,-Hunden
Urin, Stoffwechselkafig, pHMeter
KOZMA et al. (1974) | trib Buchangabe ohne Quelle

BEYNON & COOPER | klar, gelegentlich triilf Buchangabe ohne Quelle
(1997)
SPENNEMANN (2002)| bei erwachsenen klinisch gesunde Kaninchen (n = 17),
Tieren immer eine | beide Geschlechter, adulte Tiere (n =

Tribung und ein Jungtier (9 Wochen),
Blasenkompression, Refraktometer

GOBEL & trib Buchangabe ohne Qile
EWRINGMANN
(2005)
SAUNDERS & trib Buchangabe ohne Quelle
DAVIES (2005)
EWRINGMANN & trib Buchangabe ohne Quelle
GLOECKNER (2005)
SCHALL (2008) pastdse Konsistenz | Buchangabe ohne Quelle

Die Tribung des Urins bdWleerschweinchenwird in der Literatur mit trib bis
dickflissig angegeben (siefi@belled). Eine kalziumreiche Fltterung verursacht auch
beim Meerschweinchen, bedingt durch die spezielle Stoffwechselsituation (siehe dazu
auch Kapitelll 2.2), die Bildungvon Kalziumkristallen und somit eine Tribung des
Urins (PARE et al., 2004; GOBEL & EWRINGMANN, 2005; SCHALL, 2008).
Untersuchungen zur Abhangigkeit der Urintriibung von Alter und Geschlecht wurden

bei Meerschweinchen bisher nicht durchgefuhrt.

Tabelle4: Angaben zur Tribung des Urins bei Meerschweinchen in der Literatur

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung
RICHARDSON (1992) | trub Buchangabe ohne Quelle
QUESENBERRY et al. | dickflussig, triib Buchangabe ohne Quelle
(2004b)
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3.2. Urinspezifisches Gewicht

Die Ermittlung des Urinspezifischen Gewichts (USG) zahlt zur physikalischen
Urinuntersuchung (BARSANTI et al., 2006). Laut LEIDINGER (1999) gibt das USG
die Dichte des Urins im Vergleich zur Dichte von destilliertem Wasser an. Das
Ergebrns ist eine Verhaltniszahl ohne Einheit. Die Bestimmung des USG ist der
einfachste Test auf die Konzentrationsfahigkeit der Niere (SCHIRRMACHER &
MAIR, 2009). Laut KRAFT und DURR (2005) und ZENTEK und Mitarbeiter (1996)
zeigt das USG die Konzentration ligsler Substanzen im Urin an, die wiederum einen
Hinweis auf die Wasserruckresorptionsfahigkeit des Tubulussystems liefern kann. Das
USG einer LAsung ist von dem Gewicht und nicht der Zahl der in der Lésung (Urin)
befindlichen Molekile abhangig und ist poofional zu seiner Konzentration und
umgekehrt proportional zu seinem Volumen (ZENTEK et al, 1996; KRAFT &
DURR, 2005; SCHIRRMACHER & MAIR, 2009).

Die Konzentration gelster Substanzen im Urin ist laut ZENTEK und Mitarbeiter
(1996), KRAFT und DURR (2005)nd VADEN und Mitarbeitern (2009) abhangig

von der Nahrungsund Flissigkeitszufuhr, der glomerularen Filtration, der renalen
tubularen Resorption und Sekretion, der Abgabe und Reaktion von Vasopressin und
der renalen Flussigkeitsabgabe sowie von derégtighen Belastung und Temperatur.

In der Regel steigt die Stoffkonzentration, wenn die Niere Wasser zuriickhalt und singt
bei Diurese (VADEN et al., 2009). Zu den gelosten Substanzen gehéren die
Elektrolyte (Natrium, Kalium, Chlorid, Kalzium, Magnesium, d3phor, Sulfate,
Ammonium) und Metabolite (Harnstoff, Kreatinin, Harnséaure) (VADEN et al., 2009).
Eine vorubergehend verminderte Wasseraufnahme, eine hohe Umgebungstemperatur
oder anstrengende Arbeit und starkes Hecheln oder Schwitzen kbnnen zu einem nicht
pathologisch, erhéhten USG filhren (KRAFT & DURR, 2005). Vermehrte
Wasseraufnahme, iatrogene Uberwésserung oder eine Glukokortilridhidon

oder Diuretikabehandlung kdénnen zu einem nicht pathologisch, erniedrigten USG
fuhren (KRAFT & DURR 2006). Korplsilare Teile, wie Zellen und Salzkristalle,
haben laut SCHIRRMACHER und MAIR (2009) keinen Einfluss auf das USG.

Die Messwerte der verschiedenen Methoden fir die Bestimmung des spezifischen
Gewichts sind alle sehr &hnlich, jedoch nicht untereinander ahsetbar
(OSBORNE & STEVENS 1999). Digefraktometrische Methode benétigt nur
wenige Tropfen Urin (KRAFT & DURR, 2005). Der Urin wird auf die Messplatte

pipettiert, das Deckglas heruntergeklappt. Der Wert kann abgelesen werden indem



Il. Literaturiibersicht 12

man das Refraktometeegen eine Lichtquelle halt (KRAFT & DURR, 2005). Durch

die Refraktometrie wird die Lichtbrechung gemessen, die ihrerseits proportional der
Zahl der geldsten Teilchen ist (COLOMBO & RICHTERICH, 1977). Eine weitere
Methode zur Bestimmung des Urinspezifisch8awichts ist derUrinteststreifen
(HOHENBERGER & KIMLING, 2004). Hierzu wird ein Tropfen Urin auf das fur die
Bestimmung des spezifischen Gewichts vorgesehene Testfeld gegeben und das
Ergebnis anhand eines Farbumschlages mit Hilfe einer Skala bestimmileBe
erfasst die lonenkonzentrationen im Urin durch Reaktion mit einem Komplexbildner
und durch Nachweis der freigesetzten Protonen. Nichtionische Urinbestandteile wie
Glukose oder Harnstoff werden nicht erfasst (HOHENBERGER & KIMLING, 2004).
KUTTER (198) empfiehlt nach eigenen Untersuchungen eine Korrektur bei der
Messung des spezifischen Gewichts mit Harnteststreifen. Bei einefiVgrt
zwischen 7,0 und 7,5 sollte eine Korrektur um + 0,005, beWgtit 8,0 und mehr,

eine um + 0,010 durchgefiihrt werd@&wi 50 mg/dl Ketonkérper und mehr, sowie 100
mg/dl Proteine und mehr sollten die Ergebnisse un®,005 korrigiert werden
(KUTTER, 1983).ROCHE (2007)ibt an, dass das Teststreifenergelol@sCombur

19 Tesf’ UX (Roche, Mannheim, Deutschlaniih Allgemeinen bis auf 0,005 genau

mit den durch die Refraktometdtethode gemessenen Werten korreliert. Ldet
Hersteller beidem dieser Studie verwendeten Ueststreifen muss der Ergebniswert
des spezifischen Gewichts bei der visuellen Ablesung bei hohaNgrtén um 0,005
erhoht werdeffROCHE, 2007; SIEMENS2008) Beim Combur'® Tesf UX (Roche,
Mannheim, Deutschland) muss diese Korrektur des Ergebnisses fir das spezifische
Gewicht ab einem pfWVert von 7, beim MultistiX 10 SG (Siemens AG, Miinchen,
Deutschlanjischon ab einempMWert von O 6,5 erfolgen.
be hoheren pHWerten bei 0,005Bei instrumenteller Ausertung erfolgt diese
Korrektur durch das jeweilige Lesegerat (UriSysl100 (Roche, Mannheim,
Deutschland) oder Clinitek Stafuénalyzer (Siemens AG, Miinchen, Deutschland))
automatisch. Beide Hersteller beschreiben ebenfalls einen Einfluss von Protein auf das
Ergebnis. Schon bei geringen Mengen an Protein (L0850 mg/dl) werden
tendenziell erhbhte Werte gemes$BOCHE, 2007; SIKIENS, 2008) Laut ROCHE
(2007) zeigt der Combur®® Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschland) bei
ketoazidotischen Urinen ebenfalls erhdohte Werte SIIEMENS (2008)beschreibt
hingegen beim Multisti 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschland) erniedrigte

Wertein hochgepufferten alkalischésrinen.

D
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Das USG des Urins b&aninchen wird in der Literatur mit 1003 1036 angegeben
(siehe Tabelle 5). Beim Kaninchemrin kann das Ablesen der Skala des
Refraktometers durch die Tribung und eif®hen Anteil an kristallinen Substanzen
erschwert werden (SPENNEMANN, 2002; SAUNDERS & DAVIES, 2005). Laut
GOBEL und EWRINGMANN @005 kénnendie ermittelten Werte fiir das USG@

nach AnteilanKalziumkristale im Urin, sehr stark variiereandwenig assagekréaftig

sein Das USG des Kaninchens ist immer auch fitterungsabhangig (MEEYER,

1996; COENEN, 1999; COENEN & SCHWABE, 1999). Laut COENEN (1999) und
COENEN und SCHWABE (1999) fluhrt eine ausschlie3liche Trockenfutterfltterung
zu einem starker koentrierten Urin, als die Futterung von Frischfutter. Graser oder
vergleichbares Saftfutter (Obst, Salat etc.) enthalten allgemein mehr als 75 % Wasser,
sodass die Relation von Wasseind Trockenmasseaufnahme grof3er drei zu eins
betragt. Bei Gabe von Troekfutter undad-libitum-Wassergabe wird diese Relation
nicht erreicht. Laut den Autoren ist der Urin bei Tieren, die ausschliel3lich mit
Trockenfutter gefittert werden, daher konzentrierter und weist ein tendenziell hbheres
USG auf (COENEN, 1999; COENEN &CHWABE, 1999). Untersuchungen zur
Abhéangigkeit des USG von Alter und Geschlecht wurden bei Kaninchen bisher nicht
durchgefuhrt.

Tabelle5: Angaben zum Urinspezifischen Gewicht (USG) des Urins bei Kaninchen in
der Literatur (n = Amahl der Tiere, M = Median, MW = Mittelwert)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung
KOZMA et al. (1974) | 10031 1036; Buchangabe ohne Quelle
MW: 1015
COENEN (1999) <1020 Buchangabe ohne Quelle
SPENNEMANN (2002)| 100871 1047; klinisch gesunde Kaninchen (n = 17),
MW: 1023; beide Geschlechter, adulte Tiere (n =
M: 1021 16) und ein Jungtier (9 Wochen),
Blasenkompression, Refraktometer
QUESENBERRY & 10037 1036; Buchangabe ohne Quelle
CARPENTER (2004) | MW: 1015
SAUNDERS & 10037 1036; Buchangabe ohne Quelle
DAVIES (2005) MW: 1015

Das USG des Urins bdleerschweinchenwird in der Literatur mit < 1050 angegeben
(siehe Tabelle 6). Beim Meerschweinchenurin kann das Ablesen der Skala des
Refraktometers ebenfalls durch die Tribungl winen hohen Anteil an kristallinen
Substanzen erschwert werden (SPENNEMANN, 2002; SAUNDERS & DAVIES,
2005).Sie fuhren dazu, dass das ermittelte UfeGach AnteibnKalziumkristalke im



Il. Literaturiibersicht 14

Urin, sehr stark variiertund daher meist wenig aussagekraftigf (GOBEL &
EWRINGMANN, 2005).Das USG von Meerschweinchen ist, ebenso wie das der
Kaninchen immer auch fitterungsabhéngig (MEY&Ral., 1996, COENEN, 1999;
COENEN & SCHWABE, 1999). COENEN (1999) und COENEN und SCHWABE
(1999) sind der Meinung, dass auchnbeMeerschweinchen eine ausschliel3liche
Trockenfutterfutterung zu einem starker konzentrierten Urin flhrt, als die Futterung
von Frischfutter. Bei den Untersuchungen \WENTEK und Mitarbeiter(1996) lag

das USG des Urins nach Verabreichung von frischens Gnal Heu zwischen 1020
und 1030, nach Verfutterung von Heu oder Trockenschnitzeln jedoch signifikant
niedriger (< 1,010). Bei der Verabreichung von Alleinfuttermitteln (Basis Getreide
und Grasgrinmehl) bestand wiederum eine Tendenz zu éidkenenJSG de Urins

(1030 bis D40). Sie begrinden dies durch erhdhte Wasseraufnahme bei steigendem
Rohfasergehalt und somit niedrigerem USKENTEK et al., 1996). Untersuchungen

zur Abhangigkeit des USG von Alter und Geschlecht wurden bei Meerschweinchen
bisher nichdurchgefuhrt.

Tabelle 6: Angaben zum Urinspezifischen Gewicht (USG) des Urins beim

Meerschweinchen in der Literatur

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung
COENEN (1999) <1050 Buchangabe ohne Quelle
3.3. Chemische Untersuchungen

Der folgende Abschnitt geht auf die einzelnen Parameter der chemischen
Untersuchung der Urinuntersuchung und ihre Bedeuteing Laut LEIDINGER
(1999) erfolgt die chemische Untersuchung des Urins vorzugsweise trockenchemisch,
semiquantitativ mittels Testsifen. Eine photometrische Auswertung der Streifen ist
moglich, dadurch ist eine objektivere Auswertung der Harnuntersuchung gegeben,
insbesondere bei stark gefarbten Urinen (LEIDINGER, 1999).

3.3.1. Wasserstoffionenkonzentration

Laut STOCKHAM und SCOTT (2008) istder pH-Wert ein Mal3 fur die
Wasserstoffionenkonzentration und damit fir die Saurekonzentration in wassrigen
Losungen. ke Saure ist laut Definition ein Stoff, der inwassriger Losung
WasserstoffionerfH") zu bilden vermag. Der pMert ist der negative, dekadische
Logarithmus der Wasserstoffionenkonzentration, dienadé H*/I berechnet wird. Je
Kleiner der pHWert, umso saurer ist die Losung (STOCKHAM & SCOTT, 2008).


http://www.umweltdatenbank.de/lexikon/saeure.htm
http://www.allerwelt-lexikon.de/lexikon/loesung.htm
http://www.umweltdatenbank.de/lexikon/wasserstoffionen.htm
http://www.umweltdatenbank.de/lexikon/h.htm
http://www.umweltdatenbank.de/lexikon/h.htm
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Eine der wititigsten Aufgaben der Niere ist die Beteiligung an der Regulation des
SaureBasenHaushaltes zur Aufrechterhaltung des-yHrtes im Organismus (HICK,
2000). Laut RUSSEL (2008) ist der SaBasenHaushalt im Wesentlichen Gber das
renale und respiratorisci&ystem reguliert. Die Hauptaufgabe der Niere ist dabei die
Ausscheidung von Protonen (normalerweise in Form von Phosphat und Ammonium)
und/oder die Ruckresorption von Bikarbonat (HGQHICK, 2000, RUSSEL, 2008).

Urin mit einer Wasserstoffionenkonzentoat (pH-Wert) unter 7,0 bezeichnet man als
azidotischen Urin, alkalischer Urin weist einen-¥rt tber 7,0 auf (COLOMBO &
RICHTERICH, 1977).

Laut COLOMBO und RICHTERICH (1977) und KRAFT und DURR (2005) ist der
pH-Wert des Urins erheblich durch die Fltteg beeinflussbar. Erhéhter Umsatz von
Protein, insbesondere tierischer Herkunft, fuhrt zu saurempdtilVert (arttypisch
ernahrte Fleischfresser), wenig proteinreiche, pflanzliche Nahrung zu alkalischem
Urin-pH-Wert (arttypisch erndhrte PflanzenfresséZOLOMBO & RICHTERICH,

1977; KRAFT & DURR, 2005; STOCKHAM & SCOTT, 2008). Laut COLOMBO
und RICHTERICH (1977) werden bei einer Fleischernahrung relativ viel Phosphor
(als Phosphoproteine und Phospholipide) und Schwefel (als schwefelhaltige
Aminosaure) aufggommen, die im Organismus zu Phosphorsaure und Schwefelsaure
abgebaut und ausgeschieden werden. Bei vegetarischer Ernahrung wird durch den
Basenuberschuss in Pflanzen ein Urin mit einemVpéft Gber 7,0 ausgeschieden
(COLOMBO & RICHTERICH, 1977). Laut KRAF und DURR (2005) hangt der
Urin-pH-Wert neben dem Gehalt an Puffersubstenzen sehr stark von den mit der
Nahrung aufgenommenen Kationen {N&*, Ca™, Mg™) und Anionen (C| &,
HPO?,) ab. COLOMBO und RICHTERICH (1977) beschreiben starke

Schwankungenat UrinpH-Wertes im Laufe des Tages. Vor allem im Anschluss an

Mahl zeiten kommt es zu einer Ausschei dun

Diese ist al s Kompensat i olonenVerlust bdieder A
Sauresekretion im Magen zu dent(sog. FutteBasenlberschuss nach Liebig). Ein
Verschwinden der physiologischen Schwankungen ist pathologisch (COLOMBO &
RICHTERICH, 1977). Neben einer unphysiologischen proteinreichen Ernahrung bei
Pflanzenfresser koénnen pWert senkende Medikamente rfdoniumchlorid,
Vitamin C, Methionin, Mandelat, Phosphorsalze und Ammoniumchlorid) eine nicht
pathologische Senkung des Ughl-Wertes zur Folge haben (KRAFT & DURR,
2005; BARSANTI et al.,, 2006). Einige andere Medikamente (Bikarbonat, Laktat,

nr
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Hydrochlorthazid, Acetozolamid, Kalziumzitrat), Harnverhalten oder auch eine zu
lange ungekihlte Aufbewahrung (Anstieg des it Wertes durch Ammoniak, das
infolge bakteriellen Abbaus von Harnstoff entstent) kdénnen einen nicht
pathologischen, alkalischen UqoH-Wert zur Folge haben (HOHENBERGER &
KIMLING, 2004; KRAFT & DURR, 2005; SAUNDERS & DAVIES, 2005;
BARSANTI et al, 2006). Auch Reste von Desinfektionsmittel in Urinbehdltern
kdnnen zu einem falsefiohen pHWert fuhren (BARSANTI et al., 2006).

Der pHWert des Uins beiKaninchen wird in der Literatur mit 6,5 9,3 angegeben
(siehe Tabelle 7). Untersuchungen zur Abhangigkeit des -Prertes von Alter,

Geschlecht und Futterungsstatus wurden bei Kaninchen bisher nicht durchgefihrt.

Tabelle7: Angaben zum pHWert des Urins bei Kaninchen in der Literatur (MW =

Mittelwert, n = Anzahl der Tiere)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung

KOZMA et al. (1974) Buchangabe ohne Quelle

FLATT & 7,87 93 Buchangabe ohne Quelle
CARPENTER (1971) | MW.: 8,6

JANSEN (1976) 6,57 7,0 klinisch gesunde Kaninchen (n = 17),

beide Geschlechter, adulte Tiere; 24
StundenrUrin, Stoffwechselkafig, pH

Meter
FLECKNELL (2000) Buchangabe ohne Quelle
SPENNEMANN (2002)| MW: 8,2 klinisch gesunde Kanathen (n = 17),

beide Geschlechter, adulte Tiere (n =
16) und 1 Jungtier (9 Wochen),
Blasenkompression, Refraktometer
QUESENBERRY & MW: 8,2 Buchangabe ohne Quelle
CARPENTER (2004)
SAUNDERS & 7,01 9,0 Buchangabe ohne Quelle
DAVIES (2005)
EWRINGMANN 8,01 9,0 Buchangabe ohne Quelle
(2005
GOBEL & 8,01 9,0 Buchangabe ohne Quelle
EWRINGMANN
(2005)

Der pHWert des Urins beMeerschweinchenwird in der Literatur mit 8,0° 9,1
angegeben (sieh€abelle 8). Untersuchungen zur Abhaggeit des pHWertes von
Alter, Geschlecht und Futterungsstatus wurden bei Meerschweinchen bisher nicht

durchgefuhrt.
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Tabelle8: Angaben zum pHWert des Urins beim Meerschweinchen in der Literatur
(n = Anzahl der Tiere)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung
RICHARDSON (1992) | 9,0 Buchangabe ohne Quelle
ZENTEK et al.(1996) | 8,171 9,1 klinisch gesunde Meerschweinchen (n

20), beide GeschlechterjZ Monate, 5
d, Stoffwechselkéfig, elektrisches pH

Meter
EWRINGMANN 8,01 90 Buchangabe ohne Quelle
(2005)
GOBEL & 8,07 9,0 Buchangabe ohne Quelle
EWRINGMANN
(2005)
WASEL (2008) 8,07 9,0 Buchangabe ohne Quelle

3.3.2.  Protein

Proteineoder Eiweil3e sind ausAminosauremaufgebauteMakromolekile(BERG et

al., 2007). Im Glomerulum tritt eine begrenzte Filtration von Proteinen mit einem
geringen Molekulargewicht (MW < 65 kD) auf (STRBAM & SCOTT, 2008;
VADEN et al., 2009). Im gesunden Organismus werden die meisten Proteine dann im
proximalen Tubulus wieder riickresorbiert (KRAFT & DURR, 2005; VADEN et al.,
2009) und in der Henleschen Schleife findet nur eine minimale Sekretion von
Mukoproteinen statt (VADEN et al., 2009). Im Urin sind so wenige bis keine Proteine
zu finden (KRAFT & DURR, 2005; STOCKHAM & SCOTT, 2008; VADEN et al.,
2009). Eine Proteinkonzentration von mehr alsi250 mg/100 ml oder 250 300

mg/I Urin wird laut COLOMBOund RICHTERICH (1977) als Proteinurie bezeichnet.
Laut LEIDINGER (1999), SAUNDERS und DAVIES (2005), BARSANTI und
Mitarbeiter (2006) und SYME (2009) muss bei der alleinigen Messung der
Proteinkonzentration die Bewertung einer Proteinurie stets unter Barfitung des

USG erfolgen. Da Screeningtests qualitativer Natur sind, muss fur das gleiche Resultat
in verdinntem Urin mehr Protein enthalten sein als in konzentriertem Urin
(LEIDINGER, 1999; SAUNDERS & DAVIES, 2005; BARSANTI et al., 2006;
SYME, 20009).

Vorubergehende messbare, nicht pathologisch erhéhte Proteinkonzentrationen im Urin
konnen bei starker korperlicher Belastung, Stress, Anfallen, im Ostrus, wahrend der
Geburt, in den ersten Lebenstagen sowie bei Unterkihlung, Erhitzung oder Gabe
vasokonstrikorisch wirkender Arzneimittel auftreten, da sich in diesen Fallen die

Poren der Glomerula weiter 6ffnen und so vermehrt Protein in den Urin gelangen kann


http://de.wikipedia.org/wiki/Aminos%C3%A4uren
http://de.wikipedia.org/wiki/Makromolek%C3%BCl
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(BOEHRINGER MANNHEIM, 1990; HOHENBERGER & KIMLING, 2004,
KRAFT & DURR, 2005).

Laut SYME (2009) konnedie Gruinde einer Proteinurie grob in prarenale, renale und
postrenale Grinde eingeteilt werden. Bei einem vermehrten Auftreten
niedermolekularer Proteine (z. B. Immunglobtilieichtketten, Hamoglobin und
Myoglobin) im Blut kann es zu einer prarenalentBimurie kommen. Aufgrund ihrer
geringen Grol3e passieren sie relativ ungehindert die glomeruléare Barriere und werden
normalerweise im proximalen Tubulus wieder riickresorbiert. Ubersteigt jedoch die
Menge der niedermolekularen Proteine die Kapazitat dekrBsmrption tritt eine
Proteinurie auf. Eine renale Proteinurie ist meist ein Hinweis auf eine Fehlfunktion im
Glomerulum (Glomerulonephritis, Amyloidose, erbliche Glomerulopathien). Eine
geringe renale Proteinurie kann auch das Ergebnis einer tubulaséinkijon sein.
Schwere Proteinurien sind bedingt durch Defekte in der Struktur und/oder Anderungen
in der Filtrationsbarriere. Auch eine Erhoéhung des hydrostatischen Drucks im
Glomerulum kann zu einer renalen Proteinurie fuhren. Diese entsteht, wenn die
autoregulatorischen Mechanismen zur Aufrechterhaltung des glomerularen kapillaren
Drucks z. B. aufgrund eines systemischen Bluthochdrucks Uberlastet sind. Wenn der
Druck erhoht ist, ist auch die Menge an Protein, das filtriert wird, erhdht. Eine
postrenaleProteinurie entsteht, wenn Protein dem Urin nach seiner Produktion in der
Niere zugefuhrt wird. Eine Entzindung der Harnblase, z. B. aufgrund einer
bakteriellen Infektion, Urolithiasis und/oder Tumore oder auch einige Methoden der
Uringewinnung, bei deneder Urin mit Proteinen aus den ableitenden Harnwegen
oder dem Genitaltrakt verunreinigt wird, sind Grinde einer postrenalen Proteinurie
(SYME, 2009).

Die Proteinbestimmung mittel§ eststreifenmethodeast aufgrund ihrer einfachen
Anwendung die meist angewdte Methode (KRAFT & DURR, 2005). Die
Teststreifen erfassen F&obulingdder Béncdénesb u mi n ,
Korper (niedermolekulare Paraproteine) (GYURE, 1977; KUTTER, 1983,
LEIDINGER, 1999). Albumin, Globuline, Hamoglobin, Immunglobuline,
Paraylobuline und Mucoproteine geben an sich alle eine positive Reaktion, doch ist

die Intensitat auRerordentlich unterschiedlich (COLOMBO & RICHTERICH, 1977).
COLOMBO und RICHTERICH (1977), BAUMGARTNER und KRUZIK (1983),

KRAFT und DURR (2005) und BARSANTI uniiitarbeiter (2006) beschreiben das

Auftreten von falscipositiven Teststreifen Resultaten bei stark alkalischem Uria (pH
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Wert (ber 8). Dabei fihrt eine Uberschreitung der Pufferkapazitat der Teststreifen
durch den alkalischen Urin zu falspositiven Ergbnissen (COLOMBO &
RICHTERICH, 1977). Reste von Desinfektionsmittel mit quartaren
Ammoniumgruppen oder Chlorhexidin im Uringefal3 konnen laut HOHENBERGER
und KIMLING (2004) ebenfalls zu falsgbositiven Ergebnissen filhren. BARSANTI

und Mitarbeiter (2006) I®=hrieben, dass bei Einwirkung von Feuchtigkeit auf das
Testfeld wahrend der Lagerung oder bei zu langem Eintauchen des Teststabchens in
den Urin falsche Werte auftreten kénnen. Die Beimengung von Blut aul3ert sich erst ab
einer sichtbaren Verfarbung (ungéf ab 250 RBC/hpf) mit einer Albuminerhéhung
von 1 mg/dl (VADEN et al., 2004)Laut ROCHE (2007) beeinflussen Chinin,
Chinidin, Chloroquin und Tolbutamid sowie ein hohg&m-pH-Wert (bis pH 90) den
Combur'® Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandicht SIEMENS (2008) geht

beim Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlaad) diese Punkte nicht
néher ein. Beide Herstellder in der Studie verwendst Urinteststreifen beschreiben
jedoch &lschpositive Resultate nach Infusionen mit Polyvinylpyidon
(Blutersatzmittel) oder durch Reste von Desinfektionsmittel mit quartaren
Ammoniumgruppen sowie Chlorhexidin im UringefdROCHE, 2007; SIEMENS,
2008) Laut ADAMS und Mitarbeiter (1992) liefert didessung dedJPC eine
prazisere Methode flr die Protbestimmung (siehKapitelll 3.5.).

Protein im Urin beiKaninchen wird in der Literatur mit gelegentlichen Spuren bis
Apositivh a n Jaballee 9). eUnterstchungeh eur Abhangigkeit des
Protengehaltes von Alter, Geschlecht und Futterungsstatus wurden bei Kaninchen

bisher nicht durchgefihrt.

Protein im Urin beMeerschweinchenwird in der Literatur mit dezenter Proteinurie
bis Apositi vi Taheflegld.guntbreuchunges zue Abhanget des
Proteingehaltes von Alter, Geschlecht und Futterungsstatus wurden bei

Meerschweinchen bisher nicht durchgefuhrt.
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Tabelle9: Angaben zur Proteinbeimengung im Urin beim Kaninchen in der Literatur
(n = Anzahl der Tiere)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung

THIELE & FEHR positiv Buchangabe ohne Quelle

(1999)

KOZMA et al. (1974) | gelegentlich Spuren | Buchangabe ohne Quelle

FLECKNELL (2000) positiv Buchangabe ohne Quelle

SPENNEMANN (2002)| bei 80 % 307 100 klinisch gesunde Kaninchen (n = 17),
mg/d| beide Geschlechter, adulte Tiere (n =

16) und 1 Jungtier (9 Wochen),
Blasenkompression

QUESENBERRY & gelegentlich(bei Buchangabe ohne Quelle
CARPENTER (2004) | jungen Kaninchen

GOBEL & geringe Proteinurie | Buchangabe ohne Quelle
EWRINGMANN

(2005)

EWRINGMANN dezente Proteinurie | Buchangabe ohne Quelle
(2005)

(SCHALL, 2008) Spuren Buchangabe ohne Quelle

Tabelle10: Angaben zur Proteinbeimengung im Urin beim Meerschweinchen in der

Literatur
Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung
THIELE & FEHR positiv Buchangabe ohne Quelle
(1999)
EWRINGMANN dezente Proteinurie | Buchangabe ohne Quelle
(2005)

3.3.3.  Erythrozyten

Die roten BlutkérperchefErythrozyten Singular der Erythrozy} sind die haufigsten
Zellenim Blut von Wirbeltieren(GEMOLL, 1965) Bei der Messung von Blut muss
zwischen Hamaturie (Auftreten von roten Blutkérperchen im Urin) und
Hamoglobinurie  oder  Myoglobinurie  (Ausscheidung von  Blutoder
Muskelfarbstoffen) nterschieden werden (KRAFT & DURR, 2005). Enthélt der Urin
mit bloBem Auge sichtbare Beimengung von Blut, so spricht man von einer
Makrohamaturie (COLOMBO & RICHTERICH, 1977; KUTTER, 1983). Eine
Mikrohdmaturie ist mit bloBem Auge nicht ersichtlich (COLOMBRICHTERICH,
1977). Enthalt der Urin chemisch nachweisbares Hamoglobin oder Myoglobin
bezeichnet man dies als Hamoglebimder Myoglobinurie (COLOMBO &
RICHTERICH, 1977). Beim Katheterisieren oder durch Zystozentese konnen
Mikroblutungen entstehen, diaiziner erhéhten Zahl an Erythrozyten (Hamaturie)
fuhren (KRAFT & DURR, 2005; BARSANTI et al., 2006).


http://de.wikipedia.org/wiki/Singular
http://de.wikipedia.org/wiki/Zelle_%28Biologie%29
http://de.wikipedia.org/wiki/Blut
http://de.wikipedia.org/wiki/Wirbeltiere
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Mit Teststreifen lassen sich geringe Konzentrationen bis zu 0,02 pmol Hamoglobin/I
(0,03 mg/dl) nachweisen (BARSANTI et al., 2006). OGLESBEE (2006) veeifdtlie
leichte Verwechslung einer H&amaturie mit rotbraun gefarbtem Urin durch
Fatterungsfarbstoffe oder, bei weiblichen Tieren, Blut aus den Reproduktionsorganen
hin. COLOMBO und RICHTERICH (1977) sind der Meinung, die Empfindlichkeit
der Teststreifen séei stark verdiinntem Urin am hochsten (falpoisitive Resultate).
Teststreifen erlauben keine quantitative Aussage, sondern lediglich die Feststellung,
ob eine Erythrozytenbeimengung vorliegt oder nicht (COLOMBO & RICHTERICH,
1977). Laut COHEN und Mitaeitern (1991) zeigefeststreifen, die langere Zeit
dem Sauerstoff ausgesetzt sind (gedffnete Aufbewahrungsdose), einenéjstive
Reaktion auf Blut. Laut SIEMENS (2008) kénnen Captopril und andere
Verbindungen, dieSulfhydrylgruppen enthalterdie Empfindlichkeit des MultistiX

10 SG (Siemens AG, Minchen, Deutschland) Erythrozyteschzuweisen
herabsetzen. Bestimmte oxidierende Kontaminationsstoffe wie Hypochlorid kdnnen zu
falschpositiven Ergebnissen fuhreikine mt Harnwegsinfektionen einhergehend
bakterielle Peroxidase kanabenfalls eine falschpositive Reaktion verursachen
(SIEMENS, 2008) Laut ZWEIG (1986) und HOHENBERG und KIMLING (2004)
behindertVitamin C (Ascorbinsaure) bei Urinteststreifen die Oxidationsreaktion auf
dem Testfeld fur Bluund kann so falsehegative Ergebnisse bei einer vorliegenden
Hamaturie verursachen. Alle Teststreifen, die ein PeroxiBasmxIndikatorSystem
verwenden, werden durch Vitamin C beeinflusst (ZWEIG, 1986; BRIGDEN et al.,
1992).Bei der Hamoglobinmessungaven bei zwei getesteten Teststreif®tultistix

10° SG (Ames Division, Miles Canada IncEtobicoke Ontario, MOW 1G6) und
Rapignost BasiScr een Pl us (Behringwerke, Mar bur
500 pmol/l Vitamin C nicht mehr verlasslich, bei 10000 umol/lI Vitamin C fehlte jede
Reaktion BRIGDEN et al.,, 1992)NAGEL und Mitarbeiter(2006) untesuchten die
Vitamin C Auswirkungen auf die Erythrozytemind Hamoglobinmessung bei finf
verschiedenen Teststreifen und konnten lediglich bei @ombur *° Tesf UX
(Roche, Mannheim, Deutschlangjne ausreichende Unempfindlichkeit gegentber
Vitamin C beobahten. HOHENBERGER und KIMLING (2004) erklaren, dass die
Teststreifen der Combiresf Produktlinie gegen eine Vitamin C Stérung mittels
Jodat geschitzt sind und das in der Urinprobe vorhandenes Vitamin C so durch
Oxidation eliminiert wird(HOHENBERGER & HKHMLING, 2004). Falschpositive
Resultate kdnnen ebenfalls durch Reste von stark oxidierenden Reinigungsmitteln im
Uringefald verursacht werden (HOHENBERGER & KIMLING, 2004). Laut
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SAUNDERS und DAVIES (2005) zeigealle Urinteststreifen bei Kaninchen bei
Hamaglobin ein richtiges Ergebnis amlei einem Urinspezifischen Gewicht unter
1010 g/ml, einem hohen pWert, bei langen Standzeiten des Urins (> 2 Stunden)
oder hoher Raumtemperatur lysieren Erythrozyten und Leukozyten schneller, wodurch
sich negative Sedinméergebnisse bei positivem  Streifentest  erklaren
(HOHENBERGER & KIMLING, 2004; KRAFT & DURR, 2005).

Eine exakte Differenzierung zwischen Erythrozyten und Hamoglobin oder Myoglobin
ist durch dieSedimentuntersuchunfsiehe Kapitelll 3.4.1) mdglich. Die erhohte
Aktivitdt der SerurrKreatininkinase oder die Spektroskopie kann hingegen den
Verdacht auf Myoglobinurie bestétigen (KRAFT & DURR, 2005).

Erythrozyten im Urin beiKaninchen wer den i n der Literatur
Agedretgl i chi an HabajeslD. duntersuchingeh eur Abhangigkeit des
Erythrozytengehaltes von Alter, Geschlecht und Fitterungsstatus wurden bei
Kaninchen bisher nicht durchgefiuhrt.

Tabelle11: Angalen zur Erythrozytenbeimengung im Urin beim Kaninchen in der

Literatur (n = Anzahl der Tiere)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung

KOZMA et al. (1974) | negativ Buchangabe ohne Quelle
SPENNEMANN (2002)| 100 % (17/17)keine | klinisch gesunde Kaninchen (n = 17),
Erythrozyten, 6 % beide Geschlechter, adulte Tiere (n =
(1/17y Hamogldoin 16) und 1 Jungtier (9 Wochen),
Blasenkompression

QUESENBERRY & gelegentlich Buchangabe ohne Quelle
CARPENTER (2004)
SCHALL (2008) negativ Buchangabe ohne Quelle

Fur das Meerschweinchen finden sich in der Literatur keinerlei Angaben zu
Erythrozytenzahl im Urin. Untersuchungen zur Abhéngigkeit der Erythrozytenzahl
von Alter, Geschlecht und Futterungsstatus wurden bei Meerschweinchen bisher

ebenfalls nicht durchgefihrt.

3.3.4. Leukozyten

Leukozytenoder weil3e Blutkdrperchersind bestimmteZellen des Korpers, die im
Blut, im Knochenmark in denlymphatischen Organemnd anderen Korpergeweben
zu finden sind(GEMOLL, 1965) Leukozyten erflillen spezielle Aufgaben in der
Abwehr von Krankheitserregerrund korperfremden Strukturen. Sie gehdren zum

Immunsystenund sind dort Teil der spezifischen und unspezifischen Immunabwehr,


http://de.wikipedia.org/wiki/Zelle_%28Biologie%29
http://de.wikipedia.org/wiki/Blut
http://de.wikipedia.org/wiki/Knochenmark
http://de.wikipedia.org/wiki/Lymphatisches_System
http://de.wikipedia.org/wiki/Krankheitserreger
http://de.wikipedia.org/wiki/Immunsystem
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weshalb sie auch alsnmunzellenoderimmunozytenbezeichnet werde(GEMOLL,

1965). Das vermehrte Auftreten von Leukozyten (Pyurie) im Urin gilt als
Hauptsymptom von Entziindungen im Urogenitalbereich (KRAFT & DURR, 2005).
Zur Vermeidung einer sekundaren Kontamination aus der Harnrbhre oder dem
aulBeren Genitale sollte nach Mdoglichkeit Zystozenteseharn verwendet werden
(BARSANTI et al., 2006).

Leukozyten im Urin lassen sich durch Teststreifen und die Untersuchung des
Harnsedimentes nachweisen (HOHENBERGER & KIMLING, 2004). Mit der
Teststreifenmethode lassen sich nicht nur intakte, sondern auch lysierte Leukozyten,
die sich im Sediment nicht mehr findergahweisen (BOEHRINGER MANNHEIM,
1990; HOHENBERGER & KIMLING, 2004). Bei einem spezifischen Gewicht unter
1010 g/ml, einem hohen pWert, bei langen Standzeiten des Urins (> 2 Stunden)
oder hoher Raumtemperatur lysieren Erythrozyten und Leukozyten schweltkirch

sich negative Sedimentergebnisse bei einem positiven Streifentest erklaren
(LEIDINGER, 1999; HOHENBERGER & KIMLING, 2004; KRAFT & DURR,
2005; BARSANTI et al.,, 2006). Eine Eiwei3ausscheidung tber 500 mg/dl, eine
Glukoseausscheidung tber 2 g/dl ssWwohe Dosen von Cephalexin und Gentamycin
konnen zu einer schwacheren Farbentwicklung bei den Teststreifen flhren
(HOHENBERGER & KIMLING, 2004). BONNARDEAUXund Mitarbeiter(1994)
beschreiben eine niedrigere Sensitivitat fur Leukozyten bei dem gleigezeit
Vorkommen von Glukose und Ketonkdrpern. Laut HOHENBERG und KIMLING
verfalschen Konservierungsmittel das Ergebnis (fafswéitive Reaktionen bei
Formaldehyd, falschegative bei Borséure). Eine Medikation mit Imipenem,
Meropenem und Clavulansaure kanfalschpositive Reaktionen verursachen
(HOHENBERGER & KIMLING, 2004). Laut ROCHE (2007) kénné&ormaldehyd
(Konservierungsmittel) undeine Medikation mit Antibiotika, die Imipenem,
Meropenem und Clavulanséure als Wirksubstanzen enthalten, beim CUrilmst®

UX (Roche, Mannheim, Deutschland) falsobsitive Reaktionen verursachen
SIEMENS (2008) beschreibt falschpositive Reaktionen beim Multisfix 10 SG
(Siemens AG, Minchen, Deutschland) beim Vorhandensein von Cephalexin,
Cephalothin oder holmeKonzentraionen von Oxalsaure. Tetracyclin hingegen kann
eine verminderte Reaktivitéat verursachen und hohe Konzentrationen dieses Wirkstoffs
kénnen eine falschegative Reaktion beim MultisfixLO SG (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland) bewirker(SIEMENS, 2008).Beim Combur ** Tesf UX (Roche,
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Mannheim, Deutschland) koénnen Proteinausscheidungen dber 500 mg/dl und
Glukoseausscheidungen tber 1 g/dl zu einer Absclhwig der Reaktionsfarbe fihren
(ROCHE, 2007). Bim MultistiX® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschland) ist

| ediglich beschrieben, dass Glukosekonze
niedrigen Testergebnissen fuhren konne(SIEMENS, 2008). Auf die
Sedimentuntersuchung wird in Kapitel3.4.2naher eingegangen.

Die Anzahl anLeukozyten im Urin beKaninchenwi rd i n der Literat
bis Agel egent | i cThbélle12)nlge SAUNBDERS (nsl iDAVES

(2005) ist der Teststreifentest auf Leukozyten beim Kaninchen fehlerhaft und
ungenau. Udtersuchungen zur Abhangigkeit des Leukozytengehaltes von Alter,
Geschlecht und Futterungsstatus wurden bei Kaninchen bisher nicht durchgefihrt.

Tabelle 122 Angaben zur Leukozytenbeimengung im Urin beim Kaninchen in der

Literatur(n = Anzahl der Tiere)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung
KOZMA et al. (1974) | selten Buchangabe ohne Quelle
SPENNEMANN (2002)| negativ klinisch gesunde Kaninchen (n = 17),

beide Geschlechter, adulte Tiere (n =
16) und ein Jungtier (9 Wochen),
Blasenkorpression

QUESENBERRY & gelegentlich Buchangabe ohne Quelle
CARPENTER (2004)
SAUNDERS & geringe Anzahl Buchangabe ohne Quelle

DAVIES (2005)

Fur das Meerschweinchen finden sich in der Literatur keinerlei Angaben zur
Leukozytenzahl im Urin. Untersuchungeur Abhangigkeit des Leukozytengehaltes
von Alter, Geschlecht und Fitterungsstatus wurden bei Meerschweinchen bisher

ebenfalls nicht durchgefihrt.

3.3.5.  Nitrit

Nitrite sind die Salzeund Esterder Salpetrigen SaureiNO, und kommen im Urin
ausschlieRlich durch bakterielle Reduktion von Nitrat zustafiJTTNER, 1983;
KANWAL & SUDESH, 1992). Das im Urin ausgeschiedene Nitrat stammt in erster
Linie aus Gemdise und variiert daher je nach Ernahrung. Bakterien, die eine Nitrat
Reduktase enthalten sind z.Bscherichia coli Salmonellen, Enterobacter, Kledi$a,
Proteus,Alkaligenes Achromobacter Moraxella nonliquefaciens Staphylokokken,
Pseudomonas, und Paracolon (COLOMBO & RICHTERICH, 1977). Eine positive

Nitritreaktion kann so als Synonym einer Bakteriurie gewertet werden (KUTTER,
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1983; HOHENBERGER &KIMLING, 2004). Umgekehrt kann bei negativem
Ergebnis eine Bakteriurie jedoch nicht ausgeschlossen werden, da Erreger vorliegen
kénnen, die kein Nitrit bilden (KUTTER, 1983; HOHENBERGER & KIMLING,
2004). Damit Nitrit im Urin nachgewiesen werden kann, mmssUrin genugend

Nitrat vorliegen (> 10 mg/100 ml), die Bakterien missen gentigend lange (mindestens
vier Stunden) in der Blase den Kontakt mit Nitrat haben und der Urin muss gentigend
konzentriert sein (erster Morgenurin) (COLOMBO & RICHTERICH, 1977). FI8CH

und GUTENSOHN (1967) konnten nachweisen, dass es sich bei einem Nitrithachweis
praktisch immer um eine signifikante Bakteriurie von mindestertsKEmen/ml
handelt.

Durch bakterielle Kontamination von abgestandenem Urin oder durch eine Therapie
mit pherazopyridinhaltigen Medikamenten kann es zu einem fgieditiven
Nitritergebnis kommen (HOHENBERGER & KIMLING, 2004). Eine starke Diurese

mit haufigen Miktionen kann durch die kurze Verweildauer des Urins in der Blase zu
einem falscnegativen Ergebnis FRien (KUTTER, 1983; BOEHRINGER
MANNHEIM, 1990; HOHENBERGER & KIMLING, 2004). Hungerzustande,
parenterale Ernahrung oder abgestandener Urin, bei dem die Testdurchfiihrung spater
als 4 Stunden erfolgt, haben auch haufig ein fatsagdmatives Testergebnis zuolge
(HOHENBERGER & KIMLING, 2004; BARRY & BRENNER, 2006; STOCKHAM

& SCOTT, 2008). Laut KUTTNER (1983) und BARRY und BRENNER (2006) kann
auch Nitratmangel im Urin ein falsategatives Nitritergebnis zur Folge haben. Beim
Rind, wahrscheinlich bei allen Wietkauern, ist eine Bakteriurie mit der Nitritprobe
nicht nachweisbar, da das Substrat Nitrit bereits in den Vormagen abgebaut und daher
nicht mit dem Harn ausgeschieden wird (BAUMGARTNER & KRUZIK, 1983).

Der Nitritnachweis erfolgt in der Regel mit dem Tastifen und beruht auf dem
gleichen Prinzip wie die Griess'sche Probe (KUTTER, 1983; LEIDINGER, 1999;
HOHENBERGER & KIMLING, 2004; BARSANTI et al., 2006). Der Test ist beim
Tier nicht so empfindlich wie beim Menschen, da der Nitratgehalt im Urin
nahrungsbhhangig ist (LEIDINGER, 1999). Der Test ist bei Hunden und Katzen
ungenau und sollte daher nicht berlcksichtigt werden (BARSANTI et al., 2008).
ROCHE (2007) und SIEMENS (2008) solltessa Ecken oder rosa Flecken bei beiden
in dieser Studie verwendetd eststreife(Combur'® Tesf® UX (Roche, Mannheim,
Deutschland) und Multistf 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschland)) nicht als

positives Ergebnis interpretiert werden. Eine lange Verweildauerg(étunden) des
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Urins in der Blase ist Voraussetzurig £ine hohe Tre$icherheit der Urinteststreifen
in Bezug auf Nitrit und iee Artibiotika- oder Chemdherapie sollte mindestens drei
Tage zurtickliege(ROCHE, 2007; SIEMENS008).

Die Nitritkonzentration im Urin beKaninchenwi r d i n der elgiatt e vdt v
angegeben (siehélabelle 13). Laut SAUNDERS und DAVIES (2005) sind
Teststreifen zur Bestimmung vom Nitritgehalt im Urin beim Kaninchen ebenfalls
ungenau. Untersuchungen zur Abhangigkeit des Nitritgehaltes von Alter, €stchl

und Fultterungsstatus wurden bei Kaninchen bisher nicht durchgefuhrt.

Tabelle13: Angaben zur Nitritbeimengung im Urin beim Kaninchen in der Literatur
(n = Anzahl der Tiere)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung

SPENNEMANN (D02) | negativ klinisch gesunde Kaninchen (n = 17),
beide Geschlechter, adulte Tiere (n =
16) und ein Jungtier (9 Wochen),
Blasenkompression

Fir das Meerschweinchen finden sich in der Literatur keinerlei Angaben zum
Nitritgehalt im Urin. Untersuchungen zébhangigkeit des Nitritgehaltes von Alter,
Geschlecht und Futterungsstatus wurden bei Meerschweinchen bisher ebenfalls nicht

durchgefuhrt.

3.3.6.  Glukose

Glukose (Glc) ist ein Monosacbarid und gehoért damit zu deiohlenhydraten
(LEHMANN, 1996). Glukose wird frei durch die glomerulére Filtrationsbarriere in
das Ultrafiltrat gefiltert (VADEN et al., 2009). BiResorption erfolgt daraufhin durch
einen aktiven Transport im proximalen Tubulus zusammen mit der Natriumresorption.
Ein natriumunabhangiger Mechanismus ist fur den Transport der Glukose ins
Interstitium mit anschlieBender Aufnahme in die peritubularepilkaren der Niere
zustandig. Obwohl Glukose durch diesen Prozess fast vollstandig resorbiert wird, kann
eine geringe, nicht nachweisbare Glukosemenge im Urin sein (VADEN et al., 2009).
Die Uringlukose ist weniger quantitativ als die Blutglukose, da daffré&en von
Glukose im Urin immer spater eintritt, als eine Blutglukoseerhéhung (BARRY &
BRENNER, 1996). Nichtsdestotrotz ist das Auftreten von Glukose im Urin ein
spezifischer Hinweis auf eine Hyperglykdmie oder eine Nierenschadigung (BARRY &
BRENNER, 196). Laut KRAFT und DURR (2005) tritt eine Glukosurie auf, wenn

die Nierenschwelle fir Glukose Uberschritten oder herabgesetzt ist. Die Hohe dieser
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Nierenschwelle weist tierartliche und sogar individuelle Unterschiede auf (KRAFT &
DURR, 2005).

Nach extrerar Kohlenhydratzufuhr kann eine alimentare Glukosurie auftreten
(HOHENBERGER & KIMLING, 2004). KRAFT und DURR (2005) beschreiben
kurzfristige sehr hohe Glukosekonzentrationen bei Katzen in Stresssituationen. Laut
COLOMBO und RICHTERICH (1977) ist Urin stemit Bakterien kontaminiert, die
bevorzugt Glukose abbauen. Die Untersuchung muss daher moglichst rasch,
spatestens aber innerhalb von zwei Stunden erfolgen (COLOMBO & RICHTERICH,
1977). Der Morgenurin ist stets Glukesegativ (SCHIRRMACHER & MAIR,
2009)

Die Glukosemessung im Urin erfolgt am einfachsten mit TeststréKEBAFT &
DURR, 2005). Diese Methoden erkennen gewdhnlich einen Glukosegehalt von
weniger als 50 mg/dl (BARRY & BRENNER, 1996). Teststreifen, die Sauerstoff
ausgesetzt waren, geben scha@tnsieben Tagen ein falspbsitives Ergebnis fur
Glukose an (COHEN et al., 1991). Falquobsitive Ergebnisse kbnnen ebenfalls durch
Reste von peroxidhaltigen oder anderen stark oxidierenden Reinigungsmitteln im
Uringefald hervorgerufen werden (COLOMBO &@MTERICH, 1977; BARRY &
BRENNER, 1996). Gekuhlter Urin, hohe Gehalte an Ascorbinséure, Tetrazyklinen,
ein niedriger pHWert und erhdhte Salzkonzentrationen im Urin kénnen hingegen zu
einem falschnegativen Teststreifenergebnis fuhren (BARRY & BRENNER, 6199
BARSANTI et al., 2006). Laut ZWEIG (1986) und HOHENBERG und KIMLING
(2004) behindert Vitamin C (Ascorbinsdure) bei Urinteststreifen die
Oxidationsreaktion auf dem Testfeld fur Glukose und kann so ebenfalls -falsch
negative Ergebnisse verursachen. Allestsgeifen, die ein Peroxidasedox
IndikatorSystem verwenden, werden durch Vitamin C beeinflusst (ZWEIG, 1986;
BRIGDEN et al., 1992). BeVitamin C Konzentrationen ab 2000 pmol/l im Urin ist
bei Teststreifen(Multistix 10° SG (Ames Division, Miles Cana Inc., Etobicoke,
Ontario, MOW 1G6) und Rapignost Basicreen Plus (Behringwerke, Marburg,
F.R.G.)) keine verlassliche Glukosemessung mehr mogieéHGDEN et al., 1992).
NAGEL und Mitarbeiter(2006) untersuchten die Vitamin C Auswirkungen auf die
Glukosemessung bei finf verschiedenen Teststreifen und konnten lediglich bei dem
Combur * Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandgine ausreichende
Unempfindlichkeit gegentber Vitamin C beobachten. HOHENBERGER und
KIMLING (2004) erklaren, dass die Teststreifeter CombwTesf Produktlinie
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gegen eine Vitamin C Stérung mittels Jodat geschutzt sind und das in der Urinprobe
vorhandenes Vitamin C so durch Oxidation eliminiert WHOHENBERGER &
KIMLING, 2004). Zusétzlich beachtet werden muss, dass eine sehr glaske/e
Reaktion sich letztlich als schwach herausstellen kann, da die finale Farbung weniger
I ntensiv i st, al s die w2&@hrend der Reak:
(BARSANTI et al.,, 2006). Laut COLOMBO und RICHTERICH (1977) ist die
Empfindlichkeit der Teststreifen bei stark verdinntem Urin am hochsten (falsch
positive Resultate). In jedem Urin finden sich Hemmsubstanzen in unterschiedlichen
Konzentrationen die mit dem Teststreifen reagieren und offenbar werden bei einer
starken Diurese die Hemmfaken so verdunnt, dass der Teststreifen empfindlicher
auf Glukose anspricht. Teststreifen erlauben keine quantitative Aussage, sondern
lediglich die Feststellung, ob Glukose vorliegt oder nicht (COLOMBO &
RICHTERICH, 1977)Laut ROCHE (2007) reagiert d@ombur*® Tesf® UX (Roche,
Mannheim, Deutschland) unabhangig vom -YHrt und dem Urinspezifischen
Gewicht und wird nicht durch Ketonkdrper gestort. Der Einfluss von Ascorbinséure ist
weitgehend beseitigt ROCHE, 2007). BeimMultistix® 10 SG (Siemens AG,
Minchen, Deutschland) kann es durch hohe Ketonkorperkonzentrationen (4 mmol/l
oder 40 mg/dl) bei Proben mit geringen Glukosekonzentrationén7(4énmol/l oder

757 125 mg/dl) hingegen zufalschnegativen Ergebnissen kommé¢8IEMENS,

2008).

Die Glukosekonzensition im Urin beiKaninchenwi r d i n der Literat:
angegeben (sieh@abelle 14). SAUNDERS und DAVIES (2005) beobachten bei

durch den Transport gestressten Kaninchen eine geringgradige Glukosurie.
Untersuchungen zur Aldingigkeit des Glukosegehaltes von Alter, Geschlecht und

Futterungsstatus wurden bei Kaninchen bisher nicht durchgeftihrt.

Tabelle 14: Angaben zur Glukosebeimengung im Urin beim Kaninchen in der

Literatur (n = Anzahl der Tiere)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung

KOZMA et al. (1974) | gelegentlich Spuren | Buchangabe ohne Quelle
THIELE & FEHR Spuren Buchangabe ohne Quelle
(1999)

SPENNEMANN (2002)| bei 1/17 300 mg/dl | klinisch gesunde Kaninchen (n = 17),
beide Geschlechter, adultéete (n =
16) und ein Jungtier (9 Wochen),
Blasenkompression

GABRISCH & ZWART | Spuren Buchangabe ohne Quelle

(2008)
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Die Glukosekonzentration im Urin bévleerschweinchen wird in der Literatur
ebenfalls mi t AS p u rTabelie 15a rUgterspehitngen zuf s i e h
Abhéangigkeit des Glukosegehaltes von Alter, Geschlecht und Futterungsstatus wurden
bei Meerschweinchen bisher nicht durchgefihrt.

Tabelle15: Angaben zur Glukosebeimengung im Urin beim Meersaioien in der

Literatur
Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung
THIELE & FEHR Spuren Buchangabe ohne Quelle
(1999)

3.3.7.  Ketonkorper

Zu den Ket o n k PHydroaybuitersaufe h Azetessigdaiure und Azeton
(KRAFT & DURR, 2005; STOCKHAM & SCOTT, 2008; VADEM:t al., 2009).
Ketonkdrper sind die Endprodukte eines schnellen und exzessiven Fettsdure Abbaus
bedingt durch eine Anderung in der Energieproduktion von Kohlenhydraten zu
Lipiden (STOCKHAM & SCOTT, 2008; V-ADEN
Oxidation von Fettsauren in den Hepatozyten bildet mehr Ae€ynzym A
(AcetylCoA) als fur die Glukoneogenese und Triglyzeridsynthese gebraucht wird
(STOCKHAM & SCOTT, 2008). Eine grol3e Menge an AcetylCoA stimuliert die
hepatische Ketogenese und dadurch eine gedieigasbildung von Ketonsaure, was

zu einem erhdhten Anfall Ketonkérpern im Blut fuhrt. Aus dem Blut gelangen sie
leicht in den Urin (STOCKHAM & SCOTT, 2008). Laut VADEN und Mitarbeiter
(2009) ist eine gesteigerte Ketonkdrperproduktion bei Hund und Katpealeyweise
bedingt durch ein Kohlenhydratdefizit, einen Mangel an Insulin oder eine
Konzentrationserhéhung von Cortisol, Wachstumshormonen oder Epinephrinen. Das
Auftreten von Ketonkdrpern im Urin bezeichnet man als Ketonurie (KRAFT &
DURR, 2005). Eine gateigerte Ketogenese wird als Ketose bezeichnet (STOCKHAM

& SCOTT, 2008) . Bei d e r -Hydrexybotgrag und/ hur id h a u |
geringen Mengen Azetoazetat und Azeton ausgeschieden (STOCKHAM & SCOTT,
2008).

Laut BAUMGARTNER und KRUZIK (1983) kodnnerbei langer, ungekuhlter
Aufbewahrung des Urins falsafegative Ketonresultate entstehen. In diesem Fall geht
die AzetessigsiJHiyrder otxg/ibluwdiegses @ une bund Az

Hydroxybuttersdure reagiert nicht mit dem Reagenz der Urinteststreifen
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(Nitropussidnatrium) und das flichtige Azeton verdunstet (BAUMGARTNER &
KRUZIK, 1983). Azetoazetat scheint laut COLOMBO und RICHTERICH (1977) in
sterilen Urinen relativ stabil. Sind jedoch Bakterien im Urin, wird das Azetoazetat
durch Decarboxylierung zAzeton abgebaut (COLOMBO & RICHTERICH, 1977).
BARSANTI und Mitarbeiter (2006) weisen auf das Vorkommen von Ketonkdrpern im
Rahmen einer Lipolyse hin. Zu den haufigsten Ursachen zahlen Kachexie, Fasten und
eine diabetische Ketoazidose (BARSANTI et al, 200€€0LOMBO und

RI CHTERI CH (1977) beschr ejxeftigeketosiii e n ascohg e r
schweren korperlichen Anstrengungen. Der Grad der Ketose héngt dabei einerseits
von der Anstrengung, andererseits aber auch vom Trainingszustand ab. Auch eine
Kéalteexmsition kann direkt zu einer Ketose fuhren, spielt aber vor allem als
pradisponierender Faktor bei gleichzeitiger kohlenhydratarmer Diat oder bei
korperlichen Anstrengungen eine Rolle (COLOMBO & RICHTERICH, 1977).

Laut HOHENBERGER wund KIMLING (2004) rufenPhenylketon und
Phthaleinpraparate bei den Ketonfeldern der Teststreifen rote Verfarbungen hervor,
was sich jedoch deutlich von der violetten Verfarbung bei Ketonkérpern unterscheiden
soll. Captopril, Mesna (RlercaptoaethansulfonsduiNatriumsalz) und afere
Substanzen mit Sulfhydrylgruppen koénnen falpolsitive Resultate hervorrufen
(HOHENBERGER & KIMLING, 2004ROCHE, 2007; SIEMENS, 2008)

Die Konzentration von Ketonkdrpern im Urin B€aninchen wird in der Literatur mit
Anegati vh a n jJabgle IH)e bnter6ushurgdnezur Abhangigkeit des
Ketonkorpergehaltes von Alter, Geschlecht und Futterungsstatus liegen fiir Kaninchen

bisher nicht vor.

Tabelle 16: Angaben zur Ketonkdrperbeimengung im Urin bef@ninchen in der

Literatur (n = Anzahl der Tiere)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung
KOZMA et al. (1974) | negativ Buchangabe ohne Quelle
SPENNEMANN (2002)| negativ klinisch gesunde Kaninchen (n = 17),

beide Geschlechter, adulte Tiere (n =
16) und ein dngtier (9 Wochen),
Blasenkompression

SCHALL (2008) negativ Buchangabe ohne Quelle

Fur das Meerschweinchen finden sich in der Literatur keinerlei Angaben zur
Konzentration von Ketonkorpern im Urin. Untersuchungen zur Abhangigkeit des

Ketonkorpergehaltesvon Alter, Geschlecht und Fitterungsstatus liegen fir
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Meerschweinchen bisher ebenfalls nicht vor.

3.3.8.  Bilirubin

Das Bilirubin (lat.: bilis = A Garlibere i ,Ar ot fi) I st ei nesgel be
Hamanteils des rotenBlutfarbstoffes Hamoglobin und damit ein Gallenfarbstoff
(HEROLD & GERN, 2005). Laut SILBERNAGL und DESPOPOULOS (2001)
stammt Bilirubin zu etwa 85 %us dem Abbau der Erythrozyten. Beim Abbau des
Hamoglobins (hauptsachlich in den Makrophagen) entsteht Uber Zwischenstufen
Biliverdin und schlief3lich das gelbe Bilirubin (35 mg Bilirubin/g Hamoglobin). Da das
freie Bilirubin (indirektes oder unkonjugiedeBilirubin) gut lipid aber schlecht
wasserloslich ist, wird es zum Transport im Blut an Albumin gebunden und ohne
dieses in die Leberzellen aufgenommen. Dort wird Bilirubin zu Bilirubinbisglucuronid
(direktes oder konjugiertes Bilirubin) zweifach kongigiund mit der Galle in den
Darm ausgeschieden. Im Darm wird das Bilirubin dann durch anaerobe Bakterien tGber
Mesobilirubinogen und Sterobilinogen zu Sterocobilin. Etwa 70 % des abgegebenen
Bilirubins unterliegen einem enterohepatischen Kreislauf und emeabschlie3end

mit dem Kot ausgeschieden. Ein kleiner Teil des Bilirubinbisglucuronids erreicht den
groBen Kreislauf und wird als Urobilinogen oder Sterobilinogen tber die Niere
ausgeschieden (Bilirubinurie) (COLOMBO & RICHTERICH, 1977; SILBERNAGL

& DESPCPOULOS, 2001). Konjugiertes Bilirubin passiert leicht das Glomerulum
und wird nicht im renalen Tubulus rickresorbiert, unkonjugiertes Bilirubin hingegen
ist an Serumalbumin gebunden und kann das Glomerulum nicht passieren (VADEN et
al., 2009).

Langeres Sthen des Urins, besonders im direkten Sonnenlicht, oder unverschlossene
Lagerung bei Raumtemperatur bewirken eine Oxidation des Bilirubins zu Biliverdin,
das mit den Teststreifen nicht nachgewiesen werden kann (HOHENBERGER &
KIMLING, 2004; BARSANTI et al.,2006).

Die Empfindlichkeit der Bilirubinteststreifenfelder liegt laut COLOMBO und
RICHTERICH (1977) um 0,2 mg/100 ml und damit Uber der physiologischen
Bilirubinurie. Laut HOHENBERGER und KIMLING (2004) kénnen Medikamente,
die den Urin rot farben oder isauren Milieu rot gefarbt sind (z. B. Phenazopyridin)
bei Teststreifen ein falsgbositives Ergebnis fir Bilirubin hervorrufen. Die
Empfindlichkeit des Teststreifens auf Bilirubin im Urin wird durch groR3e Mengen
Ascorbinsaure in der Urinprobe herabges@tftDPHENBERGER & KIMLING, 2004;
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BARSANTI et al., 2006). Laut SIEMENS (2008) kaimdican (Indoxylsulfat) beim
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlari)e gellorange bis rote
Farbreaktion bewirken, die die Interpretation eines negativen odeitiveos
Ergebnisses beeintrachtigen kann. Metaboliten von Etodolac kdnnen bei diesem
Teststreifen  falscipositive  oder  atypische  Ergebnisse(Hinweise  auf
Gallenpigmentabnormalitaterbewirken (SIEMENS, 2008) ROCHE (2007)weist

beim Combur® Tesf® UX (Rocte, Mannheim, Deutschland) darauf hin, dass schon
geringste Rosatone als positiv zu werten sind und dass mit anderen Urinbestandteilen
eine mehr oder weniger minder starke Gelbfarbung entstehen kann.

Die Konzentration von Bilirubin im Urin beKaninchen wird in der Literatur mit
Anegativh a n Jabgle 1¥)e bnterushurgdnezur Abhangigkeit des
Bilirubingehaltes von Alter, Geschlecht und Ftterungsstatus liegen fiir Kaninchen
bisher nicht vor.

Tabelle 17: Angaben zur Bilirubinbeimengung im Urin beim Kaninchen in der

Literatur (n = Anzahl der Tiere)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung

SPENNEMANN (2002)| negativ klinisch gesunde Kaninchen (n = 1]
beide Geschlechter, adulte Tiere (n
16) und ein udngtier (9 Wochen)
Blasenkompression

Fur das Meerschweinchen finden sich in der Literatur keinerlei Angaben zur
Bilirubinkonzentration im  Urin.  Untersuchungen zur Abhangigkeit des
Bilirubingehaltes von Alter, Geschlecht und Fuitterungsstatus wurden bei

Meerschweinchen bisher ebenfalls nicht durchgefiihrt.

3.3.9.  Urobilinogen

Urobilinogenist einim Darm gebildete#®\bbauprodukt vorBilirubin und zahlt damit

zu den Gallenfarbstoffen(Bilane) (HEROLD & GERN, 2005; STOCKHAM &
SCOTT, 2008)Der grofite Teil des Urobilinogens wiadis dem Darmiickresorbiert,

Uber die Pfortader ddreberzugefuhrt, weiter abgebaut und auch teilweiseUrm
ausgeschiede(HEROLD & GERN, 2005; STOCKHAM & SCOTT, 2008)aut
KUTTER (1983) gilt der Urobilinogengehain Urin als empfindlicher und leicht
nachweisbarer Indikator fur die funktionelle Leistung der Leberzellen oder fir ein
erhohtes Urobilinogenangebot an die Leber (z. B. hdmolytische Krankheiten). Laut
KRAFT und DURR (2005) wurde der Bestimmung des Urobdiens im Urin friiher
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eine grolRere Bedeutung in der Differenzierung des Ikterus zugeschrieben. Heute
handelt es sich laut BARSANTI und Mitarbeiter (2006) um einen unzuverlassigen

Test, dessen Ergebnisse aul3er Acht gelassen werden sollten.

Langeres Stehen déJrins, besonders im direkten Sonnenlicht, bewirkt eine Oxidation
des Urobilinogens und kann so zu fals@ygativen Ergebnissen fiihren
(HOHENBERGER & KIMLING, 2004). Eine Konservierung der Probe mit
Formaldehyd in Konzentrationen tber 70 mmol/l kann b&sststreifen zu einem
falschnegativen Ergebnis fihren (HOHENBERGER & KIMLING, 2004,
STOCKHAM & SCOTT, 2008).Laut ROCHE (2007)ist der Combur®® Tesf UX
(Roche, Mannheim, Deutschland) spezifisch fur Urobilinogen und unterliegt nicht den
bekannten Stérumm der Probe nach Ehrlich. Grol3ere Mengen Bilirubin farben das
Testfeld kurzzeitig gelb und kénnen nach 60 Sekunden zu einer KsiiBlaufarbung
filhren ROCHE, 2007). Beim Multistix® 10 SG (Siemens AG, Minchen,
Deutschland) kdénnen atypische Farbreaktionebei Anwesenheit hoher
Konzentr at i-Ammebenzoas@iure zustande kommefalschnegative
Ergebnisse sind bei Anwesenheit von Formalin modBEMENS, 2008)

Die Urobilinogenkonzentration im Urin beé{aninchen wird in der Literatur mit

A n e g angdgebén (sieh€abelle18). Laut SAUNDERS und DAVIES (2005) sind

die Teststreifentests auf Urobilinogen beim Kaninchen fehlerhaft und ungenau.
Untersuchungen zur Abhangigkeit des Urobilinogengehaltes von Alter, Geschlecht

und Futerungsstatus liegen fur Kaninchen bisher nicht vor.

Tabelle 18 Angaben zur Urobilinogenbeimengung im Urin beim Kaninchen in der

Literatur (n = Anzahl der Tiere)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung

SPENNEMANN (2002)| negativ klinisch gesunde Kaninchen (n = 17),
beide Geschlechter, adulte Tiere (n =
16) und ein Jungtier (9 Wochen),
Blasenkompression

Fur das Meerschweinchen finden sich in der Literatur keinerlei Angaben zur
Urobilinogenkonzentration im Urin. Untersuchungen zurbhéngigkeit des
Urobilinogengehaltes von Alter, Geschlecht und Futterungsstatus liegen bei

Meerschweinchen bisher ebenfalls nicht vor.
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3.4. Sediment

Bei der Sedimentuntersuchung handelt es sich um die mikroskopische Untersuchung
des Niederschlags einer zentgierten Probe von Nativurin (HOHENBERGER &
KIMLING, 2004). Fur die mikroskopische Harnuntersuchung eignet sich nur frischer
(oder allenfalls mit Formalin versetzter) Urin, da im alkalischen Urin die Elemente des
Sedimentes rasch zerfallen (BAUMGARTNER & KRIK, 1983; KRAFT & DURR,

2005). COLOMBO und RICHTERICH (1977) halten die Untersuchung des
Sedimentes auf das Vorliegen anorganischer amorpher (z. B. Urat) und kristalliner
Elemente (z. B. Oxalate) fur diagnostisch wertlos. Von grof3er diagnostischer
Bedeuting ist fur sie jedoch die Untersuchung des Sedimentes auf zellulare Elemente,
Zylinder und Mikroorganismen. Die ldentifizierung der einzelnen Elemente erfolgt
aufgrund ihrer Gestalt, ihrer Farbung und ihrer Gré3e (COLOMBO & RICHTERICH,
1977). Laut KRAFT ud DURR (2005) gehort zu einer Sedimentuntersuchung die
Untersuchung auf Erythrozyten, Leukozyten, Epithelien, Zylinder, Bakterien und

Kristalle.

3.4.1.  Erythrozyten

HOHENBERGER und KIMLING (2004) und KRAFT und DURR (2005) beschreiben
Erythrozyten als kernloseyumde, kleine Scheiben mit einem Durchmesser vén87

pum, ohne Granula und mit doppelt konturiertem Rand. Erythrozyten geben in Urin mit
einem Urinspezifischen Gewicht Gber 1025 und saurerwa (unter 7) gegenlber

dem umgebenden hypertonischen Mediumsgéa ab COLOMBO & RICHTERICH,

1977, HOHENBERGER & KIMLING, 2004). Sie werden zunachst zu Mikrozyten (5

T 7 um Durchmesser), dann zu kugeligen Sphéarozytein §4um im Durchmesser)

und nehmen schlie3lich durch weiteren Wasseraustritt eine StechapfelfobDuarah.

das kleine Volumen bei gleichem Hamoglobingehalt ist die Zelle im Urin daher meist
intensiv rot gefarbt. In Urin mit einem Urinspezifischen Gewicht unter 1010 und
alkalischem pHWert (Uber 7) zeigen die Erythrozyten eine lytische Formenreihe.
Zunaclst kommt es durch Wasseraufnahme zu einer Schwellung, es entstehen Zellen
mit einem Durchmesser voni 710 pum. Gleichzeitig beginnt das Hamoglobin aus den
Zellen auszutreten, sodass schlie8lich nur noch die Zellumrisse zu erkennen sind
(Erythrozytenschatte  ghoAtsi ) ) . SchlieClich ver schwin
vollstandig (COLOMBO & RICHTERICH, 1977; HOHENBERGER & KIMLING,
2004).

Das Vorhandensein von Erythrozyten Urinsediment beKaninchen wird in der
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Literatur mit Asel t e msieheTaslle’)yRel Kargnehert | i ¢ h
erschwert der hohe Anteil an kristallinen Bestandteilen die Sedimentuntersuchung und
Auswertung (SPENNEMANN, 2002). Untersuchungen zur Abhangigkeit des
Erythrozytengehaltes von Alter, Geschleahtl Fitterungsstatus liegen fur Kaninchen

bisher nicht vor.

Tabellel9: Angaben zu Erythrozyten im Urinsediment von Kaninchen in der Literatur

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung

KOZMA et al.(1974) selten Buchangabe ohne Qiles
QUESENBERRY & gelegentlich Buchangabe ohne Quelle
CARPENTER (2004)

Fir das Meerschweinchen finden sich in der Literatur keinerlei Angaben zur
Erythrozytenanzahl im Urinsediment. Bei Meerschweinchen erschwert der hohe
Anteil an kristalinen Bestandten ebenfalls die Sedimentauswertung
(SPENNEMANN, 2002). Untersuchungen zur Abhangigkeit des Erythrozytengehaltes
von Alter, Geschlecht und Futterungsstatus liegen fir Meerschweinchen bisher

ebenfalls nicht vor.

3.4.2. Leukozyten

Leukozyten sind, abhéngig vorrdn Art, unterschiedlich in Gestalt und Aufbau. Die
GroRRe der Leukozyten schwankt zwischen 7 um bei Lymphozyten und 20 um bei
Monozyten (GEMOLL, 1965). Im Urin kommen fast ausschliel3lich neutrophile
Granulozyten vor (COLOMBO & RICHTERICH, 1977, HOHENBERGER
KIMLING, 2004). Selten werden vereinzelt eosinophile Granulozyten und
Lymphozyten im Sediment beobachtet (COLOMBO & RICHTERICH, 1977). Das
Vorliegen von Granulozyten ist in jedem Fall ein Hinweis auf das Vorliegen
entzindlicher Vorgange in der Niere, ndeableitenden Harnwegen oder den
Geschlechtsorganen (COLOMBO & RICHTERICH, 1977). Besteht das Sediment
mikroskopisch fast ausschliellich aus Granulozyten, spricht man von Pyurie
(HOHENBERGER & KIMLING, 2004).

Die Leukozytenanzahl im Urinsediment bi€éaninchen wird in der Literatur mit
Aseltenid bis Agel e Jabele20).iBei Kaninchem grecwerbdem (s |
hohe Anteill an kristalinen Bestandteilen die Sedimentuntersuchung
(SPENNEMANN, 2002). Untersuchungen zur Abhakgiy des Leukozytengehaltes

von Alter, Geschlecht und Fltterungsstatus liegen fir Kaninchen bisher nicht vor.
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Tabelle20: Angaben zu Leukozyten im Urinsediment von Kaninchen in der Literatur

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung

KOZMA et al.(1974) selten Buchangabe ohne Quelle
QUESENBERRY & gelegentlich Buchangabe ohne Quelle
CARPENTER (2004)

SCHALL (2008) negativ bisvereinzelt | Buchangabe ohne Quelle

Fiar das Meerschweinchen finden sich in der Literatur keinerlei Angaben zur
Leukozytenanzahl im Urinsediment. Bei Meerschweinchen erschwert ebenfalls der
hohe Anteil an kristallinen Bestandteilen die Sedimentauswertung (SPENNEMANN,
2002). Untersuchungen zur Abhéngigkeit des Leukozytengehaltes von Alter,
Geschlecht und Futterungatus liegen fur Meerschweinchen bisher ebenfalls nicht

Vor.

3.4.3. Epithelien

Bei den Epithelzellen wird zwischen tubuléren Zellen (sog. Nierenepithelien),
Ubergangsepithelien und Plattenepithelien (sog. Blasenepithelien) unterschieden
(KRAFT & DURR, 2005).Die Nierenepithelzellen stammen aus dem Tubulusepithel
des Nephrons (COLOMBO & RICHTERICH, 1977). Laut KRAFT und DURR (2005)
sind sie etwa gleich grof3 oder bis zu einem Drittel grof3er als Leukozyten, meist rund
oder oval, seltener unregelmaRig dreieckig oddyidch und enthalten Granula. Der
Kern ist relativ grof3, rund und bisweilen wegen der Granula nicht klar sichtbar
(KRAFT & DURR, 2005). Laut COLOMBO und RICHTERICH (1977) ist die
Differenzierung der Nierenepithelzellen von Zellen aus den ableitenden Hggnwe
(Ubergangsepithelien) nur dann mit Sicherheit moglich, wenn der gleiche Zelltyp
gleichzeitig auch in Zylindern vorliegt. Der Nachweis von Nierenepithelzellen im
Sediment deutet auf eine tubuldre Schadigung hin (COLOMBO & RICHTERICH,
1977).

Die Ubergangsepithekellen (Zellen ausdem Nierenbecken unden ableitenden
Harnwegen)dnnen, je Schicht, aus der sie stammen, und dem Fullungszustand der
Harnwege verschiedenste Formen annehmen (COLOMBO & RICHTERICH, 1977;
HABER, 1983; KRAFT & DURR, 2005). Sie singm das zweibis vierfache groRer

als Leukozyten. Sie sind oval, langlich oder birnenférmig und geschwanzt und der
Kern ist relativ klein und rund (COLOMBO & RICHTERICH, 1977; HABER, 1983;
KRAFT & DURR, 2005). Zellen des Ubergangsepithels, die mit derm Umi
Berihrung kommen, nehmen Wasser auf und zeigen infolge ihres starken Aufquellens
meist eine kugelférmige oder ballonartige Gestalt (HABER, 1983). COLOMBO und
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RICHTERICH (1977) und HABER (1983) beschreiben das oft massenhafte Auftreten
von Ubergangsefiielzellen bei Zystitiden, weisen aber auch beim gesunden Tier auf

ein haufiges Vorkommen hin.

Plattenepithelien stammen aus der distalen Urethra, der Vagina oder dem Pr&putium
und dirfen nicht mit Ubergangsepithelien verwechselt werden (COLOMBO &
RICHTERICH, 1977; KRAFT & DURR, 2005). Sie sind die groften Zellen, die sich
im Harnsediment finden (HABER, 1983), sind granuliert und besitzen einen sehr
kleinen Kern (COLOMBO & RICHTERICH, 1977; KRAFT & DURR, 2005). Sie
sind gewohnlich in Verbanden aneinandéagert, kommen aber auch einzeln vor
(HABER, 1983). Lasst man den Urin vor der mikroskopischen Auswertung langere
Zeit bei Zimmertemperatur stehen, so kommt es laut HABER (1983) bei den
Plattenepithelien zu degenerativen Veranderungen. Das Zellplasma rammt
granulares Aussehen an und Kern und Plasma sind nur schwach konturiert (HABER,
1983). Das Vorkommen von Palttenepithelien im Urin ist eher als Verunreinigung
anzusehen (HOHENBERGER & KIMLING, 2004). lhre diagnostische Bedeutung ist
somit gering (COLONBO & RICHTERICH, 1977; KRAFT & DURR, 2005).

Die Anzahl an Epithelien im Urinsediment b€aninchen wird in der Literatur mit
AnegativiA bis Aver Eabefle2®. Bei Ranircheg ersglevbreder (S i
hohe Anteil an krisillinen Bestandteilen im Sediment auch die Untersuchung auf
Epithelien (SPENNEMANN, 2002). Untersuchungen zur Abhangigkeit des
Epithelgehaltes von Alter, Geschlecht und Futterungsstatus liegen fur Kaninchen

bisher nicht vor.

Tabelle21: Angaben zu Epithelien im Urinsediment von Kaninchen in der Literatur (n

= Anzahl der Tiere)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung
KOZMA et al.(1974) negativ bisvereinzelt | Buchangabe ohne Quelle
SPENNEMANN (2002)| bei 4/17 klinisch gesunde Kaninem (n = 17),

beide Geschlechter, adulte Tiere (n =
16) und ein Jungtier (9 Wochen),
Blasenkompression

SCHALL (2008) negativ bisvereinzelt | Buchangabe ohne Quelle

Fur dasMeerschweinchenfinden sich in der Literatur keinerlei Angaben zur Anzahl

an Epithdien im Urinsediment. Bei Meerschweinchen erschwert der hohe Anteil an
kristallinen Bestandteilen ebenfalls die Sedimentuntersuchung auf Epithelien
(SPENNEMANN, 2002). Untersuchungen zur Abhangigkeit des Epithelgehaltes von
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Alter, Geschlecht und Futterurggatus liegen fir Meerschweinchen bisher ebenfalls

nicht vor.

3.4.4. Zylinder

Zylinder sind proteinhaltige, zylindrisch geformte Ausgisse der Nierentubuli oder
Sammelrdhren mit einem Durchmesser von 1250 pum (COLOMBO &
RICHTERICH, 1977; HOHENBERGER & KIMLING, @04; KRAFT & DURR,
2005). Sie entstehen durch vermehrte glomeruldre Ausscheidung und/oder
verminderte tubulire Reabsorption von Protein (KRAFT & DURR, 2005) und
bestehen aus einer homogenen Matr i x
eingelagerten StrukturefCOLOMBO & RICHTERICH, 1977). Nach ihrer
Entstehung gelangen sie aus den Sammelrbhrchen mit dem Urin in die Blase
(HABER, 1983). Bei zu langer Lagerung (Uber Stunden), kréftigem Schuitteln oder
sonstiger unsachgeméaRer Behandlung der Probe losen sich dheleZyauf. In
alkalischem Urin sind Zylinder generell seltener nachweisbar (BARSANTI et al.,
2006). Wahrend der Zylindertyp einen Hinweis auf die Art der Krankheit liefert (siehe
unten), steht ihre Anzahl in keinem Zusammenhang mit der Reversibilitat oder
Irreversibilitat des krankhaften Geschehens (BARSANTI et al., 2006).

Laut COLOMBO und RICHTERICH (1977) unterscheidet man Mukoproteinzylinder,
Pl asamproteinzylinder und Zell zylinder.
Zylinderfi und APsshieded die gidhti zo dee Griippeuderteehten
Zylinder gehéren (COLOMBO & RICHTERICH, 197 Mukoproteinzylinder sind

hyaline Zylinder, bei denen es sich ausschlie3lich um ein Sekretionsprodukt der
distalen Tubuli handelt (COLOMBO & RICHTERICH, 1977; HOHEEBGER &
KIMLING, 2004). Sie bestehen aus TantthorsfallProtein, einem Mukoprotein, das

vom distalen Tubulus sezerniert wird (COLOMBO & RICHTERICH, 1977,
HOHENBERGER & KIMLING, 2004). BIZZOZERO (1887) beschreibt sie als
langgestreckte, gekrimmte oder veisden gewundene, regelméafig konturierte
Korper. Die Enden sind entweder abgerundet, unregelméaldig abgestumpft oder in einen
Faden ausgezogen. |hr Durchmesser kann sich voni 120 um belaufen
(BIZZOZERO, 1887). Sie sind sehr zart strukturiert, farblos uacthsichtig und
werden daher leicht Ubersehen (COLOMBO & RICHTERICH, 1977,
HOHENBERGER & KIMLING, 2004). Mit verdinnter Essigsaure schrumpfen sie, in
starker Essigsaure l6sen sie sich auf (BIZZOZERO, 1887). Laut KRAFT und DURR
(2005) lassen sich hyaline Myder durch Abblendung oder Vorschaltung eines
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Grunfilters besser darstellen, noch deutlicher erkennt man sie aber im
Phasenkontrastmikroskop (KRAFT & DURR, 2005). Laut BARSANTI und
Mitarbeiter (2006) kdnnen sie im Zuge einer Proteinurie oder Diuresae saeh
Behandlung einer Dehydratation auftreten. Laut COLOMBO und RICHTERICH
(1977) und HOHENBERGER und KIMLING (2004) kommen sie auch bei
korperlicher Anstrengung, langem Stehen oder Fieber vor und sind daher ohne
diagnostische Bedeutung (COLOMBO & RICHRICH, 1977; HOHENBERGER &
KIMLING, 2004).

Plasmaproteinzylinder sind laut COLOMBO und RICHTERICH (1977) Zylinder, in
denen Plasmaproteine vorkommen. Zu ihnen z&hlen die granulierten Zylinder,
Wachszylinder und die Hamoglobinzylinder (COLOMBO & RICHTERICE977).
Granulierte Zylinderentstehen durch Zelldegeneration (KRAFT & DURR, 2005),

wenn neben Plasmaproteinen anderen Elementen wie Erythrozyten, Leukozyten oder

Epithelzellen in der Form feiner Tropfchen eingeschlossen werden (COLOMBO &
RICHTERICH, 1977 BARSANTI et al., 2006). Diese Tropfchen kdnnen sehr fein
sein (Afeink°rnigefi) oder relativ groC
und von relativ einheitlicher GroRe (COLOMBO & RICHTERICH, 1977). Die
Ubergange zwischen hyalinen und feingrberten Zylinder sind flieRende
(COLOMBO & RICHTERICH, 1977; BARSANTI et al., 2006). Granulierte Zylinder
finden sich am haufigsten bei einer chronischen Glomerulonephritis
(HOHENBERGER & KIMLING, 2004). Wachszylinder sind Zylinder, die
ausschliellich oetr Uberwiegend aus Plasmaprotein bestehen (COLOMBO &
RICHTERICH, 1977). Liegt eine hohe Proteinkonzentration im Tubuluslumen vor
und liegen noch zusatzliche lokale pradisponierende Faktoren vor (saul&iepH
Stase, hohe lonenkonzentration), kénnen daésmaproteine lokal denaturieren und
Zylinder bilden (COLOMBO & RICHTERICH, 1977)Wachszylindersind laut
KRAFT und DURR (2005) farblos bis leicht gelblich und zeigen einen matten,
wachsartigen Glanz. Sie sind scharf konturiert und oft gekerbt (KRAFT &BU
2005). Sie sind homogen und zeigen nativ eine viel starkere Lichtbrechung als die
hyalinen Zylinder (COLOMBO & RICHTERICH, 1977)Hamoglobinzylinder
bestehen aus Hamoglobin oder Myoglobin (eine Unterscheidung ist morphologisch
nicht maglich) (COLOMBO &RICHTERICH, 1977). Sie sind homogen gelblich,
rétlich bis braunlich, ohne erkennbare Zellgrenzen (KRAFT & DURR, 2005). Diese

Zylinder kénnen kaum mit anderen Zylindern verwechselt werden, auf3er evtl. mit
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Erythrozytenzylindern. Sie kbnnen alle Grol3en audes, verzweigt sein und weisen
keinerlei Strukturierung auf (COLOMBO & RICHTERICH, 1977).

Zellzylinder sind Zylinder mit Zekinschlissen. Zu ihnen zéahlen die Epihel
Fetttropfchen,  Erythrozyten und  Leukozytenzylinder (COLOMBO &
RICHTERICH, 1977).Epithelzylinder enthalten geringe Anteile Proteinmatrix und
abgeschilferte, groRélubulusepitheén (HOHENBERGER & KIMLING, 2004;
KRAFT & DURR, 2M@5). Das Vorliegen von Epithellinder weist auf ischamisch
oder toxisch bedingte Tubuluszellnekrosen tid spricht fur das Vorliegen einer
tubularen Nephropathie oder Nekrose (HOHENBERGER & KIMLING, 2004).
Fetttropfchenzylindesind laut COLOMBO und RICHTERICH (1973ylinder, die

in einer Matrix aus Mukoprotein Lipide enthalten. Die Lipide kdnnen intrazellular (in

Epithelzellen oder ovalen Fettkdrpern) oder als stark lichtbrechenden, unterschiedlich
groBen Tropfen oder Nadeln vorliegé@OLOMBO & RICHTERICH, 1977). Sie
werden besonders bei subakuten und chronischen Nephropathien gefunden (fettige
Degeneration) (KRAT & DURR, 2005).Erythrozytenzylindessind Zylinder, die aus

einer Matrix aus Mukoprotein und eingelagerten Erythrozyten bestehen (COLOMBO
& RICHTERICH, 1977;HOHENBERGER & KIMLING, 2004; KRAFT & DURR,

2005). Erythrozyten kénnen im Glomerulum oder seltemlen Tubuli in den Urin
gelangen (COLOMBO & RICHTERICH, 1977). Die Zellgrenzen sind deutlich und
die Zylinder erscheinen rotlich bis braun (KRAFT & DURR, 2005). Je nach der Lange
der Aufenthaltsdauer der Zylinder im Urin kann die Struktur der Erythrozyte

allmahlich vollstandig verlorengehen, sodass nur noch rotbraune Massen in den
Zylindern vorliegen (COLOMBO & RICHTERICH, 1977). Erythrozytenzylinder
beweisen den renalen Ursprung einer Hamaturie (HOHENBERGER & KIMLING,
2004). Diagnostisch spricht ihr Améten fir das Vorliegen einer aktiven
Glomerulonephritis (COLOMBO & RICHTERICH, 1977 eukozytenzylinderrsind

hyaline Zylinder mit mindestens drei eingeschlossenen Leukozyten oder aber Zylinder
aus ein bis mehreren Reihen von Leukozyten (COLOMBO & RIERICH, 1977;
KRAFT & DURR, 2005). Sie sind oft schwer von Epithelien zu unterscheiden
(Kernform) (KRAFT & DURR, 2005). Bei chronischen Entziindungen, insbesondere
bei der chronischen Pyelonephritis, gelangen Leukozyten aus dem peritubularen Raum
in das Tubluslumen (COLOMBO & RICHTERICH, 1977HOHENBERGER &
KIMLING, 2004). Sie sind somit kennzeichnend fiir eine tubulointerstitielle Nephritis,
finden sich aber sehr selten (BARSANTI et al., 2006).
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AGemischte Zylinderfi besitzen gleichzeitig hyaline, granulienied zellige Anteile
(KRAFT & DURR, 2005). Die Beurteilung entspricht den oben genannten Formen
(KRAFT & DURR, 2005).

Pseudoylinder gehoren nicht zur Gruppe der echten Zylinder, kbnnen aber diesen
Eindruck erwecken (COLOMBO & RICHTERICH, 1977). Sie ersobha als lange,
bandartige, ausgefaserte Zylindroide, Uratder Phosphatzylinder, die sich in
Essigsaure aufldsen (KRAFT & DURR, 2005). Zu den Pseudozylindern gehoren
Fibringerinnsel, Bakterienzylinder (Pseudozylinder, die vollstandig aus Bakterien
bestelen), Harnsaurezylinder (Verklumpungen amorpher Urate) und Amyloidzylinder
(COLOMBO & RICHTERICH, 1977).

Zylinder im Urinsediment beKaninchen wer den i n der Literat
angegeben (sieheabelle22). Untersuchungen zukbhangigkeit des Zylindergehaltes

von Alter, Geschlecht und Futterungsstatus liegen fur Kaninchen bisher nicht vor.

Tabelle22: Angaben zu Zylindern im Urinsediment von Kaninchen in der Literatur (n
= Anzahl der Tiere)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung

SPENNEMANN (2002)| negativ klinisch gesunde Kaninchen (n = 17),
beide Geschlechter, adulte Tiere (n =
16) und ein Jungtier (9 Wochen),
Blasenkompression

Fur dasMeerschweinchenfinden sich in der Literatur keinerlei Angaben zylinder
im Urinsediment. Untersuchungen zur Abhangigkeit des Zylindergehaltes von Alter,
Geschlecht und Fitterungsstatus liegen fir Meerschweinchen bisher ebenfalls nicht

Vor.

3.4.5. Bakterien

Aus morphologischer Sicht sind Bakterien entweder stabchenformigailosy oder

sie nehmen eine Kokkenform an (HABER, 1983). Sie kdnnen grampositiv-oder
negativ sein (HABER, 1983). Eine gleichzeitige Leukozyturie weist auf eine Infektion
hin (HOHENBERGER & KIMLING, 2004). Ein falschositives Ergebnis entsteht bei
Verunreinigungen des Urins mit Bakterien oder Pilzen durch die Vagina oder den
unteren Harntrakt, durch Verunreinigung der Harnglaser, Zentrifugenrohrchen oder
durch Verunreinigungen aus der Luft, wenn der Urin aul3erhalb des Kiuhlschranks steht
(HABER, 1983; BAR®&NTI et al, 2006). Falscinegative Befunde treten laut
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BARSANTI und Mitarbeiter (2006) bei vorangegangener Antibiose, Diurese oder
einer grolReren zeitlichen Verzégerung zwischen Entnahme und Untersuchung der
Urinprobe auf. Grundsatzlich miissen mehr afé 3i@bchen/ml oder 2aKokken/ml
vorhanden sein, um sie im Sediment einwandfrei erkennen zu kodnnen. Zur
Vermeidung einer sekundaren Verunreinigung der Probe mit Keimen aus dem distalen
Harnrohrenabschnitt und/oder dem Genitaltrakt sollte nach Maoglichkeit
Zystozenteseurin  verwendet werden. Mittels Harnblasenkatheter gewonnener
Mittelstrahlurin ist ebenfalls geeignet. Katheterurin von weiblichen Tieren sollte,
wegen des relativ hohen Risikos der Kontamination der Probe durch vaginale Keime
sowie der Gefahr egr Keimverschleppung in die Blase mit nachfolgender Infektion,
nicht verwendet werden (BARSANTI et al., 2006). Die Identifizierung der Bakterien
erfolgt durch Anzichtung auf Nahrboéden oder Ausstrichverfahren mit einer
Gramfarbung (KRAFT & DURR, 2005Nitratreduzierender Bakterien kdnnen uber
das Nitrittestfeld von Teststreifen (siehe Kapitel 3.3.9 nachgewiesen werden
(KRAFT & DURR, 2005).

Bakterien im Urinsediment b&daninchenwer den i n der Literatu
Aveirnzel t i an Jabgle2d)e bnterfushungdn ezur Abhangigkeit des
Bakteriengehaltes von Alter, Geschlecht und Futterungsstatus liegen fir Kaninchen

bisher nicht vor.

Tabelle23: Angaben zu Baktéen im Urinsediment von Kaninchen in der Literatur (n

= Anzahl der Tiere)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung

KOZMA et al.(1974) | negativ bisvereinzelt | Buchangabe ohne Quelle
SPENNEMANN negativ klinisch gesunde Kaninchen (n = 17),
(2002) beide Geschlehter, adulte Tiere (n =

16) und ein Jungtier (9 Wochen),
Blasenkompression
QUESENBERRY & negativ bisvereinzelt | Buchangabe ohne Quelle
CARPENTER (2004)
SCHALL (2008) negativ bis ereinzelt | Buchangabe ohne Quelle

Fur dasMeerschweinchenfinden sich inder Literatur keinerlei Angaben zu Bakterien
im Urinsediment. Untersuchungen zur Abhangigkeit des Bakteriengehaltes von Alter,
Geschlecht und Fitterungsstatus liegen fir Meerschweinchen bisher ebenfalls nicht

Vor.

3.4.6. Artefakte

Artefakte im Sediment sind Maialien und Substanzen, die nicht aus dem Harntrakt
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selbst stammen (CANNON, 1983). Fur ihre Herkunft kommen die Geschlechtsorgane,
Haut, Kot und das umgebende Milieu in Betracht (CANNON, 1983). Die Erkennung
von Artefakten ist zur Vermeidung von Fehlintexg@ationen wesentlich
(HOHENBERGER & KIMLING, 2004). Typische Artefakte sind Fetttropfchen, Pilze,
Starkekdrner, Fasern, Pollenkérner und Fakalien (HOHENBERGER & KIMLING,
2004).

Fetttropfchen sind meist durch Salbewder Katheterfett bedingt (HOHENBERGER

& KIMLING, 2004). Pilze sind morphologisch leichter zu erkennen als Bakterien,
weil sie grof3er sind, relativ dicke Wande haben und sich schnell teilen, sodass sie in
kugelférmigen Verbanden auftreten (HABER, 1983). Sprossung und hyphenartige
Gebilde sind ebnfalls zu beobachten, insbesondere wenn der Urin langere Zeit bei
Zimmertemperatur gestanden hat. Am haufigsten finden sich Hefen
(HOHENBERGER & KIMLING, 2004; BARSANTI et al., 2006). Sie sind leicht mit
roten Blutkérperchen oder Fetttropfchen zu verweth6HABER, 1983). Hefen sind

in der Regel Verunreinigungen und nur selten Infektionserreger (HOHENBERGER &
KIMLING, 2004; BARSANTI et al., 2006). Pathogene Pilze werden fast nur bei
Diabetikern nach langer Therapie mit Antibiotika beobachtet (COLOMBO &
RICHTERICH, 1977). In Abwesenheit eines entztindlichen Exsudats ist mehr auf eine
Verunreinigung als auf Krankheitserreger zu schlieBen (HABER, 1983).
Starkekoérner (z. B. aus Puder) sind rundlich oval, von verschiedener Grof3e und
weisen eine konzentrische Sdftung auf (COLOMBO & RICHTERICH, 1977;
HOHENBERGER & KIMLING, 2004). Talkumpuder erscheint im Sediment als
farblose bis blassbraune, amorphe Kristalle (CANNON, 1983). Da Talkum
hauptsachlich aus Magnesiumsilikat besteht, ist bei diesem Sedimentbektindtei
deutliche Polarisation des Lichts festzustellen (CANNON, 19883ernsind haufige
Verunreinigungen (HOHENBERGER & KIMLING, 2004). Sie weisen morphologisch
die verschiedensten Strukturen auf (COLOMBO & RICHTERICH, 1977). Laut
CANNON (1983) sind P#inzenfasern und tierische Fasern normalerweise leicht
erkennbar und nicht mit Zylindern zu verwechseln. Sie besitzen ein starkes
Lichtbrechungsvermégen und sind in der Regel langer als Harnzylinder (CANNON,
1983). Zellen wiePollenkorner sind verschiedenrgl3, unterscheiden sich aber von
tierischen Zellen schon durch ihre GroRe (CANNON, 1983). Darlber hinaus haben sie
andere Zellwande, die oft doppeltgeschichtet sind, und einen grof3en, zentralen Kern
(CANNON, 1983). Pollenkdérner koénnen mit Wurmeiern vervgsth werden
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(COLOMBO & RICHTERICH, 1977; HOHENBERGER & KIMLING, 2004).
Fakalien sind gewdhnlich an ihrer braunen Farbung, an der Vielfalt bizarrer Formen
und GroRBen und an groRen kubischen bis rundlichen Zellen, zu denen auch
Becherzellen gehoren, zu erkem (CANNON, 1983).

3.4.7. Kiristalle und Harnsteine

Ein Kiristall ist ein Korper, dessenAtome oder Molekile nicht zufallig, sondern
regelmalig in einerKristallgitter angeordnet sSinBORCHARDT-OTT, 2002). Laut
HABER (1983) lassen sich Urinkristalle in der Regel durch ihre morphologischen
Eigenschaften identifizieren. Zur spezifischen Bestimmung kénnen physikalische und
chemische Charakteristika von Bedeutung sein (HABER, 1983). Laut BARSANTI
und Mitarbeitern (200) ist die mikroskopische Identifizierung der Urinkristalle
ungenau, da das auf3ere Erscheinungsbild durch zahlreiche Faktoren beeinflusst wird.
Eine sichere Identifizierung der Kristallart ist nur mithilfe spezieller Analyseverfahren
moglich. Die Steinangbe erfolgt gewohnlich mittels optischer Kristallographie,
Rontgendifraktometrie oder chemischer Analyse. Zu den weniger gebréuchlichen
Verfahren zahlen Rasterelektronenmikroskopie, Elektronenstrahlmikrosondierung und
Infrarotspektroskopie (BARSANTI et aR006).

Beim Vorliegen eines infizierten, alkalischen Urins tUberwiegen die bei alkalischem
pH-Wert schlecht léslichen Phosphate, vor allem das Tripelphosphat (Ammonium
MagnesiumPhosphat (Struvit)) (COLOMBO & RICHTERICH, 1977). Daneben fallt
noch Ammoniunurat aus. In saurem Urin préazipitiert vor allem die sehr schlecht
l6sliche Harnsaure, teils als Saure, teils als Salz (COLOMBO & RICHTERICH,
1977). Eine Kiristallurie zeigt an, dass die Urinprobe mit kristallinen Substanzen
Ubersattigt ist (BARSANTI et al.2006). Sie unterliegt allerdings dem Einfluss
zahlreicher Faktoren. Zu derin vivo relevanten Einflussfaktoren z&ahlen
Harnkonzentration, UrkpH-Wert, Anzahl und Léslichkeit der Kristalle sowie
Ausscheidung von Arzneistoffen oder diagnostischen Agenzangdenin vitro
bedeutsamen Faktoren zahlen Temperatur, Verdunstung urAd/gpH sowie die
Technik der Probenaufbereitung (BARSANTI et al., 2006). Beim Abklhlen und
Stehen des Urins kommt es zu einem Prazipitieren einiger schlecht l6slicher
Urinbestandte# in Form von Kristallen. Diese Kristalle sind diagnostisch wertlos und
sollten nicht vermerkt werden (COLOMBO & RICHTERICH, 1977).

Tabelle24: Angaben zu Kristallen im Urinsediment von Kaninchen in der Literatur (n
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= Anzahl defTiere; v. a. = vor allem)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung

FLATT & Trippelphosphat, adulte ANew Zeal a

CARPENTER (1971) | Kalziumkarbonat, = 12), beide Geschlechter,-Hunden
Kalziumkarbonat Urin, Stoffwechselkafig
monohydrat

KAMPHUES (1999) Kalzit, daneben Buchangabe ohne Quelle
Kalziumkarbonat
monohydrat
Kalziumoxalat

THIELE & FEHR Kalziumkarbonat Buchangabe ohne Quelle

(1999)

FLECKNELL (2000) Kalziumkarbonat, Buchangabe ohne Quelle
Trippelphosphat,

Ammoniumphosphat
SPENNEMANN (2002) | amorphe Phosphat, | klinisch gesunde Kaninchen (n = 17),
Kalziumkarbonat, beide Geschlechter, adulte Tiere (n =
Kalziumoxalat 16) und ein Jungtier (9 Wochen),
Blasenkompression

DONNELLY (2004) Kalziumkarbonat Buchangabe ohne Quelle

PARE et al. 2004) Kalziumkarbonat Buchangabe ohne Quelle
EWRINGMANN physiologisch Buchangabe ohne Quelle
(2005) (Ausnahmelungtiere

im Wachstum) (v. a.
Kalziumkarbonat,
Kalziumoxalat)

GOBEL & physiologisch Buchanghe ohne Quelle
EWRINGMANN (AusnahmelJungtiere

(2005) im Wachstum)

SAUNDERS & mehr als 50 % Buchangabe ohne Quelle
DAVIES (2005)

OGELSBEE (2006) physiologisch Buchangabe ohne Quelle

(Ausnahmelungtiere
im Wachstum)

SCHALL (2008) haufig, grolRe Menge| Buchangabe ohne Quelle
Kristalle im Urinsediment bd{aninchenwer den i n der Literatur
bis Aphysiologischi angegeben. Di e i n d

Kaninchen sind Kalziumkarbonate, Kalziumoxalateamorphe Phosphate, Kalzit,
Trippelphosphate (Struvigder Ammoniumphgshate(sieheTabelle24). Kaninchen
haben einen basischen Harn-g¥ert, der eine Ausfallung von Kalziumkristallen
beginstigt (KAMPHUES, 1991; PARE et al.,, 2004; GOBEL & EWRINGMANN,
2005; EWRINGMANN, 2005). Die Krislle koénnen sich verdichten und im
Nierenbecken, den Ureteren, der Blase und der Urethra Harnsteine formen
(OGELSBEE, 2006). Die meist erhdhte Kalziumkonzentration im Urin von Kaninchen
erhoht die Gefahr von Ablagerungen (KAMPHUES, 1991; WOLF & KAMPHUES,
1999; ZENTEK, 1999; OGELSBEE, 2006). Grund hierfur ist der besondere

Kalziumstoffwechsel bei Kaninchen mit der nahrungsabhangigen Kalziumaufnahme
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und der hohen renalen Kalziumausscheidung (siehe Kapitel 1l 2.1.) (PARE et al.,
2004; GOBEL & EWRINGMANN, 2005SCHALL, 2008). Neben der iibermaRigen
Gabe kalziumreicher Futtermittel (auch Kalkder Mineraliensteine) sind weitere
begiinstigende Ursachen Hyperkalzdmie, Hypervitaminose D, ungentgende
Wasseraufnahme und/oder eine Infektion &iteptococcus pyogendS€OENEN,

1999; ZENTEK, 1999; PARE et al., 2004; GOBEL & EWRINGMANN, 2005;
OGELSBEE, 2006; SCHALL, 2008). Untersuchungen zur Abhangigkeit des

Kristallgehaltes von Alter und Geschlecht liegen fir Kaninchen bisher nicht vor.

Kristalle im Urinsediment beiMeerschweinchen werden in der Literatur mit
Agelegentlichi bis Ah2ufigidi angegeben. D
Urinsediment bei Meerschweinchemd Kalziumkarbonate, amorphe Kristalle und
Ammoniumphosphatésiehe Tabelle 25). Meerschweinchen haben ebenfalls einen
basischen Harn phVert, der eine Ausfallung von Kalziumkristallen begunstigt
(KAMPHUES, 1991; PARE et al., 2004, GOBEL & EWRINGMANN, 2005;
EWRINGMANN, 2005). Auch beim Meerschweinchen fiihrt der spezielle
Kalziumstoffwechsel (siehe Kapitel 1l 2.2.) und dadurch eine Ubermafiige Gabe
kalziumreicher Futtermittel, Kalk und Mineraliensteine zur Bildung von
Kalziumkristallen (PARE et al., 2004; GOBEL & EWRINGMANN, 2005; SCHALL,
2008). Weitere Ursachen sind auch rhiblyperkalzamie, Hypervitaminose D,
ungenigende Wasseraufnahme und eine Infektion Shieptococcus pyogenes
(COENEN, 1999; ZENTEK, 1999; PARE et al., 2004; GOBEL & EWRINGMANN,
2005; OGELSBEE, 2006; SCHALL, 2008). ZENTEKnd Mitarbeiter (1996)
beobachteteibeim Meerschweinchen eine erheblich hohere Wasseraufnahme bei der
Futterung von Heu und Trockenschnitzeln. Der Wasserkonsum schien in Beziehung
mit dem Rohfasergehalt des Futters zu stehen (ZEN@&E#., 1996). MEYERund
Mitarbeiter (1996) konnten beobhten, dass bei Meerschweinchen mit steigendem
Rohfasergehalt und abnehmender Verdaulichkeit der organischen Futtersubstanz die
Absorption aller untersuchten Elemente (Ca, Mg, P, Na, K, CI) geringgradig, aber
signifikant zurtickging. So kann eine rohfaserarfiitterung durch eine verringerte
Flissigkeitsaufnahme und eine gesteigerte Verdaulichkeit eine Kalziurie noch
beginstigen (MEYER et al, 1996; ZENTEK et al, 1996). Die erhdhte
Kalziumkonzentration im Urin von Meerschweinchen erhdht wiederum die Gefahr
von Ablagerungen (KAMPHUES, 1991; WOLF & KAMPHUES, 1999; ZENTEK,
1999; OGELSBEE, 2006). Die Kristalle kdnnen sich verdichten und im Nierenbecken,
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der Urethra, der Blase oder den Ureteren Harnsteine formen (OGELSBEE, 2006).
Untersuchungen zur Abhangigkeit sd&ristallgehaltes von Alter und Geschlecht

liegen fur Meerschweinchen bisher nicht vor.

Tabelle 25: Angaben zu Kristallen im Urinsediment von Meerschweinchen in der

Literatur
Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung
RICHARDSON (192) | gelegentlich Buchangabe ohne Quelle
Ammonium
phosphate
Kalziumkarbonate
KAMPHUES (1999) h&ufig amorphe Buchangabe ohne Quelle
Kristalle
THIELE & FEHR h&ufig amorphe Buchangabe ohne Quelle
(1999) Kristalle
QUESENBERRY et al. | hdufig amorphe Buchangabe ohne Quelle
(2004b) Kristalle

Der Prozess deHarnsteinentstehungim Urin beruht laut HESSE (2008) auf drei
Theorien (Ubersattigungstheorie, Matrixtheorie, Inhibitortheorie). Die
Ubersattigungstheorie besagt, dass die Kristallisation einer Substanz @insr
Losung nur erfolgen kann, wenn fur den jeweiligen Stoff eine bestimmte
Konzentration (das Loslichkeitsprodukt) Uberschritten wird. Die Kristallisation
beginnt mit der Ausbildung kleinster Kristalle (Nukleation). Danach kommt es aus
einer weithin Ubesattigten Loésung zum Wachstum und zur Aggregation von
Kristallen. Bei ausreichender Diurese werden kleine Kristalle (Mikrolithen) aus dem
Harntrakt ausgesplilt. Uberschreiten die Mikrolithen eine bestimmte GroRRe, bleiben sie
in den Nierenkelchen, den Ureta oder der Harnblase stecken und wachsen weiter zu
Harnsteinen heran. Diglatrixtheorie besagt, dass zur Entstehung von Harnsteinen
primar hochmolekulare Substanzen (Mukoproteine, Urethrapfropfen,
Pflanzenmaterial, chirurgisches Nahtmaterial) vorhandém missen, die ein Gerust
bilden, in die dann sekundér steinbildende Substanzen eingelagert werden. Bei der
Inhibitortheorie wird davon ausgegangen, dass sich im Urin bestimmte Substanzen
befinden, die das Auskristallisieren auch bei Uberschreitung dglhkeitsprodukts

von Salzen verhindern. Fehlen diese Substanzen oder werden sie durch
Alnhibitorblockerd inaktiviert, kristall]
Bei der Theorie der Entstehung von Kalziumoxalatsteinen sind es Zitrat, 8iagne
und/oder Glykoaminoglykanen sowie ein schwach saurer HarWpH, die die
Kristallisation verzogern (Inhibitoren) (HESSE, 2008).
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Tabelle 26: Angaben zu den haufigsten Harnsteinkomponenten im Urin

Kaninchen in der Literat (n = Anzahl der Tiere)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung
KOZMA et al.(1974) Ammonium Kaninchen (n = 19), beide Geschlecht
MagnesiuraPhosphat| unterschiedlichen Alters
(Struvit),
Kalziumkarbonat
monohydrat

Kalziumkarbonat

MAIER & LUTTER
(1989)

Kalzit

Kaninchen (n = 3), beide Geschlechte
unterschiedlichen Alters

KAMPHUES (1991) Kalzium, Kaninchen (n = 53); beide Geschlecht
Magnesium adulte Tiere (n = 17) und Jungtiere (n
Phosphor 36)

PUMP (1993) Kalzit, Kaninchen (n = 7), beide Geschlechte
Kalziumphosphat unterschiedlichen Alters

Kalziumoxalat

PARE et al. (2004)

Kalziumoxalat,

Buchangabe ohne Quelle

von

Ammoniumphosphat|
Kalziumkarbonat
Monohydrat
Kalziumkarbonat,
Kalziumoxalat
Kalziumoxalat
Kalziumkarbonat
Kalziumkarbonat

EWRINGMANN
(2005)
OGELSBEE (2006)

Buchangabe ohne Quelle

Buchangabe ohne Quelle

SCHALL (2008) Buchangabe ohne Quelle

Die beschriebeneHarnsteine bei Kaninchen bestehen aus

Kalziumkarbonat,

in der Literatur

Kalziumoxalat  Kalziumphosphat Kalzit, Ammoniumphosphat,
AmmoniumMagnesiumPhospha(Struvit), Kalzium, Magnesium uridder Phosphor(siehe
Tabelle 26). Laut FLECKNELL (2000), OGELSBEE (2006) und PARE und
Mitarbeiter (2004) wird die Harnsteinbildung bekaninchenhaufig bei mittelalta

Tieren (zwischen drei und finf Jahren) beobachtet. Urolithen kénnen in Nieren,
Uretern, Harnblase und/oder Urethra auftreten (FLECKNELL, 2000; OGELSBEE,
2006; PARE et al., 2004). Bei Kaninchen sind Harnsteine jedoch meist im unteren
Harntrakt lokalisiert(HESSE, 2008). Der Grund fur Urolithiasis bei Kaninchen ist
noch nicht genau geklart (OGELSBEE, 2006; PARE et al., 2004). Sie wird aber haufig
bei adipdsen Tieren mit wenig Bewegung gesehen (OGELSBEE, 2006). Als Ursache
werden vor allem falsche Futterzasamensetzung (Kalzium Vitamin-D-
Uberversorgung), Anatomie, die Besonderheiten im Kalziumstoffwechsel und
chronische Harnwegsinfekte angeseh8trgptococcus pyogend3seudomonaspp.

und Escherichia coli (FLECKNELL, 2000; PARE et al., 2004; OGELSBEE,05)
SCHALL, 2008). Eine unzureichende Reinigung des Kafigs kann ebenfalls dazu

fuhren, dass die Kaninchen ihren Urin unnattrlich lang einhalten, was wiederum dazu
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fuhr, dass der Urin Uber eine lange Zeit in der Harnblase verweilt und so eine
Urolithiasis legunstigen kann (OGELSBEE, 2006). Die Tatsache, dass keine
jugendlichen Tiere betroffen sind, hangt einerseits mit dem hdheren Kalziumbedarf im
Wachstum, andererseits mit der geringeren renalen Exkretion des Kalziums zusammen
(PUMP, 1993). UntersuchungenrzAbhangigkeit der Bildung von Harnsteinen vom
Geschlecht liegen fir Kaninchen bisher nicht vor.

Tabelle 27 Angaben zu den haufigsten Harnsteinkomponenten im Urin von
Meerschweinchen in der Literatur (n = Anzahl der Tiere)

Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung

STUPPY et al. (1979) | Kalzium, Meerschweinchen (n = 1), méannlich, 4
Magnesium Jahre alt
Karbonat Phosphat

PENG et al. (1990) Kalziumkarbonat Meerschveinchen (n = 170), beide
Ammonium Geschlechter, unterschiedlichen Alterg
Magnesium
PhosphatKalzium

Phosphat, teilweise
Kalziumoxalat

QUESENBERRY Kalziumkarbonat Buchangabe ohne Quelle
(1994) oder Ammonium

MagnesiumPhosphat

Hexohydrat

Kalzium-Phosphat
FEHR & RAPPOLD Kalziumkarbonat Meerschweinchen (n = 20), 5 mannlic
(21997) Kalzium-Phosphat, | 15 weiblich, Alter im Mittel 4,6 Jahre
Struvit,
Kalziumoxalat
KAMPHUES (1999) amorphe Kristalle Buchangabe ohne Quelle

THIELE & FEHR amorphe Kristalle Buchangabe ohne Quelle
(1999)
WASEL (2008) Kalziumkarbonat Buchangabe ohne Quelle
Kalzium-Phosphg
Kalziumoxalat,
Ammonium
MagnesiumPhosphat

Die in der Literatur beschriebenétarnsteine bei Meerschweinchenbestehen aus
Kalziumkarbonat, Kalziumoxalat, Kalziumphosphat AmmoniumMagnesium
Phosphat (Struvit)Magnesiumkarbonatund amorphen KristallersieheTabelle 27).

Bei Meerschweinchesind Harnsteine meist im unteren Harntrakt lokalisiert (HESSE,
2008). Beim Meerschweinchen beglnstigt ebenfalls eine Ubermalige Gabe
kalziumreicher Fttermittel, Kalk und Mineraliensteine die Bildung von Harnsteinen
(PARE et al, 2004, GOBEL & EWRINGMANN, 2005; SCHALL, 2008).

Untersuchungen zur Abhangigkeit der Bildung von Harnsteinen von Alter und
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Geschlecht liegen fur Meerschweinchen bisher nicht vor

3.5. Urin -Protein-Kreatinin -Verhaltnis

Laut KRAFT und DURR (2005) und BARSANTI und Mitarbeiter (2006) héngt die
Proteinausscheidung mit dem Urin wesentlich von der Verdiunnung durch die
Urinmenge ab. Um den Schweregrad einer Proteinurie richtig einschatkémrzen,

hat man daher als BezugsgroRe das mit dem Urin ausgeschiedene Kreatinin
herangezogen (KRAFT & DURR, 2005; BARSANTI et al., 2006). Zur Ermittlung des
Urin-Protein/KreatininVerhaltnisses (LP/C) wird der Quotient aus der Proteund
Kreatininkonzetration gebildet (KRAFT & DURR, 2005). Fiir die Bestimmung des
U-P/C sollte Zystozenteseurin verwendet werden (KRAFT & DURR, 2005). Laut
VADEN und Mitarbeiter (2004) hat die Beimengung von Blut oder eine Hamaturie
keinen Einfluss auf das Ergebnis. BARSANINd Mitarbeiter (2006) sind hingegen
der Meinung, dass eine Beimengung von Blut oder Leukozyten bei der Beurteilung
des UP/C bericksichtigt werden misste und empfehlen zum Ausschluss einer
Blutung oder Entziindung eine komplette Harnuntersuchung der gfelefobe. Das
U-P/C liefert keinen Hinweis auf den Ursprung einer Proteinurie, sondern dient
lediglich zu deren Quantifizierung (BARSANTI et al., 2006).

Der Proteingehalt kann nach Biuret durch fotometrische Messung, der Kreatiningehalt
durch enzymatisch@estimmung bestimmt werden (KRAFT & DURR, 2005). Der
Protein und Kreatiningehalt kann auch mit sogenannten Mikroprokeststreifen
(MikroalbuminTeststreifen) gemessen werden. Aus den Ergebnissen kann schliel3lich
das UP/C ermittelt werden (BAYER, 200BAYER, 2003b). Laut MORGENSEN

und Mitarbeiter (19886) ist Mikroalbuminurie definiert als subklinische
Albuminurie, also eine Urin Albumin Konzentration, die abnormal hoch ist, aber nicht
mit Standard Labortests (Standard Urinteststreifen) nachgewiesedenv kann.
Mikroalbuminurie beim Menschen ist definiert als eine WAlbumin-Ausscheidung
zwischen 20 und 200 pg/min oder einer Konzentration voni2@00 g/l
(MORGENSEN et al., 19886). Laut BAYER (2003) und BAYER (2003b) weisen
MikroalbuminTeststrefien Albumin sehr viel empfindlicher nach, als die Testfelder
der herkdbmmlichen MehrfachteststreifeBAYER (2003) und BAYER (2003b)
empfehlenzur Erzielung optimaler Ergebnissdie in dieser Studie verwendeten
Teststreifen zur Bestimmung der Mikroproteinr und Kreatinitkonzentration
(MicroalbustiX’ und Clinitek Microalbumifi (Siemens AG, Miinchen, Deutschland)

nur an frischem Urin durcdufiihren Ein Gehalt an Protein von mindestens 30 mg/dl
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(0,3 g/l) oder sichtbare Mengen Blut im Urin kdnnen das Ergebager Tests
verfalschen. Bei Vorhandensein von Hamoglobin odergMyoo bi n (O 5 mg/
sichtbarblutigem Urin) kann es sowohl beim Albumials auch beim Kreatinintest zu
falschhohen Ergebnissen kommen. Die Testergebnisse konnen auch durch
Kontamination der Urinprobe mit Seifen, Reinigungsmitteln, Antiseptikaer
Hautreinigungsmitteln oder durch  Verwendung von anderen
Harnkonservierungsmitteln als Borsaure (1,0 g/l) verfalscht werden. Borsdure ist das
einzige Urinkonservierungsmittelyas laut BAYER (200) und BAYER (2003b)
empfohlen werden kann. Die Gegenwart von Cimetidin kann falsch erhdhte
Kreatininwerte verursachen. Substanzen, wie azofarbstoffhaltige Medikamente,
Nitrofurantoin und Riboflavin, die eine ab normale Farbung des Urins hervorrufen,
konnen die Lesbarkeit der Testfelder auf den Urinteststreifen beeintrachtigen. So kann
die Farbentwicklung auf den Teststreifen verschleiert oder die hervorgerufene
Farbreaktion falscipositiv interpretiert werde(BAYER, 2003; BAYER, 2003b).

Das UP/C im Urinbei Kaninchen wird in der Literatur mit 0,11 bis 0,6 angegeben
(siehe Tabelle 28). Untersuchungen zur Abhangigkeit desPIC von Alter,

Geschlecht und Futterungsstatus wurden bei Kaninchen bisher nicht durchgeftihrt.

Tabelle28: Angaben zum LP/C im Urin von Kaninchen in der Literatur (n = Anzahl

der Tiere)
Autor, Jahr Literaturangabe Anmerkung
SAUNDERS & U-P/C:< 0,6 Buchangabe ohne Quelle

DAVIES (2005)
REUSCHet al.(2009) | U-P/C: 0,117 0,40 Gesund&aninchen (n = 74), beide
Geschlechter, unterschiedlichen Alters
Spontanharn

Fur dasMeerschweinchenfinden sich in der Literatur keinerlei Angaben zurP{C
im Urin. Untersuchungen zur Abhangigkeit desPIC von Alter, Geschlecht und

Futterungsstatuswvden bei Meerschweinchen bisher ebenfalls nicht durchgefihrt.

4. Uringewinnung

In der Literatur werden beim Kleintier vier verschiedenen Moglichkeiten der
Uringewinnung beschrieben: das Auffangen von Spontanurin und die Uringewinnung
mittels Ausdricken der &tnblase, durch Zystozentese oder Katheterisierung der

Harnblase.
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4.1. Spontanurin

Spontan abgesetzter Urin ist durch die Passage von Harnrohre, Praputium, Scheide
oder die mangelnde Sterilitat des Auffanggefal3es kontaminiert; er reprasentiert daher
nie reinenHarnblasen oder gar Nierenurin (GOBEL & EWRINGMANN, 2005;
KRAFT & DURR, 2005). Er ist bei Patienten mit Blutgerinnungsstérung oder mit
Verdacht auf eine leichte Hamaturie vorzuziehen, um die bei jeder Blasenpunktion
auftretende leichte iatrogene Blutung zermeiden (BARSANTI et al.,, 2006). Bei
Kaninchen und Meerschweinchen ist laut BIVIN und TIMMONS (1974), THIELE
und FEHR (1999), PARE und Mitarbeitern (2004), GOBEL und EWRINGMANN
(2005), KRAFT und DURR (20055AUNDERS und DAVIES (2005), BARSANTI

und Mitarbeiter (2006) und SCHALL (2008) das Auffangen von Urin beim
Harnabsatz moglich. THIELE und FEHR (1999) halten diese Methode fir die
einfachste Urinentnahmemethode bei diesen Tierarten. BIVIN und TIMMONS (1974)
beschreiben die Uringewinnung mittels Stadfhselkafig, bei dem einzelne
Abteilungen des Kafigs zum Auffangen des abgesetzten Urins mit einem Gitter und
Auffangtrichtern prapariert sind, als die einfachste Mdglichkeit Gber einen langeren
Zeitraum Urin zu gewinnen. GOBEL und EWRINGMANN (2005) so8iéHALL

(2008) entfernen beim Kaninchen die Ubliche Einstreu aus dem Plastikkéafig oder legen
z. B. eine Plastiktite hinein, um dann den abgesetzten Urin mit einer Spritze aufziehen
zu kénnen. Laut KRAFT und DURR (2005) lasst sich Spontanurin in drei didggpios
unterschiedliche Fraktionen einteilen. Die erste Portion ist besonders reich an
Bestandteilen aus der Harnréhre, aus Scheide oder Praputium und den
Geschlechtsorganen. Die zweite Portion ist reprasentativ fur den Gesamtharn. Die
Endportion zeigt siclbesonders bei Blasenkrankheiten verandert (KRAFT & DURR,
2005). LEIDINGER (1999) und SAUNDERS und DAVIES (2005) unterteilen den
Spontanurin folgendermaf3en: Der Mittelstrahl ist Uberwiegend aus der Blase, der
ersten und der Endportion ist haufig Vaginats¢kbeigemischt. Blut aus der
Gebarmutter erscheint meist erst am Ende der Miktion (LEIDINGER, 1999;
SAUNDERS & DAVIES, 2005).

Fur die meisten Untersuchungszwecke hat sich der erste Morgenurin bewahrt. Er
garantiert im Allgemeinen eine genigend lange Védaaer des Harns in der Blase

und seine Zusammensetzung ist unabhéngig von tageszeitlichen Schwankungen, die
durch Nahrungs und Flussigkeitsaufnahme sowie korperliche Belastung
hervorgerufen werden (BOEHRINGER MANNHEIM, 1990; LEIDINGER, 1999).
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Morgenurinist stark konzentriert und enthalt mehr Zellen und Bakterien (COLOMBO
& RICHTERICH, 1977, BOEHRINGER MANNHEIM, 1990; SAUNDERS &
DAVIES, 2005). Laut COLOMBO und RICHTERICH (1977) eignet er sich allerdings
schlecht fur den Glukosenachweis im Urin, da diesglicherweise bereits abgebaut
ist. LEIDINGER (1999) empfiehlt fur die Untersuchung auf eine Glukosurie den Urin,
der etwa zwei Stunden nach einer kohlenhydratreichen Mahlzeit gelassen wurde.

4.2. Ausdriicken der Harnblase

Durch behutsamen Druck auf die Bldasst sich der Urinabsatz provozieren und der
Urin in einem sauberen GefaR aufgefangen (GOBEL & EWRINGMANN, 2005). Laut
GOBEL und EWRINGMANN (2005) und KRAFT und DURR (2005) erfolgt bei
dieser Methode immer eine mehr oder weniger starke KontaminationraesuJ a.

mit Bakterien (v. a. Staphylokokken und Streptokokken) durch die Passage der
unteren Harnwege. PARE und Mitarbeiter (2004) beschreiben das Auffangen des
mittleren Urinanteils (Mittelstrahl). SPENNEMANN (2002) etablierte im Rahmen
ihrer Dissertabn zwei verschiedene Ausdrickvarianten beim Kaninchen. Bei einer
Methode wurden die Kaninchen mit der linken Hand kaudal der Vordergliedmal3en
ventral am Brustkorb und mit dem Rucken zum Brustkorb des Untersuchers gehalten
und die Blase mit der rechten Hhnnter vorsichtigem Druck langsam entleert. Bei
der zweiten Methode wurden die Tiere derart auf den rechten Unterarm des
Untersuchers gelegt, dass der Kopf in der Ellenbogenbeuge zu liegen kam, alle
GliedmalRRen seitlich am Arm lagen und sich das kaudatiodien des Tieres in der
Handflache des Untersuchers befand. Das Kaninchen wurde quer vor den Kérper des
Untersuchers gehalten und mit dem linken Arm von oben fixiert, wobei die linke Hand
die Ohren griff. Die zweite Methode wurde von den Kaninchen besderiett
(SPENNEMANN, 2002). Beim Ausdriicken der Harnblase ist darauf zu achten, dass
die Blase vorsichtig und nicht mit Gewalt komprimiert wird, um Rupturen zu
verhindern (BIVIN & TIMMONS, 1974; THIELE & FEHR, 1999; SPENNEMANN,
2002; KRAFT & DURR, 2005; SHALL, 2008). Bei den Blasenkompressionen bei
102 Kaninchen in der Dissertationsstudie von SPENNEMANN (2002) kam es in
keinem Fall zu Verletzungen der Harnblase oder des Tieres, obwohl bei 33 % (34/102)
eine Krankheit der Harnorgane und von diesen wieddreim41,2 % (14/34) eine
Zystitis diagnostiziert wurde. KRAFT und DURR (2005) beschreiben, dass das
Ausdricken der Harnblase zu einem Aufsteigen des Urins ins Nierenbecken flhren

kann und somit mit der Gefahr von einer aufsteigenden Infektion verbunden ist
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AulRerdem kann diese Manipulation zu Veranderungen im Epithelzellgehalt fihren
(THIELE & FEHR, 1999). BIVIN und TIMMONS (1974) fordern beim manuellen

Ausdriicken der Harnblase eine Sedation.

4.3. Zystozentese

Eine Indikation fur die Uringewinnung mittels Zystotese (Harnblasenpunktion
durch die ventrale Bauchwand) ist laut KRAFT und DURR (2005) die Gewinnung
sterilen Urins, reinen Blasenurins oder eine rasche Entleerung einer Ubervollen Blase
besonders bei Hindernissen in der Harnréhre. Bei Ubervoller Blastehbelaut
KRAFT & DURR (2005) bei Katzen und Kaninchen jedoch die Gefahr der
Blasenrupturierung. Viele Autoren (THIELE & FEHR, 1999; PARE et al., 2004;
QUESENBERRY et al., 2004b; KRAFT & DURR, 2005; BARSANTI et al., 2006)
halten die Zystozentese fur diehenendste Art beim Kleintier Urin zu gewinnen. Sie
kann dur ch manuel |l e Fixation der Har n
Ultraschallkontrolle, durchgefiihrt werden (GOBEL & EWRINGMANN, 2005;
KRAFT & DURR, 2005). Zystozentese kann beim Kaninchen ohne ®edati
durchgefuihrt werden (MADER, 2004; GOBEL & EWRINGMANN, 2005), bei
Meerschweinchen ist zur Ruhigstellung teilweise eine Sedation erforderlich
(QUESENBERRY et al., 2004b). Wichtig ist eine feste Fixation, um Verletzungen
durch Abwehrbewegungen zu vermeid@OBEL & EWRINGMANN, 2005). Laut
LEIDINGER (1999) ist die Zystozentese bei rezidivierenden, bakteriellen Infektionen
zur Erregeridentifizierung von Vorteil. Ein Nachteil der Uringewinnung durch
Zystozentese ist die haufige Kontamination mit ErythrozyfEHIELE & FEHR,
1999; KRAFT & DURR, 2005SAUNDERS & DAVIES, 2005). Ihr Auffinden im
Zystozenteseurin darf deshalb nicht als Hamaturie interpretiert werden (THIELE &
FEHR, 1999; KRAFT & DURR, 2005SAUNDERS & DAVIES, 2005). Eine
Kontamination mit Intestinéllissigkeit ist bei der Zystozentese moglich (SAUNDERS
& DAVIES, 2005).

4.4, Katheterisierung

Eine Blasenkatheterisierung ist in erster Linie bei Verdacht auf Obstruktion der
ableitenden Harnwege indiziert (LEIDINGER, 1999). Bei Kaninchen und
Meerschweinchengstaltet sich die Katheterisierung der Blase schwierig (KRAFT &
DURR, 2005). Laut BEYNON und COOPER (1997) und KRAFT und DURR (2005)

kann ein Katheter beim mé&nnlichen Tier relativ leicht geschoben werden, beim
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weiblichen Tier bereitet dies dagegen Schwieeiten (SCHALL, 2008). BIVIN und
TIMMONS (1974) empfehlen bei der Katheterisierung eines mannlichen Tieres, das
Tier in einer sitzenden Position zu stitzen. Ein mit Gleitgel benetzter, steriler, flexibler
A9 Frenchii Katheter wiaredhgefihatrBaucHmassage niitu r ¢ h
der hohlen Hand hilf die Blase zu leeren. Das Katheterisieren muss so vorsichtig und
so steril wie moglich geschehen, um Verletzungen und Infektionen zu vermeiden
(THIELE & FEHR, 1999; GOBEL & EWRINGMANN, 2005; KRAFT & DURR,
2005). Die Urethra hat ein sehr enges Lumen und bei den mannlichen Tieren ist eine
S-formige Schleife vorhanden. Katheter sind zwar sehr fein, oftmals aber zu starr und
konnen zu Verletzungen fuhren. Dunne Ernahrungssonden sind deutlich flexibler, ihr
Durchmesser ist in vielen Fallen aber zu gro3 (BIVIN & TIMMONS, 1974). Durch
Traumasetzung kann es u. a. auch zu einer Beimengung von Erythrozyten kommen
(SAUNDERS & DAVIES, 2005). SAUNDERS und DAVIES (2005) fordern eine
Sedation fur die Blasenkatheterisiegun

5. Probenverarbeitung

Laut COLOMBO und RICHTERICH (1977) sollte die Urinuntersuchung mit
Teststreifen spatestens zwei Stunden nach der Miktion durchgefiihrt werden. Bei
langen Standzeiten der Probe kann es u. a. durch Lyse von Leukozyten und
Erythrozyten, \érmehrung von Bakterien, bakteriellem Abbau von Glukose oder
Harnstoff oder Oxidation von Bilirubin und Urobilinogen (im Sonnenlicht) zu
verfalschten Ergebnissen kommen. Durch das Stehen lassen kommt es zu einer
Prazipitation stérender Salze, geformte Edabte kdnnen rasch verschwinden, eine
bakterielle Kontamination kann eintreten und der-\pdrt kann als Folge eines
Infektes alkalisch werden. Bei einer Untersuchung innerhalb von zwei Stunden ist
nicht mit bedeutungsvollen Veranderungen zu rechnen (COLOMBO
RICHTERICH, 1977). BARSANTI und Mitarbeiter (2006) raten den Urin bei 4 °C
aufzubewahren und erst unmittelbar vor der Untersuchung auf Raumtemperatur zu
erwarmen, falls die Urinprobe nicht innerhalb von 30 Minuten nach Gewinnung
analysiert werden kantdOHENBERGER und KIMLING (2004) weisen ebenfalls

auf die Kihlung hin, das Einfrieren der Urinprobe kann jedoch Leukozyten und
Erythrozyten zerstoren. FROOMund Mitarbeiter (2000) untersuchten die
Auswirkungen des Einfrierens (24 Stunden lang) auf den UltielsnUrinteststreifen
Combur 10 S Teststreif@nausgewertet mit dem Supertron Analyzeibeides:

Boehringer Mannheim, Mannheim, Germany) und konnten bei eingefrorenem Urin
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eine Gefahr von falsepositiven Messungen fur die Proteinkonzentration und falsch
negativen Messungen fur die Anzahl an Leukozyten und Erythrozyten feststellen. Ein
nichtsignifikanter Unterschied konnte zudem bei der Messung der Glukéiet -

und Ketonkoérperkonzentration beobachtet werden (FRO&MI., 2000). COHEN

und Mitarbeiter(1991) untersuchten den Einfluss von Sauerstoff auf die Messung von
Blut, Protein und Glukose mit Urinteststreifen (Anisltistix® (Miles Inc., Elkhart,

IN) und konnten nach sieben Tagen falpaisitive Ergebnisse fur Glukose und nach

28 Tagen falscimegative Werte flr Blut nachweisen.

6. Urinteststreifen

Die in dieser Studie verwendeten Mehrfachteststrei@ambur®® Tesf® UX (Roche,
Mannheim, Deutschland)und Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland) und MikroproteinteststreiferMicroalbustixX’ (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland)und Clinitek Microalbumirf (Siemens AG, Miinchen, Deutschland)
wurden visuell und halbautomatisch mit Teststreifenlesegeratkisys 110§
(Roche, Mannheim, Deutschlandind Clinitek Statu§ Analyzer (Siemens AG,
Minchen, Deutschlandl) ausgewertet. In den folgenden Abschnitten wird der
allgemeine Aufbau aller Teststreifen beschrieben, die visuelle Auslesung der
Teststreifen der halb automatischen Auswertung gegenibergestellt und die

Aussagekraft der Urinteststreifen ipeift.

6.1. Allgemeiner Aufbau der Urinteststreifen

Laut HOHENBERGER und KIMLING (2004) sind bei den modernen Urinteststreifen
das Reagenzpapier und ein darunter liegendes Saugpapier mit einem dinnen
Nylonnetz Uberspannt und auf einer stabilen weiRen Tragerfmfestigt (siehe
Abbildung 1). Die empfindlichen Testzonen werden so vor Verunreinigungen
geschitzt. Das unterliegende Saugpapier verhindert Stoérungen, indem es
tberschissigen Urin aufnimmt (HOHENBERGER & KIMLING, 2004).
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Nylonnetz

Reagenzpapier

Saugpapier

Tragerfolie

R RN i b AR

Abbildung 1: Aufbau des Teststreifens von Roche Diagnostics und Boehringer
Mannheim (HOHENBERGER & KIMLING, 2004)

6.2. Vergleich visuelle und halbautomatische Auswertung
In der Literatur sind einige Studien beschrieben, die die visuptiehalbautomatische
Auswertung von Urinteststreifen Gberpriufen (siehe Tabelle 29).

6.3. Vergleich der Teststreifenergebnisse mit Referenzmethoden

In der Literatur sind einige Studien beschrieben, die die Genauigkeit von
Urinteststreifen mit Referenzmethodaiberprifen. In derTabelle 30 sind die
Vergleiche und Ergebnisse tabellarisch dargestellt.
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Tabelle29: Angaberzur Uberpriifung der visuellen und halbautomatischen Auswertung der Urintestsimeifémzahl der Tiere, p ={Wert)

Befunden, bessere Unterscheidung zwischen
verschiedenen Konzentrationen, bessere
Reproduierbarkeit (> 90 %)

visuelle Auswertungyorteil bei der Messung
von geringen Konzentrationen

Test Auswertungs- | Vergleich mit Autor (Jahr) Ergebnis Anmerkung
verfahren
Multistix® 10 SG | instrumentell visuell BAUER et al. (2008) | instrumentelle Auswertundgbereinstimmung Hunde (n = 101),
(Clinitek (Combur 9TesP) zwischa zwei Messungen: gut bis exzellent beide Geschlechter
Statu§ visuelle Auswertungtbereinstimmung zwischel
Analyze) zwei Messungen: gut bis exzellent
Vergleich instrumentelle und visuelle
Auswertunggute Korrelation fur die Parameter
Blut, Protein, Glukose; maRige Ubereinstimmu
fur die ParameterBilirubin, Ketonkorper
Multistix® 10 SG | instrumentell visuell PAQUIGNON et al. kein bedeutender Unterschied zwischen Hunde und
(Clinitek 20¢° (1993) instrumenteller und visueller Auswertung Rattenurin, beide
Analyzel) Geschlechter
Multistix® 10 SG | instrumentell visuell RUMLEY (2000 es bestand in 39,4 % der Félle (82) ein Menschen (n = 208
(Clinitek 5¢° Unt erschied wvon ei nen beideGesdechter
Analyzer) instrumenteller und visueller Auswertung
N-Multistix® instrumentell visuell PEELE et al. (1977 instrumentelle Auswertungensitiver in der Menschenbeide
(Clini-Tek®) Unterscheidung von positiven oder negativen | Geschlechter,

kiinstlich praparierte
und pathologisch
veranderte
Urinproben
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Tabelle30: Angaben zum Vergleich verseuener Methoden zur Bestimmung einzelner Parameter im Urin (n = Anzahl dempTEepaVer?)

Chemstriff 8

Préazision der Teststreifen

Test Auswertungs | Vergleich mit Autor (Jahr) Ergebnis Anmerkung
verfahren
USG
Multistix® 10 SG | visuell Osmometrie DORNER et al. (1984] Multistix® 10 SG besser Menschen (n = 4000 (2000 Kinder und
2000 Erwachsene))
Multistix® 10 SG | Clinitek Statu§ | Refraktometer BAUER et al. (2008) | Teststreifenmessungicht | Hunde (n = 101), beide Geschlechter
Analyzer zuempfehlen
Multistix® 10 SG | Clinitek 20 PAQUIGNON et al. Multistix® 10 SG: Hunde und Rattenurin, beide Geschlecht
Analyzer (1993) unzuverlassige Messung
Combur® Tesf visuell Refraktometer SIEGRIST et al. bei 86,2 %gute positive Menschen (n = 340), beide Geschlechter
(1993) Korrelation
pH-Wert
Multistix® 10 SG | visuell pH-Meter, pH RASKIN (2002) schlechte Vergleichbarkeit| gesunde Katzen (n = 40), beide
Papier Geschlechter
Multistix® 10 SG | visuell pH-Meter, pH JOHNSON et al. schlechte Vergleichbarkeit| 201 aufgefangene Proben, Hunde (hl4),
Papier (2007) beide Geschlechter
Multistix® 10 SG | Clinitek 500° pH-Meter REAGAN et al. (2007) hohe Korrelation der Ratten (n = 20), beide Geschlechter
Analyzer Ergebnisse
Protein
Multistix® 10 SG | Clinitek Statu§ | Biuretmethode BAUER et al. (2008) | gute Korrelation der Hunde (n = 101), beide Geschlechter
Analyzer Ergebnisse
Multistix® 10 SG | Clinitek 20¢° PAQUIGNON et al. | Multistix® 10SG Hunde und Rattenurin, beide Geschlecht
Analyzer (1993) unzuverlassige Messung
Multistix® 10 SG | Clinix 50° Reerenzprifung | REUSCH et al. (2009) nur sclwvache Korrelation | gesunde Kaninchen (n = 74), beide
Analyser (pyrogallol (Korrelationskoeffizient: Geschlechter, Spontanurin
redmolybdate 0,318, p< 0,01)
complex method)
N-Multistix®und | visuell Biuretmethode JAMES et al. (1978) | fehlende Genauigkeit und | kiinstlich mit Protein praparierte

Urinproben
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Fortsetzungrabelle30: Angaben zum Vergleich verschiedener Methoden zur Bestimmung einzelner Parameter (m=UAinzahl der Tiere, p =p

Wert)
Test Auswertungs | Vergleich mit Autor (Jahr) Ergebnis Anmerkung
verfahren
Erythrozyten
Multistix® 10 SG [ Clinitek 200F | Sediment ZELLNER et al. Teststreifen: in 1174 von | Menschen (n = 1330), beide Geschlechtg
Analyzer (1992) 1309 Fallen (89,7 %): unterschiedlichen Alters
richtiges $reifenergebnis,
in 66 Fallen (5 %):
pathologischer Urinbefund
ware Ubersehen worden
Multistix® 9 Clinitek 200 Sediment BONNARDEAUX et | schlechte Vergleichbarkeit| Mensch (n = 5486), beide Geschlechter,
Analyzer al. (1994) unterschiedlichen Alters
Combur9 Test visuell Sediment BANK et al. (1987) nur Ubereinstimmung wen| Mensch (n = 473), beide Geschlechter,
RL® und Zellen intakt unterschiedlichen Alters
Multistix® 8-SG
Combur 9 Test | visuell Sediment OOl et al. (1998) Teststreifen: hdhere Menschen (n = 122), beide Geschlechter
Sensitivitat bei Hamaturie | unterschiedlichen Alters
Combur 9 Test | visuell Sediment SPENNEMANN gute Verwendbarkeit bei | klinisch gesande Kaninchen (n = 17), beid
(2002) intakten Erythrozyten Geschlechter, adulte Tiere (n = 16) und €
Jungtier (9 Wochen), Blasenkompression
Combur8-Test | visuell Sediment KUTTER (1983) nur Ubereinstimmung wen| Mensclen(n = 619), beide Geschlechter,

und CyturTesf

Zellen intakt

hoheres Alter (Altenheim), Spontanurin
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Fortsetzungrabelle30: Angaben zum Vergleich verschiedener Methoden zur Bestimmung einzelner Parameter im Urin (n = Anzahl der Tiere, p=p

Wert)
Test Auswertungs | Vergleich mit Autor (Jahr) Ergebnis Anmerkung
verfahren
Leukozyten
Multistix® 10 SG | Clinitek Statu§ | Sediment BAUER et al. (2008) | Teststreifenmessung: nich| Hunde (n = 101), beide Geschlechter
Analyzer zu empfehlen
Combur 9 Te§t | visuell und mit | Sediment PETERSEN1985) fur Screeningzwecke beim| Schweine, Verdinnungsreihe
UrotonGeraf Schwein unbrauchbar
Cytur-TesP visuell
Cytur-TesP visuell Sediment DOLL & DIRKSEN fur Leukozyten des Rindes Rind (n = 90), beid Geschlechter,
(1981) deutlich weniger unterschiedlichen Alters, Katheterurin
empfindlich als fur die des
Menschen.
Nitrit
keine Vergleiche zu unterschiedlichen Nachweisverfahren in der Literatur
Glukose
Multistix® 10 SG | Clinitek 200° PAQUIGNON et al. | gute Ubereinstimmung, Hunde und Rattenurin, beide Geschlecht
Analyzer (1993) sehr gute
Reproduzierbrkeit der
Ergebnisse
Ketonkorper
Multistix® 10 SG | Clinitek 200° PAQUIGNON et al. sehr gute Hunde und Rattenurin, beide Geschlecht
Analyzer (1993) Reproduzierbarkeit der
Ergebnisse
Bilirubin
Multistix® 10 S5 | Clinitek 205 PAQUIGNON et al. schlechte Hunde und Rattenurin, beide Geschlecht
Analyzer (1993) Reproduzierbarkeit der

Ergebnisse

Urobilinogen

keine Vergleiche zu unterschiedlichen Nachweisverfahren in der Literatur
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[l. MATERIAL UND METHODEN

1. Material

Der folgende Abschnitt befasst sich mit Auswahl und Anzahl der in die Studie
aufgenommenen Kaninchen und Meerschweinchen und der Einteilung nach Alter,
Geschlecht und Fuatterung. Fur die Studie benétigte Gerate, Reagenzien und

Verbrauchsmaterialien sinda@llarisch aufgelistet.

1.1. Tiere
Im Folgenden wird auf das Signalement der in der Studie verwendeten Tiere néher

eingegangen.

1.1.1.  Uberprifung der Methoden
Fur die Uberprifung der Methoden wurde Urin von jeweils finf adulten, klinisch
gesunden Kaninchen und Mseehweinchen der Medizinischen Kleintierklinik

Miinchen verwendet. Die Probenentnahme wurde in der Klinik durchgefuhrt.

1.1.2. Referenzwerterstellung und Vergleich der Auswertungsverfahren

Es wurden 159 Kaninchen und 142 Meerschweinchen in die Studie aufgenonemen, d
nach Anamnese, all gemeiner und speziell
gesundi beurt ei Anamnestssche Ausschkisskritertere waren eine
prophylaktische Medikamentenapplikation in den letzten zwei Wochen, therapeutische
Medikamenenapplikationen und Verhaltensauffalligkeiten in den letzten drei

Monaten.

1.1.2.1. Signalement Kaninchen

Die 159 untersuchten Kaninchen wurden von Privatpersonen (Hobbyhaltung),
offentlichen Einrichtungen (Zoo, Tierheimen, Auffangstationen), Zichtern,
praktischenTierarzten und der Medizinischen Kleintierklinik Minchen (klinikeigene,
gesunde Tiere) zur Verfigung gestellt. Die Tiere wurden nach Alter, Geschlecht und
Futterung unterteilt. Die Probenentnahme erfolgte am jeweil@#rder Haltungder

Probanden oder ider Medizinischen Kleintierklinik Miinchen.

1.1.2.1.1 Altersverteilung

Das jungste Kaninchen war zwolf Wochen, das alteste zwolf Jahre alt. Der
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Altersmedian der Tiere mit bekanntem Alter (132/159) lag bei 18 Monaten (siehe
Abbildung 2). Bei 27 (27/159) adulten Kaninchen aus Tierheimen und oOffentlichen

Einrichtungen war das Alter nicht genau zu ermitteln.
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Abbildung 2: Anzahl (n) der Kaninchen mit einem bestimmten Alter in Monaten (
132 (132/159)

1.1.2.1.2Geschlechtsveeilung

Die Kaninchen wurden ihrem Geschlecht (mannlich, weiblich) entsprechend in zwei
Gruppen unterteilt. Insgesamt waren 46 % (73/159) der Kaninchen méannlich, davon
18 % (28/159) mannlich unkastriert und 28 % (45/159) mannlich kastriert und 54 %
(86/1®) weiblich, davon 47 % (74/159) weiblich unkastriert und 8 % (12/159)

weiblich kastriert.

1.1.2.1.3F0tterung

Die Kaninchen wurden entsprechend ihrer Fltterung in zwei Gruppen unterteilt:
ATiere mit Getreidefg¢gtterungin ( Gehneei de,
Getreidefg¢gtterunghi. | nsgesamt wur den 7
getreidehaltigem Futter gefiittert, 23 % (36/159) der Tiere bekamen Futter ohne

Getreideanteil.

1.1.2.1.4Rasseverteilung
18 % (29/159) der Kaninchen stamenhi@hn. alt
Diese konnten funf verschiedenen Rassen zugeordnet werden (Deutsche

Riesenschecke, Deutscher Widder, Deutscher Kleinwidder, DeutschépRo%atin
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Elfenbein). 82 % (130/159) der Kaninchen wurden unter dem Begriff
AZwer gkani nche n fidalen keiaengenaue élesthnansirsgtbekannt war.

1.1.2.1.5Haltung
Die Haltung erfolgte teils in Einzelhaltung, teils in Gruppenhaltung. Sowohl
Wohnungshaltung, Haltung i8tallungen als auctlie Haltung in AuRengehegen mit

witterungsgeschutzten Rickzugsmoglichkeiteméa vor.

1.1.2.2. Signalement Meerschweinchen

Die 142 untersuchten Meerschweinchen wurden von Privatpersonen, o6ffentlichen
Einrichtungen, Zichtern, praktischen Tierarzten und der Medizinischen Kleintierklinik
Munchen (klinikeigene, gesunde Tiere) zur VerfugungejiesDie Tiere wurden nach
Alter, Geschlecht und Futterung unterteilt. Die Probenentnahme wurde am jeweiligen
Ort der Haltungder Probanden oder in der Medizinischen Kleintierklinik Minchen

durchgeftihrt.

1.1.2.2.1 Altersverteilung

Das jungste Meerschweinchen wardiwVochen, das élteste sieben Jahre alt. Der
Altersmedian der Tiere mit bekanntem Al@r10/142) lag bei zw6lf Monaten (siehe
Abbildung 3). Bei 32 (32/142) adulten Meerschweinchen aus Tierheimen und

offentlichen Einrichtungen wadas Alter nicht genau zu ermitteln
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Abbildung 3. Anzahl (n) der Meerschweinchen mit einem bestimmten Alter in
Monaten (n = 110 (110/142))
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1.1.2.2.2 Geschlechtsverteilung

Die Meerschweinchen wurden ihrem Geschlecht entsprechend (nhanwdiblich) in

zwei Gruppen unterteilt. Insgesamt waren 41 % (58/142) der Meerschweinchen
mannlich, davon 23 % (33/142) mannlich unkastriert und 18 % (25/142) mannlich
kastriert und 59 % (84/142) weiblich, davon 58 % (83/142) weiblich unkastriert und 1
% (1/142) weiblich kastriert.

1.1.2.2.3Fitterungsverteilung

Die Meerschweinchen wurden entsprechend ihrer Fltterung in zwei Gruppen
unterteilt: ATiere mit Getreidef¢etterun:
ATiere ohne Getreidef ¢ tt efou(lQ8iild2) demsges
Meerschweinchen mit getreidehaltigem Futter gefuttert, 24 % (34/142) der Tiere
bekamen Futter ohne Getreideanteil.

1.1.2.2.4Rasseverteilung

29 % (41/142) der Meerschweinchen stammten aus Zuchtbetrieben
(ARassemeer schwei nc h e nefisthiederen Rassen (Reouaneri e n
Schweizer Teddy, USeddy, Coronet, @&cel, Rosette) zugeordnet werden. 71 %
(101/142) der Meer schwei nchen wur den

zusammengefasst, da hier keine genaue Abstammung bekannt war.

1.1.2.2.5Haltung
Die Haltung erfolgte teils in Einzelhaltung, teils in Gruppenhaltung. Sowohl
Wohnungshaltung, Haltung i&tallungen als auctlie Haltung in AuRengehegen mit

witterungsgeschuitzten Ruckzugsmoglichkeiten kamen vor.
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1.2.
Die fur die Probenentnahmen uhthtersuchungen verwendeten Gerate, Reagenzien

Gerate und Reagenzien

und Verbrauchsmaterialien sindTiabelle31 aufgelistet.

Tabelle 31: Verwendete Materialien fur die klinische Untersuchung, die

Urinprobenentnahme und Urirgbbenauswertung

Material | Hersteller | Adresse
Klinische Untersuchung

Maul- und Backenspreizer Heiland Kerpen,
Deutschland

Stethoskop Littmarin 3M Health Care St. Paul,
USA

Fieberthermometer Microlife AG Heerbrugg,

Microlife® Vet-Temp Schweiz

Probenentrahme - Verbrauchsmaterialien

Uberpriifung der Methode, Referenzwerterstellung und Methodenvergleich

Deutschland GmbH

Einmalspritzen BD Discardit' |l Becton Dickinson Fraga,
2ml GmbH Spanien
Henry Schreifi Syringe Stopper Henry Schrein Inc. Melville, N.Y.,
LEUR TIP U.S.A
Zellstofftupfer Fuhrmann Munchen,
Deutschland
Pipette Referenéq(fix) 20 pl Eppendorf Vertrieb Wesseling,
Deutschland GmbH Deutschland
Pipettenspitzen ep T.1.P.520 pl Eppendorf Vertrieb Wesseling,

Deutschland

nur Uberpriifu

ng der Methode

Hecht KG

Einmalspritzen BD Discardit' I Becton Dickinson Fraga,
5ml GmbH Spanien
Einwegkanulen Microlanc¥ 3° Becton Dickinson Fraga,
27¢11a, 0,4 x 13mm,|GmbH Spanien
Mikroréhre 2 ml mit Verschluss SARSTEDT NiUmbrecht,
AG & Co. Deutschland
nur Referenzwerterstellung und Methodenvergleich
Pasteurpipette Brand Wertheim,
GmbH & Co. KG Deutschland
Zentrifugenréhrchen Réhre 16/ 105 PS | Paul Boéttger OHG Bodenmais,
konisch Deutschland
Objekttrager Assistefit Glaswarenfabrik Karl | Sondheim,
Elka No. 2400 (8 x 76 mm) Hecht KG Deutschland
Deckglaschen no. 1 (22 x 22 mm) Glaswarenfabrik Karl | Sondheim,

Deutschland
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FortsetzungTabelle 31: VerwendeteVerbrauchsmaterialien, Gerate und Reagenzien

fur die klinische Untersuchung, die Urinprobenentnahme und Urinprobenauswertung

Geréate und Reagenzien | Hersteller | Adresse
Gerate
Uberpriifung der Methode, Referenzwerterstellung und Methodenvergleich
Clinitek Statu$ Analyzer Siemens AG Miinchen,
Deutschand
Urisys 1106 Roche Mannheim,

Deutschland

nur Uberpriifung der Methode
Ultraschallgerat LOGI®" 400 GE Medical Systems | Milwaukee,
Wisconsin, USA.
nur Referenzwerterstellung und Methodenvergleich

Refraktometer ATAGO SPHR?2 ATAGO CO., LTD Tokyo, Japn
Lichtmikroskop BH2 Olympus Tokyo, Japan
UniversaP 32 R Zentrifuge Hettich Zentrifugen Tuttlingen,
Deutschland
Autoanalyser Hitachi 9af1 Boehringer Manheim | Mannheim,
Deutschland
Reagenzien
Uberpriufung der Methode, Referenzwerterstellung und Metho@nvergleich
Multistix® 10 SG Siemens AG Miinchen,
Deutschland
Clinitek Microalbumir? Siemens AG Minchen,
Deutschland
MicroalbustiX’ Siemens AG Muinchen,
Deutschland
Combur™ Tesf UX Roche Mannheim,

Deutschland
Systempackung fur Autoanalyseit&thi | Boehringer Mannheim | Mannheim,
911° Deutschland

1.2.1.  Urinteststreifen

In dieser Studie wurden die Urinteststreifen Multistix 10 SG, Clinitek
Microalbumirf’, Microalbusti¥ (alle Siemens AG, Miinchen, Deutschland) und
Combur® Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutseid) verwendetDie Teststreifen
Multistix® 10 SG(Siemens AG, Miinchen, Deutschlangjd Combur® Tesf® UX
(Roche, Mannheim, Deutschlandilienten der Bestimmung der Kklassischen
UrinteststreifeAParameter (pHW\Vert, Protein, Leukozyten, Nitrit, Erythrozyten
Ketonkodrper, Bilirubin, Urobilinogen, Glukose) umtks spezifischen Gewickt die
Teststreifen Clinitek Microalbumiff und MicroalbustiX (beide Siemens AG,
Minchen, Deutschlandjer Bestimmung des Anteils an Mikroprotein und Kreatinin
im Urin (sieheTabelle32).
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Tabelle32: Messparameter der einzelnen Teststreifen

Parameter

Combur *°
Test® UX

Multistix ® 10
SG

Microalbustix ®

Clinitek
Microalbumin ®

USG
pH-Wert
Protein
Erythrozyten
Leukozyten
Glukose
Nitrit
Ketonkorper
Bilirubin
Urobilinogen
Mikroprotein
Kreatinin

XX XXX XXX X X
XXX XXX XXX X X

X
>

1.2.1.1. Combur *° Test® UX
Der Combur® Tesf® UX Teststreifen(Roche, Mannheim, Deutschland¥iehe
Abbildung 4) ist ein fester Kunststoffstreifen und misst zehn verschiedene Parameter
(USG, pH-Wert, Leukozytemah| Protein, Nitrit-, Glukose, Keton, Bilirubin- und
Urobilinogenkonzentration und Blut) im Urin (sieh&bbildung 4). Der Tests&ifen
Farbtafel Abbildung 4)

reflexionsfotometrischmit demUrisys® 1100(Roche, Mannheim, Deutschlan@jehe

wurde in dieser Studie visuell (siehe und

Abbildung8) ausgewertet

Combur?®®
Test" UX

fiur / for / pour Urisys 1100 / Urilux" S Combur"" Test cobas

100 Teststreifen / Test strips / 100 Tests /Sokipaot

Bandelettes réactives

KEQ TAIVIEG
LR

.

(Roche>
7

Abbildung4: Combur 10 Test® UX (Roche, Mannheim, Deutschland)
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1.2.1.2. Multistix ® 10 SG

Der Multistix® 10 SG Teststreifen(Siemens AG, Miinchen, Deutschlang§iehe
Abbildung 5) ist elenfalls ein fester Kunststoffstreifen mit zehn Testfeldern und
ermdglicht die Bestimmung von Urinspezifischen Gewiplit-Wert, Leukozyteraahl
Protein, Nitrit-, Glukose, Keton, Bilirubin- und Urobilinogenkonzentration und Blut

im Urin (sieheAbbildung 5). Der Teststreifen wurde in dieser Studie visuell (siehe
Farmbtafel Abbildung 5) und instrumentell unter Verwendung des Urinanalysegerates
aus der Produktreihe Clinit®kClinitek StatuS Analyzer (Siemas AG, Miinchen,
Deutsdland) (sieheAbbildung 10) ausgewertet.

rer 01526748

0]
(7]
o
ne
bl
k7]
-
=
s

SIEMENS

Abbildung5: Multistix® 10 SG ($mens AG, Miinchen, Deutschlgnd

1.2.1.3. Microalbusti x®

Der Microalbustif Teststreifen (Siemens AG, Miinchebeutschland)ist ein feste

Kunststoffstreifen mit zwei Reagenzfeldern, zuesimmung der Albumin und

Kreatininkonzentration im Urin (siehéAbbildung 6). Das AlbuminKreatinin

Verhaltnis kann daraus berechnet oduthilfe einer Tabelle beurteilt werde(siehe
Abbildung 6). Das AlbuminKreatininVerhaltnis wird entweder in Milligramm
Albumin pro Gramm Kreatinin (mg/g) oder in Mdgramm Albumin pro Millimol

Kreatinin (mg/mmol) angegeben.
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REF %OB7
@ A
SIEMENS |
Microalbustix” [

Reagent Strips for Urinalysis I8

SIEMENS ,
Microalbustix™

Abbildung6: Microalbustix® (Siemens AG, Minchen, Deutschland)

1.2.1.4. Clinitek Microalbumin ®

Der Clinitek Microalbumirf (Siemens AG, Miinchen, Deutschlantststreifenist
ebenfalls einfester Kunststoffstreifen mit zwei Reagenzfeldern, zur Besting der
Albumin- und Kreatininkonzentration im Urin (sieldbildung 7) und das Albumin
KreatininVerhaltnis (in mg Albumin/g Kreatinin (mg/g) oder in mg Albumin/mmol
Kreatinin (mg/mmol)). Der Clinitek Microalbumir® (Siemens AG, Miinchen
Deutschland) wird ausschlieBlich mit den Harnanalysegerat@finitek Statu§
Analyzer (Siemens AG, Miinchen, Deutschlagsighe Abbildung 10), Clinitek® 50
oder Clinite® 100 (Bayer Diagnostics, Dublin, Irland) ausgewerEine Farbskala

zur visuellen Auswetung gibt esbei diesem Teststreifen nicht.
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®..4 REF 02924704

SIEMENS
CLINITEK

Microalbumin

Bandelettes réactives
urinaires

Abbildung7: Clinitek Microalbumin® (Siemens AG, Miinchen, Deutschland)

1.2.1.5. Testparameter

Im Folgenden wird naher auf die unterschiedlichen Teatpeter (USG, ph\Vert,
Erythrozyten, Leukozyten, Protein, Nitrit, Glukose, Kakorper, Bilirubin,
Urobilinogen, Mikroprotein und Kreatinin) eingegangen. Die Auswey der
einzelnen Teststreifenparameter erfolghithilfe unterschiedlicher cheischer
Reakionen siehéabelle34 und Tabelle35.

1.2.1.5.1Urinspezifisches Gewicht

Beide Teststreifen Gombur *° Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandind
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlargbben zur Bgtimmung des
spezfischen Gewichts einen Messbereich von 100@030 in Funferschritten mit
einem Farbumschlag voBlau Uber Grin nach dunkelgelb an (siehe Farbtafeln
Abbildung 4 und Abbildung 5 und Tabelle33). Beim Combur*® Tesf UX (Roche,
Mannheim, Deutschland)erfasst der Test die lonenkonzentration des Urins
(Beipackzettel Combut® Tesf® UX, ROCHE DIAGNOSTICS GmbH, 2007). Beim
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutiseitl) beruht die Reaktion auf einer
pKs-Anderung (Séreexponentinderung) (Beipackzettel Siemens Healthcare
Diagnostics Reagenzsifen fir Harnanalyse Multistix® 10 SQ, SIEMENS
HEALTHCARE DIAGNOSTICS Ltd., 2008) (siehEabelle34).
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1.2.1.5.2pH-Wert

Der Combur *® Tesf® UX (Roche, Mannheim, Deutschlandjbt den pHWert in
Einerschritten von 5,0 bis 9,0 an, wahren ddultistix® 10 SG (Siemens AG,
Munchen, Deutschlandjlen pHWert in Schritten von jeweils 0,5 von 5,0 bis 8,5
angibt (sielk Tabelle33). Die Farbskala beider Teststreifen reicht von Orange Uber
Grin bis Blau (siehe Farbtafe&bbildung4 und Abbildung5). Die Testprinzipien des
Combur *° Tesf® UX (Roche, Mannheim, Deutschland)nd Multistix® 10 SG
(Siemens AG, Munchen, Deutschlarglipd in Tabelle 34 aufgefuhrt (Beipackzettel
Siemens Healthcare Diagnostics Reagenifstrdiir HarnanalyseMultistix® 10 SQ,
SIEMENS HEALTHCARE DIAGNOSTICS Ltd., 2008).

1.2.1.5.3Protein

Der Combur ° Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandyibt fiir die
Proteinkmz e nt r at i on einen Messbereich von Ane
mg/dl, 5 g/l) in Einerschritten tber Farbabstufungen @eib bis Durkelgriin an

(sieche FarbtafelAbbildung 4). Der Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland)hingegen gibt fur die Proteinkonzentration einen Messbereich von
Anegativia (0 mg/dl, 0 g/1) mdgesvoHelgin ( O 2
bis Blau an (siehe Farbtaf@bbildung5). Bei diesem Teststreifen ist zuséatzlich noch

ein Feld f¢r die Messung einer ASpurfd Pr
und A2+fA bei bei de nd 100enyg/MIsProteia iidentisch simd, t 3(
bezeichnet Goinbur®A&H WX (Roehe, Mannheim, Deutschlano

mg/dl Protein und beirMultistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, DeutschlaB@(

mg/dl Protein (she Tabelle 33). Beide Teststreifen messen Uber das Prinzip des
Proteinfehlers von pHindikatoren (sieheTabelle 34) und reagieren besonders
empfindlich auf Albumin, aber nur wenig auf Mukoproteine und Globuline. Diese
Proteine werden erst ab eironzentration von 0,6 g/l (60 mg/dl) oder héher erfasst
(Beipackzettel Combur® Tesf UX, ROCHE DIAGNOSTICS GmbH, 2007;
Beipackzettel Siemens Healthcare Diagnostics Reagenzstreifen fir Harnanalyse
(Multistix® 10 SQ, SIEMENS HEALTHCARE DIAGNOSTICS Ltd., @08).

1.2.1.5.4Erythrozyten, Hamoglobin- und Myoglobinkonzentration
Der Combur *® Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandjbt sowohl die Zahl
int akter Erythrozyten (Farbreihe ABl ut fi; (

auch die Hamoglobinkonzentration udoder die Zahl hamolysierter Erythrozyten
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und/ oder di e Myogl obinkonzentration ( F
Griinfarbung) anDer Messbereich reicht von Anegat
Erythoz yt enzahl wund von A2BOHiyul)fir Gie HEmogleb@! ) b i
/Myoglobinkonzentration Der Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen,
Deutstland) gibt ebenfalls die Zahl intakter Erythrozyten (ebenfalls Tupfelung auf
gelben Hintergrund) und die HamoglodMyoglobinkonzentration an, beide
Paramete aber in einer Reihe hintereinandeRer Messbereich fur intakte
Erythrozyten wird hier von Anegativi bis
fur die Hamoglobir Myogl obi nkonzentration von ASpu
Ery/ul), ebenfalls Uber éne hell bis dunkelgrine Verfarbung (siehe Farbtafeln
Abbildung 4 und Abbildung 5). Die Feldereinteilung in Bezug zu
Erythrozytenzahl/Hamoglobinkonzentration ist bei beiden Teststreifen unterschiedlich
(sieheTabelle33). Die Testprinzipien beider Teststreifen werderTabelle34 ndher

erlautert (Beipackzettel Combth Tesf UX, ROCHE DIAGNOSTICS GmbH, 2007;
Beipackzettel Siemens Healthcare DiagnostiReagenzstreifen fir Harnanalyse
(Multistix® 10 SG, SIEMENS HEALTHCARE DIAGNOSTICS Ltd., 2008).

1.2.1.5.51L eukozyten

Der Combur’® Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandid derMultistix® 10 SG

(Siemens AG, Minchen, Deutschlangle ben ei nen Mestsibei ebtCh
A3+iA (500 Leu/Ol) mit einer Verfarbung
Abbildung 4 und Abbildung5). Di e Bedeutung von Al+fi und
beiden Tests unterschiedlich. Wahrenchb&ombur®® Tesf UX (Roche, Mannheim,
Deutschland)A 1 + i1 2150 Leu/ Ol und A2+@d ca. 75 Leu
Al+ i Meltistm® 10 SG (Siemens AG, Minchen, Deutschlandine
Leukozytewzahlvon 70 eu/ Ol und A2+@d von IcBrochleisu/ OI ,
Feld gibt, das <ca. 15 Tabelesd3)BeimComberi’gt ( A
Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschland)nd beimMultistix® 10 SG (Siemens

AG, Minchen, Deutschlandgrfolgt die Bestimmung der Leukorytzahl durch
Nachweis der Esteraseaktivitat (siehabelle 34). Bei beiden Teststreifen werden

intakte und bereitsysierte Leukozyten erfasst. Im Urin vorkommende Bakterien,
Trichomonaden und Erythrgien reagieren nicht mit defests (Beipackzettel
Combur®® Tesf UX, ROCHE DIAGNOSTICS GmbH, 2007; Beipackzettel Siemens
Healthcare Diagnostics Bgenzstreifen fiir HarnanalyseMgltistix® 10 SQ,

SIEMENS HEALTHCARE DIAGNOSTICS Ltd., 2008).
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1.2.1.5.6 Nitrit

Nitrit wird beim Combur*® Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandhd beim
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlardlrch eine roseote
Verf2arbung des Testfeldes angezeigt. Es
unterscheden (siehe Farbtafe\bbildung 4 und Abbildung 5 und Tabelle 33). Der

Combur *° Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschland)e i gt mit Aposi
Nitritkonzentration ab 0,05 mg/dl an, detultistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen,
Deutschéang ab 0,06 mg/diBeide Tests sind spezifisch fur Nitrit und basieren auf

dem Prinzip der Griess'schen Probe, bei der Nitrat (aus der Nahrung) durch
gramnegtive Bakterien im Harnn Nitrit umgewandelt wird (sieh&abelle34). Auf

diese Weise erfolgt ein imekter Nachweis von nitritbildenden Keimen (>°/t0l) im

Urin. Bereits eine schwache Rosafarbung zeigt eine signifikante Bakteriurie an
(Beipackzettel Combur® Tesf UX, ROCHE DIAGNOSTICS GmbH, 2007;
Beipackzettel Siemens Hithcare Diagnostics Rgenzstreifen fur Harnanalyse
(Multistix® 10 SG, SIEMENS HEALTHCARE DIAGNOSTICS Ltd., 2008).

1.2.1.5.7Glukose

Der Combur * Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandyeigt die
Glukosekonzentration in fg¢gnf  Smmoofl)ebis (von
Ad4+@A (1000 offy mideiner FabbSkalarnvon Gelb bisubkelgriin an. Der
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlazd)gt sechs Stufen (von
Aegativid, ¢ber ASpurd ( §/0)) mireiper Batbykaledbvors A 4 +
Hellblau tGber Grun bis Bun (siehe FarbtafelAbbildung 4 und Abbildung 5 und

Tabelle 33). Der Gukosenachweis erfolgt beinCombur *° Tesf® UX (Roche,
Mannheim, Deutschland)ach der spezifischen Glucoseoxyd&szoxydaséMethode
(Beipackzettel Combuf? Tesf UX, ROCHE DIAGNOSTICS GmbH, 2007Der
Glukosenachweis bei demdlultistix® 10 SG (Siemens AGMiinchen, Deutschland)

basiert auf zwei aufeinanderfolgenden Enzymreaktionen (Beipackzettel Siemens
Healthcare Diagnostics Reagenzstreifen fiir Harnanalydeltitix® 10 SQ,

SIEMENS HEALTHCARE DIAGNOSTICS Ltd., 2008) (siefi@belle34).

1.2.1.5.8Ketonkorper
Der Combur?®® Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandjeist mit einer rosa bis
ilaVer f2rbung vier ®mtobfenA8vdn( ABegaygi dl ,

Ketonkorperkonzentrationen nach. Diultistix® 10 SG (Sémens AG, Minchen,
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Deutschland)wveist ebenfalls mit einer rosa bis lila Verfarbungsechs 8ifen (von
Anegat i vfi mgd) KetoAkOrpednach. Wahrend de€ombur® Tesf UX
(Roche, Mannheim, Deutschlan@l)r die Ketonkdrperkonzentration zusatzlich eine
Mplust-Skalierung anbietet, werden die Ketonkorper bei demtistix® 10 SG
(Siemens AG, Munadn, Deutschlandnur in mg/dl angegeben (siehe Farbtafein
Abbildung 4 und Abbildung 5 und Tabelle 33). Der Nachweis von Ketonk&rpern
beruht beimCombur®® Tesf® UX (Roche, Mannhien, Deutschlandjpuf dem Prinzip
der Probe nach Legal (siefi@belle34). Er reagiet auf Azetessigsaure starker als auf
Aceton. Phenylketone und MPhateinverbindungen erzeugen auf dem Testfeld rote
Famtone, die sich jedoch deigth von der durch die Ketonkorper hervorgerufenen
violetten Farbe untscheiden (Beipackzettel Combu?® Tesf UX, ROCHE
DIAGNOSTICS GmbH, 2007). Das Testfeld dbhiltistix® 10 SG (Siemens AG,
Minchen, Deutschlandir Ketonkdrper reagiert nur mit Atessysare, nicht mit
Ace t o n -blydlrexybutfersdure. Dieser Test basiert auf der Fawbekiung bei
einer Reaktion von Aatessigsaure mit Nitroprussidatrium (Beipackzettel Siemens
Healthcare Diagnostics Reagenzstreifen fir Harnanalydelti¢tix® 10 SQ,
SIEMENS HEALTHCAREDIAGNOSTICS Ltd., 2008) (sieh&abelle34).

1.2.1.5.9Bilirubin

Der Combur * Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandyeigt die
Bilirubinkonzentrationen in vier Fastufen (von Hll-rosa bisAl t r o s a )ativii 0 n
bi s A3+ fiMultstix® 10086 (Siemens AG, Miinchen, Deutschlazé)gt
eberi al |'s vier Stiufbeins vAiBnydifarbasmgehtibei diesem
Teststréfen jedoch mehr ins Graubraune (siehe Farbtafg@bbildung 4 und
Abbildung5 und Tabelle33). Die Testprinzipien zum Bilirubinnachweis désmbur

19 Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandhd desMultistix® 10 SG (Siemens
AG, Mlnchen, Deutggand) sind inTabelle34 augefuhrt.

1.2.1.5.10. Urobilinogen
Der Combur ' Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandyeigt die

Urobilinogenkonzentration in f¢gnf Stufen

(12 mg/dl, 200 umol/l)) mit einer helbis dunkelrosa Verfarbung an. Dielultistix®
10 SG (Siemens AG, Minchen, Deutschlamigt mit der gleichen Verfarbung

ebenf al | s f ¢nf Stufen (von Anormalfa (0,

FarbtafelnAbbildung 4 und Abbildung 5 und Tabelle33). Der Combur®® Tesf UX



I11. Material und Methoden 76

(Roche, Mannheim, Deutschlant)etet zusalich zur mg/diSkalierung noch eine
Mplusi-Skalierung an. Die Testprinzipien zum Urobilinogennachweis Gasbur *°
Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandhd desMultistix® 10 SG (Siemens AG,
Munchen, Deutschlandgjnd inTabelle34 aufgefiihrt.

1.2.1.5.11. Mikroproteinkonzentration

Die MikroproteinteststreiferMicroalbustiX’ (Siemens AG, Miinchen, Deutschland)
und Clinitek Microalbumir? (Siemes AG, Miinchen, Deutschlang)nd fiir Albumin
spezifisch und weisen in vier Stufen eine Konzentration von 10 mg/l bis 150 mg/I
nach Die entstehende Farbung reicht von schwachem Grin bis Wasserblau (siehe
Farbtafel Abbildung 6) (Beipackzettel MicroalbustiX’, BAYER DIAGNOSTICS,
2008; BeipackzetteICLINITEK® Microalbumin, BAYER DIAGNOSTICS, 2003).
Die Skala desMicroalbustiX (Siemens AG, Minchen, Deutschlandnd der
Messbereich de€linitek Microalbumit? (Siemens AG, Miinchen, Deutsand) (das
Geréat misst in identischen Stufen wie die FarbskalaviesoalbustiX’ (Siemens AG,
Minchen, Deutschlang)sind in Tabelle 33 aufgefiihrt. Das Testprinzip der
Teststreifen ist iMabelle35 aufgefihrt.

1.2.1.5.12. Kreatininkonzentration

MicroalbustixX’ (Siemens AG, Miinchen, Deutschlanad Clinitek Microalbumir?
(Siemens AG, Minchen, Deutschlapdjeisen neben Albumin auch Kreatinin in fanf
Stufen von 10 mg/dl (0,9 mmol/l) bis 300 mg/dl (26,5 mmol/l) nabarunter
liegende Werte koénnen nicht erfasst ward Die Tests basieren auf der
peroxidasé@hnlichenAktivitat eines KupferKreatinin Komplexes (siehdabelle 35).
Die entstehende Farbung des Testfeldes reicht von Orange Ubebi€&iBlau (siehe
Farbtafel Abbildung 6) (BeipackzettelMicroalbustiX’, BAYER DIAGNOSTICS,
2008; Beipackzettel CLINITEK® Microalbumin, BAYER DIAGNOSTICS, 2003)
Die Skala desMicroalbusti¥’ (Siemens AG, Miinchen, Deutschlandnd der
Messbereich de€linitek Microalbumirf (Siemens AG, Miinchen, Deutschlar{dgs
Gerat misst in identischen Stufen wie die FarbskalalesalbustixX’ (Siemens AG,
Minchen, Deutschlanikind inTabelle33 aufgefuhrt.
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Tabelle33: Skalierungder Urinteststreifer{Ery = Erythrozyten; Leu = Leukozyten; neg. = negativ; USG = Urinspezifisches Gewicht; + = plus)

Parameter Teststreifen Einheit/ Skalierung
Farbcode
USG Combur'® Test’ UX 1000 1005 1010 1015 1020 1025 1030
Multistix® 10 SG 1000 1005 1010 1015 1020 1025 1030
pH-Wert Combur™ Test’ UX 5,0 6,0 - 7,0 - 8,0 9,0
Multistix® 10 SG 5,0 6,0 6,5 7,0 7,5 8,0 8,5
Protein Farbcode Aneg| ASpuli Al+A A2+H A3+ A4 +ii
Combur™ Tesf’ UX mg/dl 0 - 30 100 500 - -
Multistix® 10 SG mg/dl 0 <30 30 100 300 O 20 -
Blut i Farbcode Aneg| ASpurl Al1+d A2+hd A3+ A4+
Erythrozyten -
Combur™ Tesf’ UX Ery/ul 0 - 57 10 25 50 250 =
Multistix® 10 SG Ery/ul 0 10 - 80 200 - -
Blut i Farbcode ASpur Al1+fd A2+i
Hama/ Myoglobin -
Combur™ Tesf UX Ery/ul - - 10 - - - -
Multistix® 10 SG Ery/ul - 10 25 80 - - -
Leukozyten Farbcode | Aneg| ASpurl Al1+A A2+ A3 +n
Combur™ Tesf UX Leu/pl neg. - 107 25 75 500 - -
Multistix® 10 SG Leu/pl neg. 15 70 125 500 - -
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Fortsetzungrabelle33: Skalierung detJrinteststeifen (Ery = Erythrozyten; Leu = Leukozyten; neg. = negativ; USG = Urinspezifisches Gewicht; +

= plus)
Parameter Teststreifen Einheit/ Skalierung
Farbcode
Nitrit Farbcode | Aneg| Aosi
Combur™ Tesf’ UX mg/dl neg. > 0,05 - - - - -
Multistix® 10 SG mg/dl neg. > 0,06 - - - - -
Glukose Farbcode | Aneg| ASpurl Al1+d A2+ A3+ A4+
Combur™ Tesf’ UX mg/dl Aneg - 50 100 300 1000 -
Multistix® 10 SG mg/dl Aneg 100 250 500 1000 2000 -
Keton Farbcode Aneg| ASpurl Al1+fA A2+h A3+ A4 +ii
Combur® Tesf UX mg/dl Aneg - 10 50 150 - -
Multistix® 10 SG mg/dl Aneg 5 15 40 80 160 -
Bilirubin Farbcode Al+f A2+hn A3+
Combur®™ Test’ UX + - - 1+ 2+ 3+ -
Multistix® 10 SG + ; - 1+ 2+ 3+ -
Urobilinogen Farbcode Anornm Al+fd A2+i A3+ A4 +i
Combur®® Tesf UX mg/dl - normal 1,0 4,0 8,0 12,0 -
Multistix® 10 SG mg/dl - 0,2 1,0 2,0 4,0 >8,0 -
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Fortsetzungrabelle33: Skalierung detJrinteststeifen (Ery = Erythrozyten; Leu = Leukozyten; neg. = negativ; USG = Urinspezifisches Gewicht; +

= plus)
Parameter Teststreifen Einheit/ Skalierung
Farbcode

MR Microalbustix’ ?;?ﬂl " i 10(0,9) | 50(4.4) | 100(8,8) | 200 (17.7)| 300 (26,5) i

Clinitek mg/dl

Microalbumir? (mmol/) - 10 (0,9) | 50(4,4) | 100 (8,8) | 200 (17,7)| 300 (26,5) -
Albumin MicroalbustixX’ mg/l - 10 30 80 150 - -

Clinitek mg/l

Microalbumir ) 10 30 80 150 ) )
Albumin-Kreatinin- | MicroalbustixX’ ma/g - <30 > 30 > 300 - - -
Verhaltnis SinTok ;

inite mg/g
Microalbumir?® <30 > 30 > 300 ) ) )
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Tabelle 34: Gegeniiberstellung der Teststreifen ComburTesf UX und MultistiX® 10 SG (Beipackzettel Combuf? Tesf® UX, ROCHE
DIAGNOSTICS GmbH, 2007; Beipackzettilultistix® 10 SG SIEMENS HEALTHCARE DIAGNOSTICS Ltd., 2008) (Ery = Erythrozyten; GOD

= Glukoseoxidase; Ham. Hamoglobin; hpf =high powerfield; Leu = Leukozyten; POD = Peroxidase)

Parameter Messbereich | untere Inhaltsstoffe des Testfeldes Testprinzip Richtigkeit
Nachweisgrerze
USG Combur ° | 1.000i 1.030 | USG: 1,000 182,8 ug Die Freisetzung von Protonendurch |[O 85 % |
Tesf UX Ethylenglycoldiaminoethylether einen Komplexbildner in Anwesenheit| auf die
etraessigsaure, 36 g von Kationen fihrt zu einem Refrakto
Bromthymolblau Farbumschlag des Indikators metemehode
Multistix® 1.000i 1.030 | USG: 1,000 2,8 % Bromthymolblau; 68,8 % Bromthymolblau von blau tber blaugri
10 SG Poly (Methylvinyk nach gelb
ether/Maleinsaureanhydrid); | pKs-Anderung verschiedener -
28,4 % Natriumhydroxid vorbehandelter Polyelektrolyte in
Abhéangigkeit von der
lonenkonzentratio®, Farbumschlag
pH- Combur *° | 5,01 9,0 pH: 5,0 13,9 pg Bromthymolblau, 1,2 | Kombinationen der Indikatoren O 95 % |
Wert Tesf UX ug Methylrot, 8,6 ug (Methylrot, Bromthymolblau, auf pHMeter
Phenolpkhalein Phenolphthalein}y, sie reagieren mit
Hydroniumion A Farbumschlag
Multistix® | 5,07 8,5 5,071 8,5 (visuell) 0,2 % Methylrot; 2,8 % Test basiert auf ein@eroxidase
10 SG 5071 9,0 Bromthymolblau; 97,0 % nicht | ahnlichen Aktivitat von Hamoglobin, di -
(instrumentell) reaktive Bestandteile die Reaktion von Diisopropylbenzol
Dihydroperoxid und 3, 3", 5,5°
Tetramethylbenzidin katalysieff
Farbumschlag
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Fortsetzungrabelle34: Gegeniiberstellung der Teststreifen Comdrest” UX und Multistix® 10 SG

Parameter Mess untere Inhaltsstoffe des Testfeldes | Testprinzip Richtigkeit
bereich Nachweis
grenze
EiweiR | Combur®°| A0 + A 3 +| Abumin: 6 | 13,9 ug Prinzip des Proteinfehlers von gHdikatoren: | 90 % zur Radikal
Tes Ux | (071 500 mg/dl Tetrachlorphenoltetrabromosy bei konstant gepuffertem pH Gbernehmen fr¢ Immun-diffusion
mg/dI) fophthalein Aminogruppen der Proteine im Urin
Multistix® |ASp ur 6| Albumin: 0.3 % Tetrabromphenolblau; | Wasserstofionen (H) (Protonen) vom
10 SG Ad+0 0,157 0,3 g/l | 97,3 % Puffer; 2,4 % nicht | Indikator der Testzong Farbumschlag
(A5 mg/dli | (157 30 reaktive Bestandteile -
O 200 0| mg/dl
mg/dI)
Blut Combur °| A 0 + A 4 +| intakte Erys: | 52,8 pg Tetramethylbenzidin,| Hamoglobin und Myoglobin katalysiertdie |O 90 % z w
TesP Ux | (07 250 5 Ery/ul; 297,2 ugbDimethyldihydre Oxidation des Indikators durch das im zahlung
Ery/ul) hamolysierte | peroxyhexan Testpapier enthaltene organische
Erys: Hydroperoxid
Ery/ul
Multistix® | A S p o r 0| Hamoglobin: | 6,8 % Diisopropylbenzol Test basiert auf ein@eroxidaseihnlichen
10 SG A3 +0 1507 620 Dihydroperoxid; 4,0. % 3, 37, | Aktivitdt von Hamoglobin, die die Reaktion
(20 Ery/uli | g/l 5, 5-Tetramethylbenzidin; von Diisopropylbenzol Dihydroperoxid und 3 -
200 Ery/ul) | (0,015i 48,0 % Puffer; 41,2 % nicht | 3", 5, 5-Tetramethylbenzidin katalysief
0,062 mg/dl) | reaktive Bestandteile Farbumschlag
Leuko | Combur®®| A0 + A 3 +| Leukozyten: | 15,5 pg Indoxylester; 5,5 ug | Esterasen der Leukozyten spalten Indoxyles © 90 % be
-zyten | TesP UX | (07 500 107 25 Methoxy-morpholinobenzel | zu Indoxyl, das mit einem Diazoniumsalz zu| die Kammerzéahlung
Leu/ul) Leu/pl diazoniumSak einem violetten Farbstoff reagiert
Multistix® | A Sp ur fi| Leukozyten: | 0,4 % derivatisierter Esteraseaktivitat der Granulozyten
10 SG A3+ 57 15 Pyrrolaminosaureester; 0,2 % A Hydrolyse eines Pyrrolaminoséureesirs | -
(15 Leu/uli | Zellen/hpf Diazoniumsalz; 40,9 % Pufferl Freisetzung von-8lydroxy-5-
500 Leu/ul) 58,5 % nicht reaktive Phenylpropyrrol. DieseByrrol reagiert dann
Bestandteile mit einem Diazoniumsalg, Farbreaktion




I11. Material und Methoden

82

Fortsezung Tabelle34: Gegeniiberstellung der Teststreifen Comdrest” UX und Multistix® 10 SG

Parameter Mess untere Inhaltsstoffe des Testfeldes| Testprinzip Richtigkeit
bereich Nachweis
grenze
Nitrit Combur | negativi Nitrit: 33,5 ug das aromatische Amin Sulfanilamid reagiert| O 9 0 % grane
10 TesP | positiv 0,05 mg/dl Hydroxytetrahydrobenzochil Gegenwart eines sauren Puffers mit Nitrit | positiven Keimen
UX (11 pmol/) olin, 29,1 pg Sulfanilamid | A Bildung Diazoniumvebindung die mit 3 bezogen auf die
Hydrobenze(h)-chinolin zu eiem Griess’sche Probe
Azofarbstoff reagiert
Multistix® | negativi Nitrit: 1, 4 -A¥sanijlsaure; 1,3 % | im sauren Milieu/Testzone) reagiert Nitrit im
10 SG positiv 137 22 ymol/l | 1,2,3,4Tetrahydrobenzo(k) | Ha r n -Argatilsayre zu einer Dia
(0,067 0,1 chinolin-3-ol; 10,8 % Pifer; | zoniumverbindungy dieses verbindet sich m -
mg/dI) 86,5 % nicht reaktive 1,2,3,4Tetrahydrebenzo(h)chinolir3-ol A
Bestandteile Farbumschlag
Glukose | Combur |AO0 ¥ Glukose: 103,5 ug Test basiert auf zwei aufeinandetgenden O 90 % zu
10 TesP |A3 +0 40 mg/dl Tetramethylbenzidin, 6 IU | Enzymreaktionen. Das Enzym Glukoseoxidg Hexokinasemethode
UX (07 1000 | (2,2 mmol/) GOD, 351U POD katalysiert Bildung zu Glukonsaure und
mg/dl) Wasserstoffperds durch die Oxidation von
Multistix® | A S p U r i Glukose: 2,2 % Glukoseoxidase Glukose. Dann katalysiert das Enzym
10SG |A4+f (471 7mmoll | (bakteriell, 1,31U); 1,0% | Peroxidase die Reaktionvon =~
mg/dli O | (757 125 mg/dl)| Peroxidase (Meerrettich, | Wasserstoffperoxid mit einem Kaliumiodid | _
2000 3300 IU); 8,1 % Chromogen, wobei das letztere oxidiert wird
mg/dl) Kaliumiodid: 69,8 % Puffer; | A Farbumschlag
18,9 % mcht reaktive
Bestandteile
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Fortsetzungrabelle34: Gegenuberstellung der Teststreifen Combur 10 Test® UX und Multistix® 10 SG

Parameter Messbereich | untere Nachweis | Inhaltsstoffe des Testfeldes | Testprinzip Richtigkeit
grenze
Keton Combur | A0 + A 3 + fi| Acetessigsaure: | 157,2 ug Nitropussidnatrium, | Probe nach Legal: Aceton und O 85 % b
korper Tesf UX | (07 150 5 mg/dI 4,2 ug Glycin Acetessigsaure werden im Urin durcl auf
mg/dI) (0,5 mmol/l) Zusatz von Natriumnitroprussid photometrische
Losung, Natrimhydroxyd enzymatische
(Rotfarbung durch Kreatinin) und Acetat
konzentrierter Essigsaure bestimmung
(Farbvertiefung zu Purpurrot)
nachgewiesen
Multistix® | 5 mg/dli O Acetessigsaure: 7,1 % NitroprussieNatrium; Acetessigsaure reagiert mit
10 SG 160 mg/dl 0,57 1,0 mmol/l 92,9 % Puffer NitroprussidNatriumA -
Farbumschlag
Bilirubin | Combur *° | A 0ifA 3 + fi | 0,5 mg/dl 16,7 pg Kopplung eines Diazoniumsalzesmi{ O 85 % z
TesP Ux | (07 6 mg/dl) | (9 pmol/l) DichlorbenzoldiazoniurBalz | Bilirubin zu einem Azofarbstoff, Gesamtbilirubinb
Farbumschlag e-stimmung nach
Jendrassik
Multistix® |A1 ¥ A3+ A 77 14 umol/l 0,4 % 2,4Dichloranilin Test basiert auf der Kopplumngn
10 SG (schwach (0,471 0,8 mg/dl) Diazoniumsalz; 37,3. % Bilirubin mit diazotiertem -
stark) Puffer; 62,3 % nicht reaktive | Dichloranilin in stark saurem Milieu
Bestandteile A Farbumschlag
Urobili- | Combur®®| A0 + A 4 + | 0,4 mg/dl (7umol/l)| 67,7 ug Reaktion von Diazoniumsalz mit O 95 % z
nogen TesP Ux | (07 12 mg/dl) Methoxybenzoldiazonium Urobilinogen mit Bildung eines roten | & Henry Methode
Salz AzofarbstoffA Farbumschlag
Multistix® | 0,2 mg/dli O | 3,2 pmol/l 0, 2-% | EhrlichRea kt-i on: |
10 SG 8 mg/dl (0,2 mg/dl oder Diethylaminobenzaldehyd; Diethylaminobenzaldehyd in
0,2 Ehrlich 99,8 % nicht reaktive Verbindung mi einem Farbverstarker| -
Einheiten/dl) Bestandteile reagiert mit Urobilinogen in einem

stark sauren Miliedy, Farbumschlag
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Tabelle35: Gegeniiberstellung der Teststreifditroalbustix’ und dinitek Microalbumir® (BeipackzetteMicroalbustixX’, BAYER DIAGNOSTICS,
2008; BeipackzettelCLINITEK® Microalbumin, BAYER DIAGNOSTICS, 2003JGew % = prozentuales Gewicht; Krea = Kreatinin; MP =
Mikroprotein)

Parameter Messbereich untere Inhaltsstoffe des Testfeldes Testprinzip
Nachweisgrenze
Mikro- Microalbustx® 10 mg/li 150 mg/l | MP: 10 mg/I 1,9 Gew. % Bis (3", 3-diiodo4", 4™~
protein Clinitek 10 mg/dli 300 MP: 10 mg/dl dihydrooxy5°, 5 -dinitrophenyl}3, 4, 5, : . L
Microalbumir?® mg/dl (0,9 mmol/l | (0,9 mmoll/l) 6-tetrabromsulfonphthalein; 94,2 Gew. ¢ gi:}% s;oﬁ?;llg?nngi;eraﬁ;?n?tp:n einen
T 26,5 mmol/l) Puffer; 3,9 Gew. % nicht reaktive P a
Bestandteile
Kreatinin | Microalbustix’ 10 mg/li 150 mg/l | MP: 10 mg/I 2,5 Gew. % Kupfersulfat; 4,5 Gew. % | Kupfer-KreatininKomplexes
Diisopropylbenzyldihydroperoxid; 2,0 | katalysiert die Reaktion zwischen
Clinitek 10 mg/dIli 300 MP: 10 mg/dl Gew. % 33", 5, 5-Tetramethylbenzidin; | Diisopropylbenzyldihydroperoxid
Microalbumin® mg/dl (0,9 mmol/l | (0,9 mmoll/l) 56,4 Gew. % Puffer; 34,6 Gew. % nicht| und 3,3°,5,5Tetramethylbenzidir
T 26,5 mmol/l) reaktive Bestandteile Farbumschlag
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1.2.2. Teststreifenlesegerate

Fer die Bestimmung der Akl assischen
Teststreifen zusétzlich zur klassisch visuellen Ablesung mit Teststreifgatésen
(Urisys 1108 (Roche, Mannheim, Deutschland) und Clinitek Statusalyzer
(Siemens AG, Minchen, Deutschldnaeflexionsphotometrisch ausgewerté&ine

Gegenuberstellung der Geratedaten iStabelle36 aufgeftihrt.

1.2.2.1. Urisys 1100

Der Urisys 1108 (Roche, Mannheim, Deutschlangiehe Abbildung 8) ist ein
tragbaresHarnanalysegerdtum Auswerten vorRoche Diagnostics Urinteststreifen
(Combur *° Tesf UX, Combur? und ComburB) (Gebrauchsanweisungrisys
1100°, ROCHE DIAGNOSTICS, 2004).

Abbildung8: Urisys 1108 (Roche, Mannheim, Deutschidn

1.2.2.1.1Technische Daten

Der Urisys 1106 ist 150 mm breit, 290 mm tief, 95 mm hoch und wiegt ca. 0,8
Kilogramm (kg). Die Stromversorgungrfolgt mit einem externen Netzteil mit 100

240 Volt (V) Wechselstrom50/60 Hertz (Hz) und 800 Midmpere (mA). Die
optimale Betriebstemperatur liegt zwischen 15 °C und 32 °C, der optimale Bereich fur
die Luftfeuchtigkeit betragt bei Betrieb 3060 %relative Luftfeuchtigkeit.

Bei der Urinuntersuchung mit dem Urinteststreifen ComBuesf® UX (Roche,
Mannheim, Deutschlandnuss das System wochentlich mit dem Kontf@btM®

Ui
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(Roche, Mannheim, Deutschlankilibriert werden. Bei dem Kalibrationstasesfen
ControtTestM® (Roche, Mannheim, Deutschland)andelt es sich um einen
Standardgraustreifen aus Kunststoff mit definierter, konstanter Remission. Bei den
Tests Comburf7 und Combur8 (beide Roche, Mannheim, Deutschlandjfolgt die
Geratekalibierung nur Uber das Referenzfeld im Schlitten (Teststreifenabldgey).

Urisys 1108 (Roche, Mannheim, Deutschland)speichert bis zu 100
Probenergebni sse. Der g eStaanm & a r Memsosdzuyskil u
Sekundeni m ASchnel | modus i Gerit.verfily0iubes aine seniallee n . [
Schnittstelle zur Ubertragung der Ergebnisse an einen Computer. Die Ergebnisse
konnen ebenfalls Uber einen integrierten Drucker ausgedruckt werden
(Gebrauchsanweisung Urisys 1f0®@OCHE DIAGNOSTICS, 2004).

1.2.2.1.2Messprinzip

Das Messprinzip des Urisys 1180st die ReflexionsfotometrigsieheAbbildung 9).

Der Teststreifen wird auf einem beweglichen Schlitten fixiert, der durch einen
Schlittenmotor unter den fest eingebauten Messkopf des Urisy$ te@égen wird.

Dabei werden das Referenzfeld im Schlitten und die einzelnen Testfelder des
Urinteststreifens nacheinander gemessen. Der Messkopf enthalt Leuchtdioden (LEDs)
unterschiedlicher Wellenlange. Von einer Leuchtdiodébfldung 9, 1) wird die
Testfeldoberflache Abbildung 9, 2) in einem optimalen Winkel mit Licht einer
definierten Wellenldnge angeblitzDie Wellenlange betrifft bei der Messung des
Urinspezifischen Gewichts und der Erythrozytenzahl 6&0Q der pHWert wird bei

610 nm und 565 nm gemessen, die Leukozytenzahl, dietNitProtein, Glukose,
Keton, Bilirubin- und Urobilinogenkonzentration wird bei 565 nm gemesBas. auf

die Oberflache auftretende Licht wird je nach Farbung des Testfelit
unterschiedlicher Intensitat remittiert und von einem senkrecht tGber dem Testfeld
angeordneten DetektoFdtotransistor (Abbildung 9, 3) empfangen. Dieser leitet ein
elektrisches Messsignal zu einem Anabigitalwandler Abbildung 9, 4), der das
analoge Signal in einen digitalen Wert umwandelt. Im Mikroprozegsuivildung 9,

5) wird der Digitalwert durch Normierung auf den Kalibrationsstandard in einen
relativen Remissioswert umgerechnet. Durch Vergleich des Remissionswertes mit
den sogenannten Bereichsgrenzen (konstante, abgespeicherte, parameterspezifische
Remissionswerte) wird das halbquantitative Konzentrationsergedbisldung 9, 6)
ermittelt. Die remissionsphotometrische Messung erfolgt fiir alle Parameter nach einer

Inkubationszeit von ca. 5565 Sekunden. Bei stark alkalischem Urin und bei dunkler
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Urinfarbe filhrt der Urisy$1100(Roche, Mannheim, Deutschlarfdy das spezifische
Gewicht automatisch eine Korrektur des Teststreifenmessergebnisses durch
(Gebrauchsanweisung Urisys 1106, ROCHE DIAGNOSTICS, 2004;
HOHENBERGER & KIMLING, 2004).

3 Detektor 5 Mikroprozessor

-

4 Analog-Digitalwandler

6 Konzentrations-
ergebnis

e 2 Testfeldoberfliche
e J

Abbildung  9: Schematische Darstellung der Reflexionsphotometrie
(HOHENBERGER & KIMLING, 2004)

e 8 ©

Abbildung 10: Clinitek Statu$ Analyzer (Siemens AG, Miinchen, Deutschland)

1.2.2.2. Clinitek Status®
Der Clinitek Statu§ Analyzer (Siemens AG, Minchen, Deutschlan(iehe

Abbildung 10) ist ein tragbares Harnanalysegerat zum Auswerten von Siemens
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DiagnosticdJrinteststreifen (Multistix 8, Multistix 8 SG’, Multistix 10 SG, Clinitek
Microalbumir®, N-NeostiX’, N-Multistix®, HemaCombistixX¥) und Clinites?
Immunoassay<assententests (@Bitest hCG)(Bedienungsanleitung Clinitek Stafus
Analyzer, SEMENS HEATHCARE DIAGNOSTICS, 2007).

1.2.2.2.1Technische Daten

Das Geréat ist 171 mm breit, 158 mm hoch und 272 mm tief, das Gewicht lfetragt
Batterien und Netztgil1,66 kg.Die Stromversorgung evlgt entweder mit Netzteil

(220 V AC + 20% 45 bis 65 Hy oder mit 6 Alkalibatterien des Typs AMie
optimak Betriebstemperatur liegt zwischen 22 46d 26 °C, der optima Bereich fur

die Luftfeuchtigkeit bei Betrieb betragt 3555 % relative Luftfeuctigkeit.

Das System kalibriert sich vor jedem Messvorgang automatiBeh zu 200
Patientendatenverden mit Datum, Nameund derPatientenldentitdtsnummer 1D-
Numme) automatisch im System gesichert. Durch die vorhandene Schnittstelle ist die
Ergebnistiberagung an dieelektronische Datenverarbeitung¥V) moglich. Die
Ergebnisse kénnen ebenfalls tber einen integrierten Drucker ausgedruckt.werden
Nach dem Einschalten des Analysegeréts werden eine Reihe von Elekt&giial

und Speicherpriufungen durctigert. Dartber hinaus wird im Batteriebetrieb gepruft,

ob die Batterieleistung fur den Betrieb des Gerats ausreicht. Bei jedem Auswerten
eines Urinteststreifens wird die korrekte Schlittenposition ermitteit es werden
Elektronik und Signale tberprif&nschlieRend werden Referenzmesswenithilfe

der weil3en Kalibrierungsleiste am Testschlitten ermittelt. Die Referenzproben werden
bei allen sechs Wellenlangen (470 nm, 525 nm, 565 nm, 625 nm, 660 nm und 845 nm)
gemessen und dann zur Berechnung der Proésswerte herangezogen
(Bedienungsanleitung Clinitek Stafus Analyzer, SIEMENS HEATHCARE
DIAGNOSTICS, 2007).

1.2.2.2.2Messprinzip

Das Prinzip de<linitek Statu§ Analyzer ist ebenfalls die Reflexionsphotometrie.
Das optische System d&linitek Statu§ Analyzer besteht aus sechseuchtdioden
(LEDs), einem Lichtleiter, einem Spiegel, einer Linse und einem Detektor. Das Licht
der LEDs wird durch den Lichtleiter von der weil3en Kalibrationsleiste, der
Teststreifenfelder oder der Kassette zum Spiegel reflektiert. Dektierte Licht wird

durch eine Blende an der Linse auf den Detektor fokussiert. Die entsprechende

Lichtstarke wird in elektrische Impulse umgewandelt, vom Mikroprozessor des Gerats
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verarbeitet und ausgewertet. Bei der Analyse eines Teststreifens werdesstelder
mithilfe des Testschlittens in die Auswertzone platziert. Die bei spezifischen
Wellenlangen (470 nm, 525 nm, 565 nm, 625 nm, 660 nm und 845 nm) vom Testfeld
reflektierte Lichtmenge ist abhdngig vom Ausmall des Verfarbungsgrades vom
Reagenzfeldund ist direkt proportional zur Konzentration des betreffenden
Bestandteils im Harn (Bedienungsanleitung Clinitek Sfatdsalyzer, SIEMENS
HEATHCARE DIAGNOSTICS, 2007).

Tabelle 36: Gegeniiberstellung deechnischen Daten dedrisys 1108 und des
Clinitek Statu& Analyzer(Hz = Herz; ID = Identitatsnummer; mA = Milliamper; Sek.
= Sekunden; USG = Urinspezifisches Gewicht; V = Volt)

Gegenuberstellung | Teststreifenlesegerate

Name Urisys 1106 Clinitek Status® Analyzer
Firma Roche Dagnostics, Siemens AG,
Mannheim, Deutschland Minchen, Deutschland
geeignete Combur™ TesP UX, Multistix 5%,
Teststreifen Combur?, Multistix 8 SG”,
Combur¥ Multistix 10 SG,
Clinitek Microalbumir?,
N-Neosti,
N-Multistix®,
HemaCombistixX,
Clinitesf® HCG
Breite, Tiefe, Hohe | 150 mm breit, 290 mm tief, | 171 mm breit, 272 mm tief, 158
95 mm hoch mm hoch
Gewicht 0,8 kg 1,66 kg
Stromversorgung externes Netzteil mit Netzteilmit 220 V AC £ 20% 45
1007 240 Volt (V) bis 65 Hz oder
Wechselstrom, 6 Alkalibatterien des Typs AA

50/60 Hertz (Hz),
800 Milliampere (mA)

optimale 157 32 °C 221 26 °C

Betriebstemperatur

optimale 3071 60 % 2371 55 %

Luftfeuchtigkeit

Kalibration wochentlich mit Kontrolltest | automatisch vor jedem
M® Messvorgang

Speichegrol3e bis 100 Probenergebnisse | bis 200 Probenergebnisse

Messzyklusdauer Standardmodus: 70 Sek. 40 Sek.
Schnellmodus: 30 Sek.
integrierter Drucker | vorhanden vorhanden
spezielle Schnittstell¢ vorhanden vorhanden
zur Ubertragung der
Ergebnisse an einen

Computer

Besonderheiten automatische Korrektur: Uber Datum oder Patienten ID ka
fur USG bei stark das Ergebnis leicht wieder
alkalischem Urin und bei gefunden werden

dunkler Urinfarbe
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2. Methode

Im Rahmen der Uberprufung der Methode fiir die Referenzestitbmung, der
Referenzwertbestimmung selbst und fur den Methodenvergleich wurde bei Kaninchen
und Meerschweinchen Urin gewonnddie Proben wurden anschlie3end verarbeitet

und die gewonnenen Daten statistisch ausgewertet.

2.1. Urinentnahme

Die Urinentnahmetectiken waren bei Kaninchen und Meerschweinchen nahezu
identisch.  Fur die Referenzwerterstellung und deWergleich der
Auswertungsverfahren wurde ausschlie3lich durch Blasekompression gewonnener
Urin verwendet. Zur Uberpriifung der Methode wurde zuséatzlicin Unittels

Zystozentese und durch Auffangen ohne Blasenmanipulation gewonnen.

2.1.1.  Uberprifung der Methode
Fur die Uberprifung der Methode wurde zusétzlich zur Uringewinnung mittels
Blasenkompression Urin mittels Zystozentese und durch Auffangen ohne

Blasenmarpulation gewonnen.

2.1.1.1. Zystozentese

Fur die Urinuntersuchung mittels Zystozentese wurden die Tiere in Ruckenlage
gebracht und im Nackenbereich und am Brustkorb, kaudal der Vordergliedmalden,
fixiert. Die HintergliedmalRen wurden nach kaudal gelagert und eberdalich
Auflegen einer Hand leicht fixiert. Das ventrale Abdomen wurde kaudal des Nabels
geschoren und die Haut mit AlkohoKgdan Tinktuf® (Schuelke & Mayr GmbH,
Norderstedt, Deutschland)desinfiziert. Nach palpatorischer Uberprifung des
Fullungszustande wurde die Harnblase manuell fixiert und paramedian unter
Ultraschallkontrolle punktiert. Zur Punktion wurde eirgerile Einmalkanile
Microlancé™3® (Becton Dickinson, Fraga, Spanignmit aufgesetzter 10ml
Einwegspritze BD Discardit' Il (Becton Dickin®n, Fraga, Spanien), eingespannt in
einer Aspirationshilfeverwendet. Es wurde jeweils cal 2 ml Urin gewonnen (siehe
Abbildung 11 und Abbildung 12). Nach erfolgreicher Uringewinnung wurde die

Kanulemit Spritze im gleichen Einfihrungswinkel wieder entfernt.
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Abbildung 11: Uringewinnung unter Ultraschallkontrolle mittels Zystozentese beim

Kaninchen

o \§

Abbildung 12: Uringewinnungunter Ultraschal@ntrolle mittels Zystozentese beim

Meerschweinchen

2.1.1.2. Uringewinnung ohne Blasenmanipulation

Bei der Uringewinnung ohne Blasenmanipulation wurden die Tiere in einen zuvor
gesauberten GitteFransportkafig gesetztDer Urin wurdenach Absetzen in einer
unterdem Kaéfig stehenden, gereinigten und desinfizierten Plastikwanne aufgefangen
(sieheAbbildung 13 und Abbildung 14). Der so gewonnene Urin wurde in eine sterile
17 2 ml Einmalspritze (BD Discardit' 1l, Becton Dickinson, Fraga, Spanien)
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aufgezogenDiese wurde anschlieRemdit einem schwarzen Gummistopfen (Henry
Schreiff Syringer Stopper LEUR TIP, Henry Schrein Inc. Melville, New York,

U.S.A)) verschlossen.
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Abbildung 14: Uringewinnuig ohne Blasenmanipulation beikaninchen

2.1.1.3. Uringewinnung durch manuelles Ausdriicken der Harnblase

Fur das manuelle Ausdriicken der Harnblasedemrsowohl die Kaninchen als auch

die Meerschweinchen mit der linken Hand (bei Rechtshdndlern) kaudal der
VordergliedmalRRen fixiert und mit dem Ricken an den Brustkorb des Untersuchers
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gehalten. Mit der rechten Hand wurde die Harnblase im Beckenbereidbrpalpd

mit den Fingern durch leichten Druck komprimiert (sieAbbildung 15 und
Abbildung 16). Der abflieende Urin wurde in einem Plastikbecher aufgefangen
anschlieRend in eine sterile i1 2 ml Einmaspritze (BD Discardif" Il, Becton
Dickinson, Fraga, Spanien) aufgezogen. Fur die weitere Untersuchung wurde der Urin
in eine sterile I 2 ml Einmalspritze (BD Discardif' Il, Becton Dickinson, Fraga,
Spanien) aufgezogen und mit einem schwarzen Gummustoftflenry Schreirf
Syringer Stopper LEUR TIP, Henr$chrein Inc. Melville, New York, U.S.A))

verschlossen.

Abbildung 15: Uringewinnung durch manuelles Ausdriicken der Harnblase bei kleinen

bis mittelgrof3en Kaninchen

Bei besmders groRen und schweren Kaninchen (z. B. Deutsche Riesenschecken), die
nur sehr schwer mit einer Hand gehalten werden konnten, wurde die Emtnahme
Methode etwas variiert. Die Kaninchen wurden in Rickenlage auf den Oberschenkeln
einer sitzenden Hilfspersdixiert. Dann wurde die Harnblase durch leichten Druck
nach kaudal ausgestrichen (siekigbildung 17). Der Urin wurde auch hier in einem
Plastikbecher aufgefangen. Fir die weitere Untersuchung wurde der Urimein ei
sterile 1i 2 ml Einmalspritze (BD Discardtt' I, Becton Dickinson, Fraga, Spanien)
aufgezogen und mit einem schwarzen Gummistopfen (H&uiyreiff Syringer
Stopper LEUR TIP, Henr$chreinlnc. Melville, New York, U.S.A.) verschlossen.
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Abbildung 16. Uringewinnung durch manuelles Ausdriicken der Harnblase beim
Meerschweinchen

Abbildung 17: Uringewinnung durch manuelles Ausdricken der Harnblase bei
besonders grof3en Kaninchen

2.1.2. Referenzwerterstellurg und Vergleich der Auswertungsverfahren

Der Urin fur die Erstellung der Referenzwerte und den anschlieRenden Vergleich der
verschiedenen Auswertungsverfahren wurde durch manuelles Ausdricken der
Harnblase gewonnen (siehe Kapli¢l2.1.1.3.).
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2.2. Untersuchungen der Urinproben

Die Urinproben, die fur die Uberpriifung der Methode gewonnen wurden, wurden im
Labor der Medizinischen Kleintierklinik Minchen untersucht und ausgewertet. Die
Untersuchung der Urinproben fir die Referenzwerterstellung wurde entweeltr di
nach der Urinentnahme vor Ort oder ebenfalls in der Medizinischen Kleintierklinik
Munchen durchgefihrt.

2.2.1.  Uberpriifung der Methoden

Im Rahmen der Uberpriifung der Methoden wurden die verschiedenen Verfahren
(unterschiedliche Teststreifen und Auswertungsueil und instrumentell) zur
Bestimmung der klassischen Urinteststreifenparameter und zur Bestimmung von
Mikroprotein und Kreatinin auf ihre Durchfuhrbarkeit hin Gberpraft und die
verschiedenen Urinentnahmetechniken (Urinentnahme durch Blasenkompression,

ohne Blasenmanipulation und durch Zystozentese) miteinander verglichen.

2.2.1.1. Durchfuhrung der Urinuntersuchung

Die Urinproben wurden unverziiglich im Labor der Medizinischen Kleintierklinik
Miinchen mit jedem der vier Teststreife@ombur®® Tesf UX (Roche, Mannkim,
Deutschland) Multistix® 10 SG (Siemens AG, Minchen, Deutschland)
MicroalbustiX’ (Siemens AG, Miinchen, Deutschlandflinitek Microalbumir?
(Siemens AG, Minchen, Deutschlanstjsuell sowie durch die jeweiligen Lesegeréte
(Urisys 1106 (Roche, Mannhen, Deutschland)und Clinitek Statu§ Analyzer
(Siemens AG, Minchen, Deutschlandusgewertet (siehEabelle37). Hierfur wurde
jeweils 20 ul Urin mit einePipete (PipetteReferene fix 20 pl, Eppendorf Vertrieb
Deutschland GmbH, Wesseling, Deutschlanaijt aufgesetzterPipettenspitzen
(Pipettenspitzep T.I.P.S® 20 pl, Eppendorf Vertrieb Deutschland GmbH, Wesseling,
Deutschlandpuf jedes Testfeld der Urinteststreifen aufgetragen. Uberschiissiger Urin
wurde durt Aufsetzen der Teststreifen mit der seitlichen Kante auf eine saugende
Unterlage (Zellstofftiicher) beseitigt. Die visuelle Ablesung @embur®® Tesf UX
(Roche, Mannheim, Deutschlanaiyd desMultistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland)erfolgte 30 1 60 Sekunden (maximal 120 Sekunden im Falle des
Leukozytentestfeldes) nach der Urinentnahmméthilfe der Farbskalen auf den
zugehorigen Verpackungen, das AblesenMisoalbustixX (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland) erfolgte nach 50 Sekunden (Albumistield) oder 60 Sekunden
(Kreatinintestfeld).
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AnschlieRend wurden d&€ombur®® Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandler
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Minchen, Deutschland) uder Clinitek
Microalbumir®® (Siemens AG, Miinchen, Deutschlandit den jewdigen Geraten
ausgelesen. Hierzu wurden die Teststreifen auf die Einzugsschlitten der jeweiligen
Lesegerate verbracht und der Auslesevorgang gestartet. Nach dem Start wurde der
Einzugsschlitten nach einigen Sekunden automatisch eingeaogkedie Auswenng

der Urinteststreifen begann. De€ombur *° Tesf UX (Roche, Mannheim,
Deutschlandyvurdemit dem Urisysl100° ausgelesenjer Multistix® 10 SG (Siemens

AG, Miinchen, Deutschland) und de@linitek Microalbumin® (Siemens AG,
Miinchen, Deutschlandhit demClinitek Statu§ Analyzer (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland)Beim Abschluss der Messungurdendie Ergebnisse balem Clinitek
Statu§ Analyzer (Siemens AG, Miinchen, Deutschland) direkt angezeigt und mit dem
integrierten Drucker ausgedruckier Urisys 1D0® (Roche, Mannheim, Deutschland)

druckte die Ergebnisse sofort aus.

Tabelle37: Ubersicht tiber die verschiedenen Urintestreifen und Auslesegerate

Teststreifen
Auswertungsverfahren Combur® | Multistix® | Microalbustx® | Clinitek
TesP UX | 10 SG Microalbumirf’
visuell X X X
Urisys 1106 X
Clinitek Statu$ Analyzer X X

2.2.1.2. Reproduzierbarkeit

Die Reproduzierbarkeit und somit die Prazision der Urinteststreifen (MUtis6h:SG
(Siemens AG, Miinchen, Deutschland), Combur 10 ®Tést (Roche, Mannheim,
Deutschland), Clinitek Microalbumih(Siemens AG, Miinchen, Deutschland) und
MicroalbustiX’ (Siemens AG, Miinchen, Deutschland)) und der Teststreifenlesegeréte
(Clinitek Statu§ Analyzer (Siemens AG, Miinchen, Deutschland) und Urisys 4100

(Roche, Mannheim, Deutschland)) wurde in Reihenmessungen evaluiert

2.2.1.2.1Reproduzierbarkeit in Serie

Es wurden jeweils sechs Urinproben mit jedem Teststreifenverfahren, das heil3t, mit
den verschiedenen Urinteststreifen und mit den Geraten, ausgevizigetecls
Urinproben setzten sich zusammen aus jeweils funf Urinproben von Kaninchen und
einer Sammelurinprobe von funf MeerschweinchBer Urin wurdejeweils durch

manuelles Ausdricken der Harnblase gewonnen und finfmal unmittelbar
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hintereinander mit jedem Systegemesserks ergaben sich so fir jedes System 30
MessungenBei den Meerschweinchen wurde eine Sammelurinprobe verwendet, da

von einem Tier allein nicht genug Urin fur alle Messungen gewonnen werden konnte.

2.2.1.2.2Reproduzierbarkeit in Bezug auf die Zeit zwisclen Messungn

Es wurden jeweils sechs durch manuelles Ausdriicken der Harnblase gewonnene
Urinproben (funf Urinproben von Kaninchen und eine Sammelurinprobe von funf
Meerschweinchen) gekuhit (bei 6 °C) und ungekuhlt (bei Raumtemperatur)
aufbewahrt und jewes im Abstand von 30 Minuten, einer, zwei und vier Stunden,
einem Tag und einer Woche nach der Entnahme mit jedem Verfahressgeme

2.2.1.3. Einfluss der Entnahmetechnik

Es wurde bei finf Kaninchen und fiinf Meerschweinchen Urin manuell ausgedrickt
und daraufhin asétzlich mittels Zystozentese gewonnen. Bei finf Meerschweinchen
wurde zuvor noch zusatzlich Urin durch Auffangen ohne Blasenmanipulation
gewonnen um einen Zusammenhang zwischen dem Meerschweinchehaufig
auftretenden Blutbeimengung unden Entnahméechnilen zu untersuchen Die
gewonnenen Urine wurden mit jedem Teststreifenverfahren ausgewertefl(@iettie

37). Anschliel3end wurden die Messergebnisse verglichen (Seabedle38).

Tabelle 38 Ubersicht zum Vergleich unterschiedlicher Entnahmetechnik bei

Kaninchen und Meerschweinchen

Tierart manuell Zystozentese Aufgefangen ohne
ausgedrickt Blasenmanipulation
Kaninchen X —X
Meerschweinchen X , =X
X ——— : X

2.2.2. Referenzwertestellung

Bei der Probengewinnung fir die Referenzwerterstellung wurde ein Teil der
Urinuntersuchung (Auslesen der Teststreifen visuell und mit Geraten) direkt vor Ort,
ein anderer Teil (Refraktometer, SedimentPIC) nach Kuhlungnoch am selben Tag

im Labor der Medizinischen Kleintierklinik durchgefihrt.

2.2.2.1. Untersuchung vor Ort
Unmittelbar nach ihrer Gewinnung wurden die 159 Kaninehemd 142

Meerschweinchenurinproben mit den vier zur Verfigung stehenden Teststreifen und
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den dazugehorigen Geréaten, wie sthei der Uberpriifung der Methoden beschrieben
(siehe Kapitellll 2.2.7), untersucht. Der verbleibende Urin wurde, bis zur weiteren
Untersuchung im Labor der Medizinischen Kleintierklinik, luftdicht in einer sterilen
Einmalsprize (BD Discardit" Il, Becton Dickinson, Fraga, Spanien) verschlossen mit
einem schwarzen Gummistopfen (Hefighreiff Syringer Stopper LEUR TIP, Henry
Schreininc., Melville, New York, U.S.A.) verwahrt und in einer Kiihltasche gelagert.

2.2.2.2. Untersuchungen imLabor

Nach der Untersuchung des Urins mit den TeststreifenOQromvurde der Urin im
Labor der Medizinischen Kleintierklinik Minchen weiter untersucht. Fir jede
Urinprobe wurde das Urinspezifische Gewicht (USG) mittels Refraktometer ATAGO
SPRT2 (ATAGO CQ, LTD, Japan) bestimmt, das Sediment mikroskopisch
(Lichtmikroskop BH2 Olympus Tokyo, Japan) beurteilt und das-RYC mithilfe der
durch den Autoanalyser Hitachi $l1(Boehringer, Mannheim, Deutschland)

bestimmten Albuminund Kreatininkonzentrationen tezhnet.

2.2.2.2.1Urinspezifisches Gewicht

Die Bestimmung des USG erfolgteithilfe des Handrefraktometers ATAGO SHR
(ATAGO CO., LTD, Japan). Hierzu wurden jeweils ca. 3 Tropfen der jeweiligen
Urinprobe auf die gereinigte Prismenoberflache aufgebracid de Lichtplatte

wurde heruntergeklappt. Der Messwert wurde dann direkt Uber das gegen eine
Lichtquelle (Tageslicht, Lampe) gehaltene Okular des Gerats abgelesen. Die Skala fur
das USG reicht bei diesem Gerat von 1,000060.

2.2.2.2.2 Sediment

Zur Anfertigung desSediments wurde zunéchst 1 ml einer Urinprobe in einem
konischen Spitzenzentrifugenglagtire 16105 PS (Paul Béttger OH@odenmais,
Deutschland) fiinf Minuten bei 2000 g mit deniversaf 32 R Zentrifuge (Hettich
Zentrifugen, Tuttlingen, Deutschlandgrtrifugiert. Dann wurde der Uberstand fiir die
spatere UP/C Bestimmung in -2nl-Mikroréhren mit Verschluss (SARSTEDT AG &
Co, Numbrecht, Deutschland) abpipettiert. Ein Tropfen des verbliebenen Sediments
wurde aufgeschdttelt, mit einer Pasteurpipette (Bramb & Co. KG, Wertheim,
Deutschland) auf einen Objekttragehssistent Elka Nr. 2400 (26 x 76 mm)
Glaswarenfabrik Karl Hecht KG, Sondheim, Deutschlaauafyetropft und mit einem
Deckglas Nr. 1 (22 x 22 mm) Glaswarenfabrik Karl Hecht KG, Sondheim,

Deutshland) abgedeckt. Die Beurteilung der Praparate erfolgte mit dem
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Lichtmikroskop BH2 (Olympus, Tokio, Japanjylie der Zylinder bei 100-facher
VergrolRerung, die der Erythrozyten, Leukozyten, Bakterien, Salze und Epithelien bei
400facher VergroRerung. Pro bjekttrager wurden jeweils 20 Gesichtsfelder
begutachtet. Das Ergebnis setzt sich zusammen aus dem Ergebnis des Gesichtsfeldes
mit den wenigsten Befundegn A v oundfidem Ergebnis des Gesichtsfeldes mit den
meisten Befunde A b.iFérfii® Beurteilung dekristallinen Bestandteile wurde ein
Apl-8sliema (Al+fA bis AmMbelie3d. angewendet (si e

Tabelle 39: Einteilung der Anzahl der kristallinen Bestandteile des Urins nach dem

A p | -8cheiina
kristalli ne Bestandteilg(n = Anzahl) Apl ush
0 negativ
17 5 Al+i
61 15 A2+
1671 50 A3+
> 50 A4 +n

2.2.2.2.3Urin -Protein-Kreatinin -Verhaltnis

Fur die Bestimmung des -B/C wurde der Uberstand des zuvor fir die
Sedimentestellung zentrifugierten Urinsverwendet. Die Mikroproteinr und
Kreatininkonzentrationen der Proben wurdaithilfe des Hitachi 91% (Boehringer,
Mannheim, Deutschland) bestimmt (siehabelle 40). Das Mikroprotein wurde in
mg/dl, das Kreatinin in pumol/l angegeben. Nach Whreing beider Faktoren in g/l
(mg/dl Mikroprotein x 0,01 = g/l Mikroprotein; pmol/l Kreatinin x 0,0113 = mg/dl
Kreatinin x 0,01 = g/l Kreatininjurde das bP/C berechnet.

2.2.3.  Vergleich der Auswertungsverfahren

Der Geratevergleich, das heif3t, der VergleichEgrebnisse der Urinuntersuchungen
(Urinteststreifen und Teststreifenlesegerate) wurde bei allen Tieren durchgefiihrt, die
auch zur Referenzwerterstellung herangezogen wurden, also bei 159 Kaninchen und
142 Meerschweinchen. Es wurden die Ergebnisse derlsu Ablesung eines
Urinteststreifens mit dem jeweiligen Ergebnis der Gerateauslesung dieses
Urinteststreifens verglichen. Zusatzlich wurden noch die Ergebnisse der
Urinteststreifen untereinander und die Ergebnisse der Gerateauslesung dieser
Verfahren mieinander verglichenTabelle 41 zeigt eine genaue Aufstellung der

Vergleiche.
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Tabelle4O: Testverfahren devlikroprotein (Albumin) und Kreatinin-Bestimmungen

Farb-Test (enzymatisch)

Bei einem sogenant e n

Aenzymhestsic hweinr & aeibn

besti mmter Stoff durch spezielle

Freisetzung von Wasserstoffperoxid. Das entstehende Wasserstoffperoxid fuhrt unter katalytischer Wirkung der Perdadsseftnildung. Die
Farbintensitat kanfotometrischgemessen werden und wird dann als Konzentration des zu bestimmenden Stoffes angegeben (ROCHE, 2001).

Parameter | Analysen | Proben | Testprinzip

geréat material
Kreatinin Hitachi Urin Kreatinin + H,0O “*2"™"®S Kreatin, Kreatinin wird unter Einwirkung der Kreatininase zu Kreatin hydrolysiert.
(Crea) 911° Kreatinin + HO "3 Sarcom + Harnstoff, Kreatinin wird unter Einwirkung von Kreatinase zu Sarcosin

hydrolysiert. Sarcosin + 4@ + Q,5¥¢sXda8, Gycin + HCHO + HO,

Sarcosin wird von Sauerstoff unter Mitwirkung von Sarcosinoxidase zu Glycin, Formaldehyd undstWtipseoxid
umgesetzt. kD, + 4-Aminophenazon + HTIB®%S Chinonfarbstoff + KO + HI

Das entstandene Wasserstoffpédldet mit 4Aminophenazon und 2,4,brijod-3-hydroxybenzoeséure

(HTIB) unter katalytischer Wirkung der Peroxidase einen Chinoniminfarbstoff, dessen Farbintensitat direkt
proportional zur Kreatininkonzentration ist uftiometrischgemessen werden ka(ROCHE & DIAGNOSTICS,
200811b)

Farb-Test (nicht enzymatisch)

Durch Zugabe der Reagenzien Buobekommt es zur Bildung von Farbkomplexen, deren Farbintensitat proportional zur bestimmenden
Paranaterkonzentration ist unfibtometrischgemessen wirROCHE, 2001).

Parameter | Analysen | Proben | Testprinzip

gerat material
Albumin Hitachi Urin Albumin weist bei einem pHVert von 4,1 einen ausreichend kationischen Charakter auf, um eine Bindung mit
(Alb) 911° Anionenfarbstoff Bromcresolgrin (BCG) unter Bildung eines blaugriinen Komplexes einzugeheartiiéensitat

der blaugriinen Farbe ist direkt proportional zu der Albuminkonzentration undotdgrdetrischgemessen.
Albumin + BCGP™*%> Albumin-BCG-Komplex(ROCHE & DIAGNOSTICS, 2004 1a)
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Tabelle41: Vergleiche der verschiedenen Urinteststreferswertungssysteme

Combur™ Combur®™® | Multistix ® | Multistix ® | Micro - Clinitek Micro -
Test® UX Test’ UX | 10 SG 10 SGmit | albustix® | albumin®
visuelle mit Urisys | visuelle Aus | Clinitek visuelle Clinitek Statu$
Auswertung | 1100 wertung Statu§ Aus- Analyzer
Analyzer wertung
X ==X X <m====X X=X
X —=————— X
X —m———— X
2.3. Statistische Auswertung

Nach Sammlung und Aufbereitung der Daten wurden die Daten mit Hilfe von
Microsoft Excelund des Statistikprogramms SP&8B Windows16.0 auf Ausreil3er

hin untersucht, Referenzbereiche erstellt und Signifikamzsgewertet. Im Rahmen
der Uberprufung der Methode wurde die Reproduzierbarkeit bestinfbe
unterschiedliche UrinentnahmeVethoden wurden miteinander verglichenAuch
diese Auswertung erfolgte mit Hilfe vavlicrosoft Excelund des Statistikprogramms
SPSS for Windowsl6.0.

2.3.1.  Uberprifung der Methode
Im Folgenden werden die fur die statistische Auswertung angewendeten Verfahren

erlautert.

2.3.1.1. Bestimmung der Reproduzierbarkeit in Serie

Zur Bestimmung der Reproduzierbarkeit wurde mit Hilfe von Microsoft Excel der
Mittelwert (arithmetisches Mittel), die Standartabweichung, der Variationskoeffizient
(VC) und durchschnittliche  Variationskoeffizient (@VC) fir jedes
Auswertungsverfahren gebildet. Der Mittelwert ist die Summe aller Werte, geteilt
durch die Anzahl dieseiWerte. Die Standartabweichung liefert ein Mal3 fur die
durchschnittliche Streuung der Werte um den Mittelwert und entspricht der Wurzel
aus dem Mittelwert der quantitativen Abweichung. In der Wurzel wird der Zahler
nicht durch die Anzahl der Werte (n), send durch die um eingerminderte Anzabhl

der Werte (n-1) geteilt. Der Variationskoeffizient errechnete sich aus der
Standardabweichunder Werte, geteilt durch den Mittelwert und wird in Prozent
ausgedruckt. Der Durchschnittswert der einzelnen Variataeffikienten ergibt den
durchschnittlichen Variationskoeffizienten und wird ebenfalls in Prozent ausgedrtickt.
Parameter mit einem @VO10% wurden als gut reproduzierbar eingestuft. Es wurde

zuerst der VC fiur jedes Tier, d. h. aus den funf Messungenréima@der gebildet.
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AnschlieRend wurde der @VC fur jeden Parameter (aus dem VC aller Tiere) gebildet.
AbschlieRend wurdeler AVC fir jedes Auswertungsverfahren gebildetobei die
berechneten durchschnittichen VCder unterschiedlichen Parametealle
miteinbezogen wurden. Diese wurden jewdils Kaninchen und Meerschweinchen

berechnet

2.3.1.2. Reproduzierbarkeit in Bezug auf dieZeit zwischen Messungen

Zur Ermittlung der Reproduzierbarkeit in Bezug auf die Zeitspamweschen
Probenentnahme und Messung wurdeejeter durch manuelles Ausdriicken der
Harnblase gewonnenen sectekihlt (bei 6 °C) und ungekihlt (bei Raumtemperatur)
gelagertenUrinproben (5 Kaninchenprobeand 1 Meerschweinchensammelprobe)
jeweils zum Zeitpunkt Nul(Ausgangsmessung)nd im Abstand vo 30 Minuten,
einer Stunde, zwei Stden, vier Stunden, einem Tag und einer Woche nach der
Entnahme mit jedem der Verfahren gemessen, die Ergebnisse notiamituHdfe

von Microsoft Excel Mittelwert, Standardabweichungund Varianzkoeffizient
berechnet Da der VC keine Aussage Uber die Reproduzierbarkeit der Einzelwerte
gegenuber dem Ausgangswert macht, wujeleeils der Ausgangswert mit der
Messung nacBB0 Minuten, einer Stunde, zwei Stunden, vier Stunden, einem Tag und
einer Woche verglichenBeim Kaninchen wurde mithilfe des Statistikprogramms
SPSSfor Windows16.0 und dem Wilcoxoifest (ManAWhitney-U-Test) ein pWert
errechnet Ab einem pWert von < 0,05 wurde von einem signifikanten Unterschied
von Ausgangswert und Einzelwert ausgegangen. Beim Megescchen war der
Wilcoxon-Test wegen der Verwendung einer einzelnen Sammelurinprobe nicht

anwendbarDie gemessenen Werte wurden hier direkt aufgeftihrt.

2.3.1.3. Vergleich der Entnahmetechniken

Fur die Vergleiche der unterschiedlichen Urinentnahmetechniken wbesdadls mit

Hilfe von Microsoft Excel der durchschnittliche Variationskoeffizient gebildet. Bei
einem @VCO10% bestand eine annehmbare Vergleichbarkeit zwischen den
Methoden. Aus den ermittelten Einzelwerten fir die verglichenen Entnahmetechniken
(ausgédrickter und Zystozentese Urader ausgedrickter und aufgefangener Urin)
wurde zuerst der VC pro Tier gebildet, d. h. aus den Wertere.filB. manuell
ausgedruckten Urifein Wert pro TierJund Zystozentesein (ein Wert pro Tier)fur
jedesder funf Kaninchen undMeerschweinchenjedes Auswertungsverfahren und

jeden Parameter. Daraufhin wurflg Kaninchen und Meerschweinchans derfunf
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ermittelten VCWerten {eweils funf Kaninchen und Meerschweinchefyr jeden
Parameteder JVC fur jeden Parameter gielet. Abschlieliend wurde noch der @VC
fur jedes Auswertungsverfahren gebildetobei die berechneten durchschnittlichen
VC der unterschiedlichen Paramesdle miteinbezogen wurden. Diese wurden jeweils
fur Kaninchen und Meerschweinchen berechnet.

2.3.2. Refererewerterstellung

Die Daten wurden mit Hilfe voMicrosoft Excel und des Statistikprogramms SPSS

for Windows16.0 auf Ausreil3er hin untersucht. Nichtparametrische Methoden der
Referenzbereichsbestimmung orientieren sich meist am kleinsten und grof3ten Wert
eines Datensatzes. Beruhen diese Randwerte auf Messfehlern, die unentdeckt bleiben,
fallt infolgedessen der Referenzbereich sehr viel weiter aus und seine Aussagekraft
wird geschwacht. Um solche AusreiRer auszuschlieen, wurden die Daten der
Urinbestimmung dr Grof3e nach sortiert ¢x = maximale Beobachtung, x =
minimale Beobachtung) und nach HENRY und REED (1971) ajlelminiert, fur

die gilt:

Xm = X/ Xy - Xy> 1/3

Die Referenzbereiche wurden mit Hilfe vomMicrosoft Excel und des
Statistikprogramms SPSSor Windows16.0 erstellt. Da wahrend der Priafung auf
Normalvertelung deutlich wurde, dass viele der Parameter niwdtmal verteilt
waren, wurde als Referenzbereich dag/®8®Perzentiintervall (2,5%- und das 97,5
%-Perzentil) gwahlt. Hierzu wurden die Daten ranggeordnet und jex&b % der
groBten und kleinsten Messwerte ausgegrenzt und die verbleibenden Daten als
Referenzbereich angegeben. Es wurden aind zweiseitige Referenzbereiche
unterschieden. Die Auswahl erfolgte abb#y davon, ob eine Einschréankung von
oben und unten (zviseitiger Referenzbereich) oder nur von oben (einseitiger

Referenzbereich) biologisch sinnvoll war.

Bei den klassischen Urinteststreifenparametern wurden zur Gegenuberstellung der
verschiedenen Aussvtungsverfahren, der Vollstandigkeit halber und um die
ermittelten Referenzwerte fur jedes Verfahren in der gleichen Einheit angeben zu
konnen, bei den Parametern, bei denen von Haus aus einige Einheiten nicht angegeben
waren, zusatzlich Einheiten bereetinDie benoétigten Umrechnungen sindTiabelle

42 erklart. Die zusatzlich berechneten Einheiten sind in den Reeferenzwerttabellen
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(Tabelle 61 bis Tabelle 63) mit der jeweiligen Hochzahl hinter dem
Auswertungsverfahren gekennzeichnétir die Berechnung des-R/C wurden die
Bereiche, die die UrinteststreiféviicroalbustiX und Qinitek Microalbumirf® (beide
Siemens AG, Munchen, Deutschlanahgeben,in Zahlenwerte umgeformgsiehe
Tabelle42 Hochzahf).

Tabelle 42 Schlissel zur Berechnung =zuséatzlicher Einheiten bei der
Referenzwerterstellung fur die klassischen Urinteststreifenparameter bei Kaninchen

und Meerschweinchen

Umrechnung Rechnung

Hochzahl

(Schlissel)

1 von mg/dl in g/l (x 0,01)

2 von g/l in mg/dl (+0,01)

3 von mmol/l in mg/dl (x 18,0182)

4 von pmol/l in mg/d| (x 0,059)

5 von mg/dl in pumol/| (x 16,9)

6 gibt nur einen Bereich an (< 3,4; 3,4 fur die Berechnung umgeformt
33,9; > 33,9) 3,4; 15,25; 33,9

Die Abhangigkeiten der einzelnen Parameter von Geschlecht und Getrefdefitt
wurden durch Signifikanztests mittels GDuadraiTest UberpruftDie Freiheitsgrade

(df = degrees of freedom) geben Auskuilier die Anzahl der unterschiedlichen
Kategorien im ChiQuadraiTest. Zu jedem Parameter wurde deiprt (p) berechnet.

Als Signifikanzgrenze wurde p < 0,05 fedtgt. Das Alter wurde als kontinuierliche
Variabel mit Hilfe von Korrelationen berechnet.sAtlinisch bedeutende Korrelation
wurden nur solche gewertet, die signifikant unterschiedlich von null (p < 0,05) waren
und deren Korrelationskoeffizient (r) > 0,6 war. Im Anschluwssrden separate
Referenzwerte fir Parameter erstellt, fir die eine Ablgkedi von einer der
Variablen (Alter, Geschlecht, Getreidefutterung) bestdid die Untersuchung auf
Abh&ngigkeiten wurden die Wertegvgeit moglich, inAposi ti ve Wert ef
aufgeteilt, um sie mit dem ClQuadratTest Uberprifen zu kdnnen. Bei den
Paramet er n bei denen das nicht me glich war
die Ergebnisse, wie ifabelle43 und Tabelle44 aufgelistet, umgerechnet werd@&ei

dieser Umrechnung konnte nicht niem Durchschnittswert gearbeitet werden, da
diese Werte mit dem dazugehdrigen Wert des Vergleichsverfahrens (ebenfalls Werte
in Kategorien(USG: 1000, 1005, 1010 uswyerglichen wurdenBeim USG wurde

jeweils der hohere Wert verwendet, beim-@ért konne das nicht fortgefiihrt
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werden, da deMultistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlasely pHWert

in 0,5 Schritten und de€ombur®® Tesf® UX (Roche, Mannheim, Deutschlani)
Einerschritten angibt.Bei den unterschiedlichen Auswertungsverfahren enrd
separate Referenzwerte nur fur die Parameter erstellt, bei dendestens drei der
vier verschiedenen Auswertungsverfahr@drinteststreifen Combur *° Tesf® UX
(Roche, Mannheim, Deutschlandnd Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland) jewels visuell abgelesen und mit den dazugehorigen
Teststreifenlesegeratebiisys 110§ (Roche, Mannheim, Deutschlandid Clinitek
Statu§ Analyzer (Siemens AG, Miinchen, Deutschldndusgewertet)einen

signifikanten Unteschiedanzeigten

Tabelle 43 Schliussel zur Gruppenbildung und Umwandlung der Ergebnisse der
Messungen des Urinspezifischen Gewichts und desMerts beim Kaninchen zur

Untersuchung auf Af@ngigkeiten und zum Vergleich der verschiedenen

Auswertungsverfahren

Hochzahl Test und Auswertungsverfahren Werte Zusammen
(Schlussel) fassung zu
1 Combur™ Tesf UX visuell + Urisys

1100° 1000 und 1005 1005
2 Multistix® 10 SG visuell + Clinitek

Statu§ Analyzer 1000 und 1005 1005

Multistix® 10 SG ausgewertet mit Clinite

Status’ Analyzer noch zusatzlich 1000 und 1005 1005
3 Combur® Tesf UX visuell 1025 und 1030 1030
4 Combur™ Tesf UX ausgewertet mit

Urisys 1106 + Multistix® 10 SG
ausgewertet mit Clinitek Staftis\nalyzer | 1000 und 1005 1005

5 Multistix® 10 SG visell + Clinitek 5,0und 5,5 5,0
Statu§ Analyzer 8,0und8,5 8,0

6 Combur™® Tes® UX visuell ausgelesen 5,0und 6,0 6,0
8,0und 90 8,5

Multistix® 10 SG visuell ausgelesen 5,0und 5,5 5,0

6,0und 6,5 6,0

7,0und 7,5 7,0

8,0und 85 8,0

7 Multistix® 10 SG ausgewertet mit Clinit¢  5,0und 5,5 5,0
Statu§ Analyzer 6,0und 6,5 6,0

7,0und 7,5 7,0

8,0und 8,5 8,0
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Tabelle 44: Schlussel zur Gruppenbildung und Umwandlung der Ergebnisse der

Messungen des Umipezifischen Gewichts und desPierts beim Meerschweinchen

zur Untersuchung auf Abhangigkeiten und zum Vergleich der verschiedenen

Auswertungsverfahren
Hochzahl | Test und Auswertungsverfahren Werte Zusammen
(Schlussel) fassung zu
16 Combur™ Test UX visuell ausgelesen 10007 1010 1010
17 Multistix® 10 SG visuell ausgelesen 10007 1010 1010
Multistix® 10 SG ausgewertet mit Clinite
Statu§ Analyzer 1015 und 1020 1015
18 Combur™ TesP UX visuell ausgelesen | 1015 und 1020 1015
19 Combur™ Tesf UX visuell ausgelesen 7,0 und 8,0 8,0
9,0 8,5
Combur™ Tesf UX ausgewertet mit 7,0und 80 8,0
Urisys 1106 9,0 8,5
Multistix® 10 SG visuell ausgelesen 7,5 und 8,0 8,0
8,5 9,0
Multistix® 10 SG ausgewertet mit Clinitd 7,5 und8,0 8,0
Statu§ Analyzer 8,5 9,0
2.3.3.  Vergleich der Auswertungsverfahren

Der Vergleich der verschiedenen Messverfahren erfolgte mit dem Statistikprogramm

SPSSfor Windows1 6 . mikta p ¢ @ m (kappda\Wwest)i Um die Ergebnisse

0
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Tabelle45: Interpretationde k A p p a (kapphWeeds)

Akappa v al/|lnterpretation

< 0,00 keine Ubereinstimmung (no agreement)

0,007 0,19 ungeniigende Ubereinstimmung (poor agreement)
0,207 0,39 geniigende Ubereinstimmung (fair agreement)

0,401 0,59 befriedigende Ubereiristmung (moderate agreement)
0,601 0,79 gute Ubereinstimmung (substantial agreement)

0,801 1,00 sehr gute Ubereinstimmung (almost perfect agreement)
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V. ERGEBNISSE

1. Uberprifun g der Methoden

Zur Uberpriifung der Methoden wurden die Ergebnisse der Urinunkensgen mit
den unterschiedlichen Verfahren tabellarisch aufgelistet und in Bezug auf
Reproduzierbarkeit in Serie und in Bezug auf die Zeitspanne und Einfluss der

Entnahmetechniken statistisch ausgewertet.

1.1. Reproduzierbarkeit
Es wurde die Reproduzierbarke Serie und die Reproduzierbarkeit in Bezug auf die

Zeitspanne zwischen Probenentnahme und Messung untersucht.

1.1.1. Reproduzierbarkeit in Serie

Die Serienmessung ergab beim Kaninchen fiir die Urinteststreifen CothBiest®
UX (Roche, Mannheim, Deutschlangi@VC = 0,007 9,47) Multistix® 10 SG
(Siemens AG, Munchen, Deutschlari@VC = 0,007 5,88) (sieheTabelle46) und
Clinitek Microalbumir? (Siemens AG, Miinchen, Deutschlar@VC = 0,00) (siehe
Tabelle 47), sowohl visuell abgelesenls auch mit den jeweiligen Leageraten
ausgewertetinsgesamt eine gute ReproduzierbarkKitine gute Reproduzierbarkeit
ergab sich ledigliclir die Paameter Leukozyten (@VC = 55,90) und Bilirubin (@VC
= 44,72) fur derCombu *° Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandyisgéesen
mit dem Urisys 1108 (Roche, Mannheim, Deutschlandjen Parameter Glukose
(@VC = 27,39) fiir derMultistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschland)
visuell ausgelesen und d&arameter Protein (JVC= 18,26) und Glukose (@VC =
44,72) fur deMultistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlama§gelesen mit
demClinitek Statu§ Analyzer (Siemens AG, Miinchen, DeutschlafsligheTabelle
46 (grau unterlegte Werte. Der visueluszulesende Mikroalbumiheststreifen
MicroalbustiX’ (Siemens AG, Miinchen, Deutschlangyr beim Kaninchen sowohl
fir die Parameter Milbalbumin (@VC = 32,32) und Kreatinin (@VC = 50,91) als
auch insgesamt (@VC = 41,62) nicht gut reproduzierbar (sihkelle 47).
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Bei den Meerschweinchen waren alle Urinteststreifen und Auswertungsverfahren sehr
gut reproduzierbar (@VC = 0,00) (siehabelle46 und Tabelle47). In derTabelle70

bis Tabelle72 (Anhang) sind die fur das Kaninchen im Rahmen der Untersuchung der
Reproduzierbarkeit in Serie ermittelten Einzelwerte inklusive Mittelwert,
Standardabweichung und Variationskoeffizient alifget. Tabelle 73 bis Tabelle 75
(Anhang) geben diese Werte fur das Meerschweinchen an.

Tabelle 46: Gegenuberstellung der Varianzkoeffizienten der Ergebnisse der
Serienmessungm Rahmen der Uberprifung der Reproduzierbarkeit der Methoden
(Ka = Kaninchen; Ms = Meerschweinchen; USG = Urinspezifisches Gewit@; &
durchschnittlicher Variationskoeffiziergrau uterlegt = VC > 10%)

Reproduzierbarkeit in Serie (@VC %)
Urinteststreifen Combur *° Tesf® UX Multistix ® 10 SG
Auswertungs visuell gelesen mit visuell gelesen mit
verfahren abgelesen | Urisys 1100 abgelesen | Clinitek Status®

Analyzer

Parameter: Ka Ms Ka Ms Ka Ms Ka Ms
USG 0,15| 0,27 0,17| 0,00 0,16| 0,00 0,10 0,00
pH-Wert 1,90| 0,00 3,38| 0,00 0,53| 0,00 1,55 0,00
Leukozyten 0,00/ 0,00| 55,90 0,00 0,00| 0,00 0,00 0,00
Protein 0,00/ 0,00 0,00/ 0,00 0,00| 0,00| 18,26 0,00
Glukose 0,00/ 0,00 0,00/ 0,00| 27,39/ 0,00| 44,72 0,00
Blut 0,00/ 0,00 0,00| 0,00 0,00| 0,00 0,00 0,00
Hamoglobin 0,00/ 0,00 0,00| 0,00 0,00| 0,00 0,00 0,00
Urobilinogen 0,00/ 0,00 0,00| 0,00 0,00| 0,00 0,00 0,00
Bilirubin 0,00| 0,00| 44,72| 0,00 0,00| 0,00 0,00 0,00
Nitrit 0,00/ 0,00 0,00| 0,00 0,00| 0,00 0,00 0,00
Keton 0,00/ 0,00 0,00/ 0,00 0,00| 0,00 0,00 0,00
aVvVC 0,17| 0,14 9,47| 0,00 2,55| 0,00 5,88 0,00
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Tabelle 47. Gegenuberstellung der Varianzkoeffizienten der Ergebnisse der
Serienmessung der fir die UrinteststreifeNicroalbusti€ und Clinitek
Microalbumin® (beide Siemens AG, Miinchen, Deutschland) Rahmen der

Uberprifung der Reproduzierbarkeit der Method@ta = Kaninchen; Ms =

Meerschweinchen; YC = durchschnittlicher Variationskoeffizienggrau unterlegt
VC > 10%)

Reproduzierbarkeit in Serie (8VC %)
Urinteststreifen Microalbustix ® Clinitek Mic roalbumin®
Auswertungsverfahren visuell abgelesen gelesen miClinitek Status® |
Analyzer

Parameter: Ka Ms Ka Ms
Mikroalbumin 32,32 0,00 0,00 0,00
Kreatinin 50,91 0,00 0,00 0,00

@VvVC 41,62 0,00 0,00 0,00

1.1.2. Reproduzierbarkeit in Bezug auf dieZeit zwischen Messungen

Die Untersuchung der Reproduzierbarkeit in Bezug auf die Zeitspaniszhen
Probenentnahme und Messuaggabbeim Kaninchenn keinem Fall eine signifikate
Abweichung(p < 0,05)der Egebnisse der Zeitmessungen nach einer haleeer,
zwei oder vier Stundensowie nach einem Tag oder einer Woche von der

Ausgangmessung(siehe Tabelle 48 bis Tabelle 50: p-Werte angegebg@nDennoch

konnte beim Kaninchen beinpH-Wert, beim Mikroproteirund beim Kreatinin schon

nach einer halben Stunde eine Abweichung, wenn auch keine signifikante, vom
Ausgargswert beobachtet werden (siehabelle 48 bis Tabelle 50 (grau unterlegte
Werte = eine Abweichung vomusgangswert)). Fir das Meerschweinchen konnten
kein signifikanter Unterschieberechnet werden, da hier nur eine Sammelurinprobe

untersucht wurde. Didirekten Ergebnissder Messungen fir das Meerschweinchen

sind in derTabelle51 bis Tabelle53 aufgefihrt. Grau unterlegt sind in diesem Falle
ebenfalls alle Ergebnisse, die vom Ausgangswert abweichen. Beim Meerschweinchen
konnten weit weniger Abweichungen vom Ausgangswert beobachtet werden als beim
Kanincken. Die Wertverangungen treten bei gekuhlter und ungekihlter Lagerung
gleichermal3en schnell auf (siefiabelle 48 bis Tabelle 50 fir das Kaninchen und
Tabelle 51 bis Tabelle 53 flir das Meerschweinchen). habelle 76 bis Tabelle 79
(Anhang) sind alle fir das Kaninchen ermittelten Einzelwerte inklusive Mittelwert,

Standardabweichung und Variationskaa#int aufgefihrt.
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Tabelle 48: Gegeniiberstellung {p/ert) der Ergebnisse der zeitabhéngigen Messung der Kaninchenurinproben fiir den &ohalsfit UX bei
gekuhlterund ungekihlteLagerung (d = Tg; h = StundeUSG = Urinspeziches Gewichigrau unterlegt: Abweichunge/m Ausgangswert)

Kaninchenurin - gekihlt

Parameter Combur *° Test® UX i visuell ausgewertet Combur ° Test® UX i ausgelesen mit Urisys 1160

07 05h | Oi1h | Oi2h | 07 4h or1d o7 7d 07 05h | 01 1h | OT2h | OV 4h o1 1d o1 7d
USsG 1,000 1,000 1,000 1,000 0,317 0,317 0,655 1,000 0,705 0,655 1,000 1,000
pH-Wert 0,157 0,157 0,157 0,157 0,083 0,317 0,317 0,564 0,317 0,157 0,157 0,083
Leukozyten 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,317 0,655 0,317 0,317 0,317 0,317
Protein 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,317 1,000 1,000 1,000 1,000
Glukose 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,157 0,317 0,157 0,157 0,157 0,157
Blut 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,180 1,000 1,000 1,000 0,180
Hamoglobin 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,317 1,000 0,317 1,000 1,000 1,000 1,000
Urobilinogen 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,317
Bilirubin 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,157 0,157 0,157 0,157 0,102
Nitrit 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,317 1,000 0,317 1,000 1,000 1,000 0,317
Keton 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,317 1,000 1,000 1,000

Kaninchenurin - ungekihlt

Parameter Combur ° Test® UX i visuell ausgewertet Combur ° Tesf® UX i ausgelesen mit Urisys 1160

0i0O5h | 0ilh | Oi2h | Oi 4h 0i1d 01 7d 071 05h | 0ilh | O0i2h | O7 4h 0i1d 01 7d
USG 1,000 1,000 1,000 1,000 0,317 0,317 0,180 0,317 0,655 0,180 0,157 0,414
pH-Wert 0,157 0,157 0,157 0,157 0,102 1,000 0,564 0,084 0,157 0,157 1,000 1,000
Leukozyten 1,000 1,000 1,000 0,317 1,000 1,000 1,000 0,655 1,000 0,414 0,414 1,000
Protein 1,000 1,000 1,000 1,000 0,157 0,317 1,000 1,000 0,317 0,317 0,317 0,317
Glukose 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,317 1,000
Blut 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,317 0,317 0,317
Hamoglobin 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,157 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000
Urobilinogen 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000
Bilirubin 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,317 1,000 1,000 1,000
Nitrit 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,083 1,000 1,000 0,157 0,157 0,157 0,083
Keton 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,317 1,000 1,000 1,000
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Tabelle 49 Gegeniiberstellung {pert) der Ergebnisse der zeitabhangigen Messung der Kaninchenurinproben flitultistix® 10 SG bei
gekuhlterund ungekihlteLagerung (d = Tg; h = StundeUSG = Urinspezifisches Gewighgrau unterlegt: Abweichungerom Ausgangswert)

Kaninchenurin - gekihlt

Parameter Multistix ® 10 SGi visuell ausgewertet Multistix © 10 SGi ausgelesen mit Clinitek Statu$ Analyzer

07 05h | Oi1h | Oi2h | 07 4h or1d o7 7d 07 05h | 01 1h | OT2h | OV 4h o1 1d o1 7d
USG 1,000 0,317 0,317 0,083 0,317 0,655 0,317 1,000 1,000 1,000 0,317 0,317
pH-Wert 0,317 1,000 1,000 0,317 0,157 0,083 1,000 1,000 1,000 1,000 0,317 1,000
Leukozyten 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000
Protein 1,000 1,000 0,317 0,317 1,000 0,317 1,000 1,000 0,317 0,317 1,000 0,317
Glukose 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000
Blut 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000
Hamalobin 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000
Urobilinogen 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000
Bilirubin 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000
Nitrit 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000
Keton 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000

Kaninchenurin - ungekihlt

Parameter Multistix ® 10 SGi visuell ausgewertet Multistix © 10 SGi ausgelese mit Clinitek Status® Analyzer

0105h | Oilh | Oi2h | 0i4h 0i1ld 01 7d 0i05h| Oil1h | Oi2h | 07 4h 0i1ld 0V 7d
USG 1,000 0,317 0,317 0,317 0,157 0,655 0,317 1,000 0,317 1,000 1,000 0,157
pH-Wert 0,317 0,317 1,000 1,000 0,157 0,046 1,000 1,000 1,000 0,317 0,317 1,000
Leukozyten 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000
Protein 1,000 0,317 0,317 0,317 0,317 0,655 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,655
Glukose 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,00 1,000 1,000 1,000 1,000
Blut 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,317 0,157
Hamoglobin 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000
Urobilinogen 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000
Bilirubin 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,317
Nitrit 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 0,083 1,000 1,000 1,000 1,000 0,317 0,083
Keton 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000
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Tabelle50: Gegeniiberstellung {p/ert) der Ergebnisse der zeitabhéngigen Messung der Kaninchenurinproben Klicaebustix’ und Clinitek
Microalbumirf bei gekiihiteund ungekiihltetagerung (d = Tg; h = StundeUSG = Uinspezifisches Gewichgrau unterlegt: Abweichungemm

Ausgangswert)

Parameter Microalbustix ®1 visuell ausgewertet Clinitek Microalbumin ®i ausgelesen mit Clinitek Statu8 Analyzer
0i05h[ 0ilh ] 0i2h | 0i4h ] 0ild] 0i7d 0i05h [ 0ilh | 0i2h [ 0i4h [ 0ild | 0i7d

Kaninchen (gekuhlte Lagerung)

Mikroprotein 0,102 0,180 0,157 1,000 0,157 0,655 0,317 1,000 0,317 1,000 0,317 0,157

Kreatinin 0,180 0,414 0,655 0,655 0,157 0,317 0,317 1,000 0,317 0,317 1,000 1,000

Kaninchen (ungekiihlte Lagung)

Mikroprotein 0,180 0,317 1,000 0,317 0,157 0,317 0,317 0,317 0,564 0,317 0,317 0,317

Kreatinin 0,180 0,655 0,655 0,655 0,109 0,655 0,317 1,000 0,157 0,157 1,000 1,000
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Tabelle51: Gegeniiberstellunggémessen®Verted der Ergebnisse der zeitabhangigen Messundvidedrinprobenfiir den Combur® Tesf® UX bei
gekuhlterund ungekihlteLagerung (d = Tg; h = StundeUSG = Urinspezifisches Gewighgrau unterlegt: Abweichunge/m Ausgangswert)

Meerschweinchenurin- gekihlt

Parameter | Einheit Combur *° Test® UX i visuell ausgewertet Combur ° Test® UX i ausgelesen mit Urisys 1160

0 0,5h 1h 2h 4 h 0il1d| 0V 7d 0 0,5h 1h 2h 4 h 0il1d|O0i7d
USsG 1015 1015 1010 1015 1010 1010 1005 1015 | 1020 | 1015 1015 1015 1015 1015
pH-Wert 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0
Leukozyten | plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Protein plus 1 1 1 1 1 1 1 0 0 0 0 0 0 0
Glukose plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Blut plus 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4
Hamodobin | plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Urobilinogen | mg/dl 0,20 0,20 0,20 0,20 0,20 0,20 0,20 0,19 | 0,19 | 0,19 0,19 0,19 0,19 0,19
Bilirubin plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Nitrit plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Keton plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Meerschweinchenurin- ungekuihlt

Parameter Einheit Combur  Tesf® UX 7 visuell ausgewertet Combur ° Tesf® UX i ausgelesen mit Urisys 1160

0 0,5h 1h 2h 4h |0i1d|0i7d 0 0,5h| 1h 2h 4h |0ild|0i7d
USG 1015 1015 1015 1010 1010 1015 1000 1015 | 1015| 1015 1015 1020 1020 1015
pH-Wert 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0 8,5 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0
Leukozyten plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Protein plus 1 1 1 1 1 1 1 0 0 0 0 0 0 0
Glukose plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Blut plus 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4
Hamoglobin | plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Urobilinogen | mg/dl 0,20 0,20 0,20 0,20 0,20 0,20 0,20 0,19 | 0,19 | 0,19 0,19 0,19 0,19 0,19
Bilirubin plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Nitrit plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Keton plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
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Tabelle52: Gegeniiberstellunggémessene Weitaler Ergebnisse der zeitabhéngigen Messungvidetrinprobenfiir den Multistix® 10 SGbei

gekunhlter Lagerung (d = Bah = StundeUSG = Urinspezifisces Gewichtgrau unterlegt: Abweichungemom Ausgangswert)

Meerschweinchenurin- gekihlt

Parameter Einheit Multistix ® 10 SGi visuell ausgewertet Multistix © 10 SGi ausgelesen mit Clinitek Statu$ Analyzer
0 0,5h 1h 2h 4h |0il1d|0i7d 0 05h| 1h 2h 4h |0i1d|O0i7d
USG 1010 | 1010 | 1010 | 1010 | 1010 | 1015 | 1010 1015 | 1015| 1015 | 1015 | 1015 | 1015 | 1015
pH-Wert 8,5 8,5 8,5 8,5 8,5 8,5 8,5 8,5 8,5 9,0 8,5 8,5 8,5 8,5
Leukozyten plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Protein plus 1 1 1 1 1 2 2 2 2 2 2 2 2 3
Glukose plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Blut plus 3 3 3 3 3 3 3 3 3 3 3 3 3 3
Hamoglobin | plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Urobilinogen | mg/dl 0,20 0,20 0,20 0,20 0,20 0,20 0,20 0,19 0,19 | 0,19 0,19 0,19 0,19 0,19
Bilirubin plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Nitrit plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Keton plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Meerschweinchenurin- ungekuihlt
Parameter Einheit Multistix ® 10 SGi visuell ausgewertet Multistix © 10 SGi ausgelesen mit Clinitek Statu® Analyzer
0 0,5h 1h 2h 4h |0711d|0i7d 0 05h| 1h 2h 4h |(0i1d|077d
USG 1010 | 1005 | 1010 | 1010 | 1010 | 1010 | 1.000| 1015 | 1015| 1015 | 1015 | 1015 | 1015 | 1.015
pH-Wert 8,5 8,5 8,5 8,5 8,5 8,5 8,5 8,5 8,5 9,0 8,5 8,5 8,5 8,5
Leukozyten plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Protein plus 1 1 1 1 1 2 2 2 2 2 2 2 2 3
Glukose plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Blut plus 3 3 3 3 3 3 3 3 3 3 3 3 3 3
Hamoglobin | plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Urobilinogen | mg/dl 0,20 0,20 0,20 0,20 0,20 0,20 0,20 0,19 0,19 | 0,19 0,19 0,19 0,19 0,19
Bilirubin plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Nitrit plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Keton plus 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
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Tabelle 53 Gegenuberstellunggémessene Weilteder Ergebnisse der zeitabhangigen Messung Meerschweincheurinproben fir den
MicroalbustixX’ und Clinitek Microalbumifi bei gekiihiterund ungekiihitetagerung (d = Tg; h = StundeUSG = Urinspezifisches Gewighgrau
unterlegt: Abweichungewom Ausgangswert)

Parameter Einheit Microalbustix ®1 visuell ausgewertet Clinitek Microalbumin ®i ausgelesen mit Clinitek Statu3
Analyzer

0 [ 0o5h] 1h [ 2h | 4h [ 0il1d][0i7d 0 |05h] 1h | 2h | 4h |0i1d[0i7d
Meerschweinchen (gekihlte Lagerung)
Mikroprotein mg/dl 150 150 150 150 | 150 150 150 150 150 150 150 150 150 80
Kreatinin mg/dl 50 50 50 50 50 100 100 10 10 10 10 10 50 10
Meerschweinchen (ungekihlte Lagerung
Mikroprotein mg/dl 150 150 150 150 | 150 150 150 150 150 150 150 150 150 150
Kreatinin mg/dl 50 50 100 | 200 | 100 100 100 10 10 10 50 50 50 50




IV. Ergebnisse 117

1.2. Einfluss der Entnahmetechnik

Um den Einfluss der Entnahmetechniken zu beurteilemde bei finf Kaninchen und
funf Meerschweinchen Urin manuell aedgickt und daraufhin zusatzlich mittels
Zystozentese gewonnen. Zuvor wurde bei den gleichen finf Meezsutiven noch
Urin durch Auffangen ohne Blasenmanipulation gewonnen. Die gewonnenemProbe
wurden mit jedem Teststreifermfahren ausgewertet (visuell und instrumentell), die
Messergebnisse aufgelistet und der durchschnittlicaeatbnskoeffizient gebilde

Bei einem @VO0D10% bestand eine annehmbare Vergleichbarkeit zwischen den
Methoden.

1.2.1. Vergleich ausgalrickter Urin mit Zystozenteseurin

Der Vergleich der Entnahmetechniken manuelles Ausdriicken und Zystozentese ergab
bei Kaninchen und Meerschweinchen féalle Auswertungsverfahren keine gute
Vergleichbarkeit (sieheTabelle 54 und Tabelle 55 alle @VC > 10 %. Ein
Ubereinstimmend (bei  Kaninchen und  Meerschweinchen bei  allen
Auswertungsverfaten) hoher @VC @VC > 10 %) bestand bei den Parametern
Protein (KaninchendVC: 122,57; 28,28; 94,2856,57; Meerschweinche@VC:
84,85; 56,57; 133,34; 141,42) und Blut (Kaninck#viC: 56,57; 56,57; 56,57; 56,57;
Meerschweinche®@VC: 99,94; 130,11; 93,74;8(57) (sieheTabelle54 (dunkebrau
unterlegte Werte)). Zystozenteseu enthielt bei Kaninchen und Meerschweinchen
mehr Blut als der Urin, der durch manuellen Druck auf die Harnblase gewonnen
wurde, der wiederumime hdohere Protekonzentration als Zystozentesguaufwies
(siehe einzelne Wertéirf Blut und ProteinTabelle80 bis Tabelle82 (Anhang) fir das
Kaninchen undlabelle 83 bis Tabelle 85 (Anhang)fur das MeerschweinchenDie
Nitritkonzentratiorzeigte beim Kaninchen in drei Fallen einen @VC >%(28,28;
56,57, 28,28) (siehe Tabelle 54 (grau unerlegte Werte)). Zystozentagin enthielt
hierbei haufiy e r A 1 kofizenitatiar(msgesamt firrhal erhoht) als der, der durch
manuell en Druck auf die Harnblase gewonn
Werte fir Ntrit beim Kaninchen: Tabelle 80 bis Tabelle 82 (Anhang)). Die
Ketonkdrpemessungenveisen ebenfalls bei beiden Tierarten, jedoch nur jeweils mit
den Teststreifenlesegeraten ausgewertet, einen @VC % Hof (sieheTabelle 54

(grau unterlegte Werte)) (Kaninchen: 56,57; 84,85; Meerschweinchen: 84,85; 56,57).
Manuell ausgedrickter Urin enthielt Hei h&aufiger eine Erhéhung der

Ketonkérperkonzentratioh A0 ,i A4 & i : beim Kaninmthleeim i n s
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Meerschweinchen in funf Fallen) als Zystozenteseurin, bei dem nur in einem
Kaninchenurin Ketonkoérper zu finden waren (siehe einzelne Werte fur Ketonkorper:
Tabelle80 bis Tabelle82 (Anhang) fir és Kaninchen und@abelle83 bis Tabelle85
(Anhang) fir das Meerschweinchemuch fiir die UrinteststreifeMicroalbustiX’
(Siemens AG, Miinchen, Deutschlanaid Clinitek Microalbumirf (Siemens AG,
Munchen, Deutschlandrgab sich beim Vergleich fur die einzelnen Parameter und
insgesamt keine gute Ubereinstimmu@/C > 10 %)(sieheTabelle55).

Tabelle 54: Gegenuberstellung der Variatidkkeeffizienten des Vergleichs der
Urinentnahmetechnikenmanuell ausgedrickter Urin mit Zystozendedér die
Urinteststreifen Combur 10 T&stUX (Roche, Mannheim, Deutschland) und
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlarmdi Kaninchen und
Meerstiweinchen; (Ka = Kaninchen; Ms = Meerschweinchen; USG =
Urinspezifisches Gewicht; @VC = durchschnittlicher Variationskoeffizient; grau
unterlegt = &/C > 10%)

Vergleich manuell ausgedrickter Urin und Zystozentese (@VC %)
Urintest- Combur P Tesf® UX Multistix ® 10 SG
streifen
Auswertungs visuell gelesen mit visuell gelesen mit
verfahren abgelesen Urisys 1100 abgelesen Clinitek
Status®
Analyzer
Parameter: Ka Ms Ka Ms Ka Ms Ka Ms
USG 0,35 0,28 0,14 0,49 0,14 0,42 0,21 0,56
pH-Wert 4,99 1,66 3,33 7,51 1,67 1,71 0,00 1,62
Leukozyten 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
Protein 122,57| 84,85 | 28,28 | 56,57 | 94,28 | 133,34| 56,57 | 141,42
Glukose 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 | 56,57
Blut 56,57 | 99,94 | 56,57 | 130,11| 56,57 | 93,74 | 56,57 | 78,57
Hamoglobin 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
Urobilinogen 0,00 0,00 | 28,28 | 0,00 0,00 0,00 | 37,71 | 18,86
Bilirubin 0,00 0,00 0,00 | 28,28 | 0,00 | 56,57 | 66,00 | 56,57
Nitrit 28,28 | 0,00 | 56,57 | 0,00 0,00 0,00 | 28,28 | 0,00
Keton 0,00 0,00 | 56,57 | 84,85 | 0,00 0,00 | 84,85 | 56,57
@gVvC 19,34 | 16,98 | 20,89 | 27,98 | 13,88 | 25,98 | 30,02 | 37,34
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Tabelle 55: Gegeniberstellung der Variationskoeffizienten des Vergleichs der
Urinentnahmetechnikenmanuell ausgedrickter Urin mit Zystozendedér die
UrinteststreiferMicroalbustiX’ und Clinitek Microalbumiff (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland) bei Kaninchen und Meerschweinchen; (Ka = Kaninchen; Ms =
Meerschweinchen; USG = Urinspezifisches Gewicht; @VC = durchschnittlicher

Variationskoeffizient; grau unterlegt =M& > 10%)

Vergleich manuell ausgedrickter Urin und Zystozentese (@VC %)
Urinteststreifen Microalbustix ® Clinitek Microalbumin ©
Auswertungsverfahren visuell abgelesen gelesen miClinitek Status®

Analyzer
Parameter: Ka Ms Ka Ms
Mikroalbumin 57,61 111,96 66,36 106,07
Kreainin 42,00 95,63 86,44 119,64
@VvVC 49,81 103,80 76,40 112,86

1.2.2.  Vergleich aufgefangener Urin mit ausgedriicktem Urin

Die Bildung des @VC erfolgte beim Vergleich von aufgefangenem mit ausgedriicktem
Urin in den gleichen Schritten wie der Vergleich Zystozentesemit durch
manuelles Ausdricken gewonnenem Urin. Dieser Methodenvergleich wurde nur beim

Meerschweinchen durchgefiihrt.

Der Vergleich der Entnahmetechnikémffangen und Ausdriicken des Uriesgab

beim Meerschweinchen fur alle Auswertungsverfahren assgnt keine gute
Vergleichbarkeit (siehdabelle56 und Tabelle57; alle @VC > 10 %9. Obwohl bei

dem Vergleich der Urine die meisten Parameter bei den Urintestst@ifetur *°

Tesf” UX (Roche, MannheimPeutschland)und Multistix® 10 SG (Siemens AG,
Minchen, Deutschlandyowohl visuell abgelesen, als auch mit dem jeweiligen Gerat
ausgewerteteinen JVC von < 10 % zeigten, ergab sich vor allem durch den
ubereinstimmend (bei allen Auswertungsverfahren)eno@VC (@VC > 10 %) bei
Glukose (28,28; 28,28; 28,28; 28,28) und Blut (115,97; 122,57; 122,57; 122,57) (siehe
Tabelle56 (dunkel grau unterlegte Werte)) insgesamt keine gute Ubereinstimmung fur
diesen Vergleich. Nur durch Auffangeohne Blasenmanipulation gewonnener Urin

war in einigen Fallen (vier Fallen) mitiner Konzentration an Glukosersetzt. Im
ausgedr ¢ckten Urin hingegen wurde h2ufig
Blutbeimengung als bei der Uringewinnung ohrasBnmanipulation (vier Fallebis

zu Al+hd) beobacht et (si ehe eTabelled6 ise Wer
Tabelle 88 (Anhang)). Der Parameter Proteamzentrationwies lediglich bei der

Auswertury durch die Lesegerate einen @VC > 10 % auf. Hier konnte in
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ausgedriicktem Urin haufiger eine Proteinbeimengung (finf Fdlléns z u A3 + fi)
aufgefangenen Urin (drei Falleli s zu A3 +1) b éebebeinzelme e t W
Werte fur ProteinTabelle86 bis Tabelle88 (Anhang)). Auch fur die Urinteststreifen
MicroalbustixX’ (Siemens AG, Miinchen, Deutschlanad Clinitek Microalbumir?

(Siemens AG, Munchen, Deutschlaretgab sich beim Vergleich fir die eginen
Parameter und insgesamt keine gute Ubereinstimn@hg (> 10 %)(sieheTabelle

57).

Tabelle 56. Gegenuberstellung der Variationskoeffizienten des Vergleichs der
Urinentnahmetechnikenranuell ausggriickter Urin mitaufgefangenem Urinlir die
Urinteststreifen Combur 10 T&stUX (Roche, Mannheim, Deutschland) und
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlarmdi Kaninchen und
Meerschweinchen; (Ka = Kaninchen; Ms = Meerschweinchen; USG =
Urinspeifisches Gewicht; @VC = durchschnittlicher Variationskoeffizient; grau
unterlegt = &/C > 10%)

Vergleich aufgefangener Urin und manuell ausgedruckter Urin (@VC %)
Urintest- Combur P Tesf® UX Multistix ® 10 SG
streifen
Auswertungs visuell gelesen mit visuell gelesen mit
verfahren abgebsen Urisys 1100 abgelesen Clinitek Status®

Analyzer
Parameter: Ms Ms Ms Ms
USG 0,14 0,28 0,07 0,07
pH-Wert 3,33 4,99 1,71 0,81
Leukozyten 0,00 0,00 0,00 0,00
Protein 5,66 32,32 0,00 37,71
Glukose 28,28 28,28 28,28 28,28
Blut 115,97 122,57 122,57 122,57
Hamoglobin 0,00 0,00 0,00 0,00
Urobilinogen 0,00 0,00 0,00 9,81
Bilirubin 0,00 0,00 0,00 0,00
Nitrit 0,00 0,00 0,00 0,00
Keton 0,00 28,28 0,00 0,00
aVvC 13,94 19,70 13,88 18,11
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Tabelle 57 Gegenuberstellung der Variationskoeffizienten des Vergleichs der
Urinentnahmetechnikenm@anuell ausgedriickter Urin natfgefangenem Urinlir die
UrinteststreiferMicroalbustiX’ und Clinitek Microalbumifi (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland) bei Kanindien und Meerschweinchen; (Ka = Kaninchen; Ms =
Meerschweinchen; USG = Urinspezifisches Gewicht; @VC = durchschnittlicher

Variationskoeffizient; grau unterlegt =M& > 10%)

Vergleich aufgefangener Urin und manuell ausgedruckter Urin (@VC %)
Urinteststreifen Microalbustix ® Clinitek Microalbumin ©
Auswertungsverfahren visuell abgelesen gelesen miClinitek Status® |

Analyzer
Parameter: Ms Ms
Mikroalbumin 36,14 33,00
Kreatinin 54,68 28,28
@VvC 45,41 30,64
1.2 Referenzwerterstellung

Nach Sammlung und Aufbetang der Daten wurden die Werte mit SP&8
Windows 16.0 mit explore und scatter dots Uberprift, Ausrei3er eliminiert, die
Verteilung der Datergrafisch dargestellt, Kenngréf3en bestimmt, Signifikanztests

durchgefuhrt und aus diesen Informationen Referemrgthe erstellt.

1.2.1. Bestimmung und Eliminierung der Ausreil3er
Die Werte, die nach HENRY und REED (1971) als Ausreil3er festgelegt und eliminiert

wurden sind inrabelle58 aufgefuhrt.
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Tabelle58: Ausrei3erder Urinuntersuchunglie bei Kaninchen und MeerschweinchenRahmen der Referenzwertbestimmuragh HENRY und
REED (1971) eliminiert wurdeifLeu = LeukozytentJSG = Urinspezifisches Gewicht)

Parameter | Urinteststreifen Auswertungsverfahren Einheit Kaninchen Meerschweinchen
Anzahl der Ausreil3er | Ausreil3er | Anzahl der Ausreil3er | Ausreil3er
USG Combur® Tesf UX | Urisys 1106 1 1000
pH-Wert Combur®® Tes®? UX | Urisys 1108 1 7
Leukozyten | Combur'®Tesf UX | visuell plus 1 2
Leu/pl 1 75
Urisys 1108 plus 1 3
Leu/pl 1 500
Multistix® 10 SG visuell plus 1 1 1 2
Leu/pl 1 70 1 125
Clinitek Statu8 Analyzer | plus 1 3 1 2
Leu/pl 1 500 1 125
Glukose Combur® Test’ UX | visuell mg/d 1 100 1 50
plus 1 2 1 1
Urisys 1106 mmd/I 1 17 1 3
plus 1 3 1 1
Multistix® 10 SG visuell mg/d 1 500
plus 1 2
Clinitek Statu8 Analyzer | mg/dl 1 500 1 250
plus 1 2
Urobilinogen | Combur™ Tesf UX | visuell mg/d 1 1
mmol/| 1 17
plus 1 1
Urisys 11006 mg/dl 1 8
mmol/| 1 140
plus 1 3
Multistix® 10 SG visuell mg/dl 1 2




IV. Ergebnisse 123

Fortsetzungrabelle58: AusreiRerder Urinuntersuchunglie bei Kaninchen und MeerschweinchenRahmen der Referenzwertbestimmuragh
HENRY und REED (1971) eliminiert wurden

Parameter Urinteststreifen Auswertungsverfahren Einheit Kaninchen Meerschweinchen
Anzahl der | Ausrei3er | Anzahl der | Ausreil3er
Ausreil3er Ausreil3er
Bilirubin Combur™ Tesf UX visuell plus 2 1;2 1 2
pmol/l 2 17,50 1 50
Urisys 1106 plus 1 2
pmol/l 1 50
Nitrit Combur™ Tesf UX visuell plus 1 1
Multistix® 10 SG visuell plus 1 1 1 1
Clinitek Statu& Analyzer plus 1 2
Keton Combur™ Tesf UX visuell mg/d| 3 10; 50;150
mmol/| 3 1;5;15
plus 3 1;2;3
Multistix® 10 SG visuell mg/dl 1 160
Clinitek Statu§ Analyzer plus 1 3 1 1
Rundepithel Sediment (bis) hpf 1 3
Ubergangsepithel Sediment (bis) hpf 1 1
Plattenepithel Sediment (von) hpf 1 1
Leukozyten Sediment (von) hpf 1 8 3 2;5;15
Sediment (bis) hpf 3 10; 23; 35
Hefen Sediment plus
Mikroprotein Hitachi 917 gl 1 4,10
Kreatinin Hitachi 91F g/l 1 12,57 1 3,23
U-P/C Hitachi 911 1 130
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1.2.2. Kenngrol3en

Fur die einzelnen Parameter wurden nichtparancéiisReferenzbereiche ©%-
Perzentilintervall).. Fir die klassischen Teststreifenparameterrde zusatzlich der
Median (M) bestimmt (sieh€abelle61 und Tabelle62).

1.2.3.  Abhangigkeiten

Bei den Parametern, e denen unterschiedlichen Auswertungsverfahren
(Urinteststreifen visuell und instrumentell ausgewertet) zur Auswertung zur
Verfugung standerwurden Abhéngigkeiten nur bei den Parametern bertcksightigt

bei denen mindestens drei der vier verschiedenen éwsmgsverfahren einen
signifikanten Unterschied asigten (p-Wert < 0,05). Dies war in keinem Fall
gegeben Da das Alter als kontinuierliche Variabel mit Hilfe von Korrelationen
berechnet wurde, musste hier zusatzlich der Korrelationskoeffizient > 0#&bet

Dies war ebenfallsn keinem Fall gegeben. Die Freiheitsgrade (df = degrees of
freedom) geben Auskunft Uber die Anzahl der untersuchten Kategorien im Chi
QuadratTest. Ein signifikanter Unterschied bezuglich des Geschlechts besteht fir
beide Tieran so nur beim Sediment bei den Leukozyten (von) (Kaninchen und
Meerschweinchen: 0,020) und Ubergangsepithelien (bis) (Kaninchen und
Meerschweinchen: 0,038). Erythrozyten (von) weisen ebenfalls beim Sediment bei
beiden Tierarten einen signifikanten Untdned in Bezug auf die Fitterung von
Getreide auf (Kaninchen und Meerschweinchen: 0,034) (sidi®lle 60 (grau
unterlegte Parameter))Die Ergebnisse der Sedimentuntersuchung setzen sich
zusammen aus dem Ergebnis des Gesichtsfeld mi t den weni gsten |
und dem Ergebnis des Gesicht sfReleahgen mit
Parametern und Auswertungsverfaheegabdie Untersuchung auf eine Abhangigkeit

kein Ergebnis, da in diesem Falle alle Ergebnisse eithé i ch Anul | &+ war e
QuadratTest so kein Ergebnenzeigerkonnte (siehé@abelle59 und Tabelle60 (A)).

Da alle Ergebni sse isein digseniFéllénidavon adsaugdhénfi  wa
das keine Abhangigkeiten bestehen. Um die gemessenen Werte mit dem Chi
QuadratTest auf Abhéangigkeiten hin untersuchen zu kénnen, mussten die Anzahl der
verschiedenen ermittelten Werte, wie schon bei der statistischen Auswertung erlautert

(Kapitellll 2.3.2, umgerechnet werden.
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Tabelle 59: Ergebnisse(p-Wert) der Signifikanztests fur die klassischen Urinteststreifenparameter, Mikroprotein, Kreatinin-Bfd hei den
Variablen Alter, Geschlecht und Gedefitterung bei Kaninchen und Meerschweinclgmau unterlegte Werte =-Wert < 0,05) (A = keine
Berechnung mit dem Cl@puadratTest mdglich; df =degrees of freedom = KorrelationskoeffizienttJSG = Urinspezifisches Gewicht)

Parameter | Urin- Auswertungsverfahren df Kaninchen (p-Wert) Meerschweinchen (pWert)
teststreifen Alter Geschlecht| Getreide Alter Geschlecht| Getreide

UsG Combur™® | visuell 6 0,724 (r = 0,031) 0,209 0,048 | 0,902 (r =-0,012) 0,270 0,019
Tesf UX | Urisys 1106 5 0,398 (r =-0,075) 0,751 0,101 | 0,784 (r=0,026)] 0,615 0,307
Multistix® | visuell 5 0,405 (r = 0,073) 0,372 0,156 0,044 (r = 0,192) 0,552 0,737
10 SG Clinitek Statu$ Analyzer 4 0,397 (r =-0,075) 0,320 0,034 0,387 (r = 0,083) 0,434 0,571
Refraktometer 8 0,655 (r =-0,039) 0,864 0,203 | 0,595 (r =-0,052) 0,284 0,155

pH- Wert | Combur™ | visuelf 2 0,787 (r = 0,024) 0,546 0,006 | 0,003 (r =-0,285) 0,723 0,188
Tesf UX | Urisys 11067 2 0,573 (r=0,050)| 0,044 0,172 | 0,877 (r=-0,015)| 0,241 0,377
Multistix® | visuell® 2 0,839 (r = 0,018) 0,786 0,010 | 0,321 (r =-0,095) 0,336 0,082
10 SG Clinitek Statu$§® 2 0,458 (r = 0,065)| 0,651 0,059 | 0,103 (r=-0,156)| 0,781 0,275

Analyzer

Leukozyten| Combur™® | visuell 1 0,742 (r =-0,029) 0,390 0,926 | 0,004 (r=0,271)] 0,513 0,255
Tesf UX Urisys 1100 1 0,507 (r =-0,059) 0,211 0,107 0,006 (r = 0,264) 0,641 0,079
Multistix® | visuell 1 A A A 0,002 (r = 0,297) 0,234 0,422
10 SG Clinitek Statu§ Analyzer 1 0,490 (r = 0,061) 0,107 0,665 0,002 (r = 0297, 0,234 0,422

Protein Combur®® | visuell 1 0,672 (r = 0,037) 0,925 0,047 0,405 (r = 0,080) 0,200 0,052
Tesf UX Urisys 1100 1 0,500 (r =-0,060) 0,418 0,859 0,190 (r = 0,126) 0,063 0,281
Multistix® | visuell 1 0,498 (r =-0,059) 0,978 0,046 0,381 (r = 0,084) 0,186 0,113
10 SG Clinitek Statu§ Analyzer 1 0,835 (r = 0,018) 0,790 0,161 0,264 (r = 0,107) 0,133 0,464

Glukose Combur®® | visuell 1 A A A A A A
Tesf UX Urisys 1106 1 0,549 (r =-0,053) 0,890 0,434 A A A
Multistix® | visuell 1 A A A A A A
10 SG Clinitek Statu§ Analyzer 1 0,067 (r=0,161) 0,018 0,480 0,437 (r = 0,075) 0,570 0,362




IV. Ergebnisse 126

Fortsetzungrabelle59: Ergebniss€p-Wert) der Signifikanztests fur die klassischen Urinteststreifenparameter, Mikroprotein, Kreatininfu@ U
bei den Varialen Alter, Geschlecht und Getreidefutterung bei Kaninchen und Meerschwe{gcaemunterlegte Werte =\Wert < 0,05) (A = keine

Berechnung mit dem CiQuadratTest moglich; df =degrees of freedgm

Parameter | Urin- Auswertungsverfahren df Kaninchen (pWert) Meerschweinchen (pWert)
teststreifen Alter Geschlecht| Getreide Alter Geschlecht| Getreide
Blut Combur™® | visuell 1 0,702 (r=0,034)] 0,536 0,080 | 0,003 (r=0,277)|] 0,743 0,752
Tesf UX | Urisys 1106 1 0,797 (r=0,023)] 0,108 0,035 | 0,005 (r = 0,268 0,614 0,751
Multistix® | visuell 1 0,947 (r =-0,006) 0,279 0,166 0,000 (r = 0,327) 0,880 0,417
10 SG Clinitek Statu§ Analyzer 1 0,346 (r = 0,083) 0,281 0,047 0,002 (r = 0,288) 0,950 0,851
Urobili- Combur™ | visuell 1 A A A A A A
nogen Tesf UX | Urisys 1106 1 0,093 (r=-0,149)| 0,299 0,008 A A A
Multistix® | visuell 1 0,917 (r =-0,009) 0,944 0,001 | 0,690 (r =-0,038) 0,009 0,751
10 SG Clinitek Statu§ Analyzer 1 0,864 (r =-0,015) A A 0,543 (r =-0,058) A A
Bilirubin Combur® | visuell 1 A A A A A A
Tesf UX Urisys 1100 1 0,642 (r =-0,041) 0,450 0,091 0,023 (r = 0,217) 0,238 0,420
Multistix® | visuell 1 0,131 (r =-0,132) 0,721 0,160 | 0,057 (r =-0,182) 0,428 0,303
10 SG Clinitek Statu§ Analyzer 1 0,586 (r =-0,048) 0,328 0,882 | 0,074 (r =-0,171) 0,284 0,123
Nitrit Combur™® | visuell 1 A A A A A A
Tesf UX Urisys 1100 1 0,063 (r =-0,164) 0,450 0,091 0,255 (r = 0,109) 0,364 0,398
Multistix® | visuell 1 A A A A A A
10 SG Clinitek Statu§ Analyzer 1 0,119 (r =-0,137) 0,771 0,319 0,98 (r = 0,002) 0,090 0,939
Keton Combur™® | visuell 1 A A A A A A
Tesf UX Urisys 1106 1 0,572 (r =-0,050) 0,379 0,020 | 0,169 (r =-0,132) 0,030 0,506
Multistix® | visuell 1 0,839 (r = 0,018) 0,667 0,342 A A A
10 SG Clinitek Statu§ Analyzer 1 0,967(r =-0,004) 0,611 0,470 | 0,381 (r =-0,085) 0,064 0,805
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Fortsetzungrabelle59: Ergebniss€p-Wert) der Signifikanztests fur die klassischen Urinteststreifenparameter, Mikroprotein, Kreatininfu@ U
bei den Variablen Alterieschlecht und Getreideflitterung bei Kaninchen und Meerschwei(gaenunterlegte Werte =\Wert < 0,05) (A = keine
Berechnung mit dem CiQuadratTest moglich; df =degrees of freedgm

Parameter Auswertungsverfahren df Kaninchen (p-Wert) Meerschweinchen(p-Wert)
Alter Geschlecht| Getreide Alter Geschlecht| Getreide
Mikroprotein | Hitachi 9157 3 0,424 (r =-0,073) 0,487 0,133 0,029 (r = 0,224) 0,120 0,812
MicroalbustiX’ 3 0,485 (r = 0,065) 0,301 0,181 0,080 (r = 0,168) 0,236 0,110
Clinitek Microalbumin® 3 0,447 (r=0,071) 0,992 0,057 0,217 (r=0,119) 0,924 0,753
Kreatinin Hitachi 911" 4 0,895 (r = 0,012) 0,974 0,298 | 0,086 (r =-0,166) 0,493 0,227
MicroalbustiX’ 4 0,574 (r = 0,053) 0,670 0,006 0,280 (r = 0,104) 0,926 0,753
Clinitek Microalbumi® 4 0,295 (r = 0,098) 0,728 0,559 0,171 (r=0,132) 0,659 0,567
U-P/C Hitachi 911° 2 0,257 (r=-0,103)| 0,537 0,191 | 0,001 (r=0,310)] 0,687 0,457
MicroalbustiX’ 1 0,711 (r =-0,023) 0,958 0,247 0,223 (r = 0,223) 0,368 0,779
Clinitek Microalbumir? 2 0,779 (r =-0,026) 0,830 0,384 0,227 (r = 0,227) 0,188 0,072
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Tabelle60: Ergebnissdp-Wert) der Signifikanztestfiir das Sedimertbei den Variablen Alter, Geschlecht und Getreidefiitterung bei Kaninchen und

Meerschweincheifgrau unterlegte Werte =Wert < 0,05) (A = keine Berechnung mit dem @uadratTest moglich; df =degrees of freedogm

von/bis = der bei der Auswertung der Gesichtsfelder ermittelte hdchster und niedrigster Wert)

Parameter Kaninchen (p-Wert) Meerschweinche (p-Wert)
Sediment Einheit df Alter Geschlecht | Getreidefutterung Alter Geschlecht | Getreidefitterung
(hpf)
Rundepithel bis 1 | 0,652 (r=0,040) 0,660 0,643 0,672 (r =-0,047) 0,660 0,643
Ubergangsepithel bis 1 | 0,495 (r =0,060) 0,038 0,217 A 0,038 0,217
Plattenepithel von 1 | 0,719 (r =0,032) 0,857 0,915 A 0,857 0,915
bis 1 | 0,179 (r =-0,118) 0,658 0,642 0,004 (r = 0,277) 0,658 0,642
Erythrozyten von 1 | 0,705 (r =0,033) 0,093 0,034 0,121 (r = 0,150) 0,093 0,034
bis 1 | 0,680 (r =-0,036) 0,410 0,210 0,107 (r = 0,156) 0,410 0,210
Leukozyten von 1 | 0,391 (r =0,076) 0,020 0,289 0,394 (r = 0,084) 0,020 0,289
bis 1 | 0,337 (r=0,084) 0,410 0,783 0,119 (r = 0,153) 0,410 0,783
Zylinder bis 1 | 0,896 (r =-0,012) 0,110 0,342 A 0,110 0,342
Bakterien plus 1 | 0,153 (r =0,125) 0,403 0,271 A 0,403 0,271
amorphe Kristalle| plus 1 | 0,982 (r =0,002) 0,214 0,117 0,218 (r =-0,119) 0,214 0,117
Kalziumoxalat plus 1 0,157 (r = 0,124) 0,839 0,904 0,000 (r = 0,365) 0,839 0,904
Kalziumcarbonat | plus 1 | 0,338 (r=0,089 0,799 0,351 0,728 (r =-0,034) 0,799 0,351
Struvit plus 1 0,866 (r = 0,015) 0,510 0,217 0,445 (r =-0,074) 0,510 0,217
Hefen plus 1 | 0,357 (r =0,081) 0,652 0,113 0,250 (r=0,112) 0,652 0,113
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1.2.4. Referenzbereiche

In der Tabelle 61, Tabelle 62 und Tabelle 63 ist der nichtparametrische
Referenzbereich (9%-Perzentiintervall) und fur die klassischen Urinteststreifen
Parameter zusatzlicller Median fur alle Auswertungsverfahréir Kaninchen und
Meerschweinchen aufgelistet. Bei den klassischen Urinteststreifenparametern wurden
zur Gegenuberstellung der verschiedenen Auswertungsverfahren, der Vollstandigkeit
halber und um die ermittelten Referenzwerte fir jedes Verfahren imgldehen
Einheit angeben zu konnen, bei den Parametern, bei denen von Haus aus einige
Einheiten (bei den verschiedenen Herstellern waren nicht immer die identischen
Einheiten angegeben)icht angegeben waren, zusatzlich Einheiten berechnet. Die
Erklarungenzu diesen Berechnungen finden sich bei den statistischen Auswertungen
im Kapitellll 2.3.2
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Tabelle 61: Referenzbereiche klassische Urinteststreifenparaméier Kaninchen und Meerschweinchen (9%-Perzentitintervall) ohne
Berucksichtigung von Abhéangigkeitébeu = Leukozyten; USG = Urinspezifisches Gewicht)

Parameter Urinteststreifen Auswertungs Einheit Kaninchen Meerschweinchen
verfahren Anzahl 95% - Median | Anzahl 95% - Median
(n) Perzentil- (n) Perzentil-
Intervall Intervall
USG Combur®®TesP UX | visuell 157 10007 1025 | 1005 142 1000i 1015 1010
Urisys 1100 156 10057 1025 1015 141 101071 1020 1015
Multistix® 10 SG visuell 159 10007 1030 1005 142 10007 1015 1005
Clinitek Statu§ 158 10107 1030 1010 142 10107 1020 1010
Analyzer
Refraktometer 158 10057 1053 1023 140 100571 1048 1016
pH-Wert Combur®®TesP UX | visuell 157 6,07 9,0 8,0 142 8,01 9,0 9,0
Urisys 1106 156 5,01 9,0 8,0 141 8,01 9,0 8,0
Multistix® 10 SG visuell 159 6,071 8,5 8,5 142 8,01 8,5 8,5
Clinitek Statu$ 158 6,07 9,0 8,5 142 8,51 9,0 8,5
Analyzer
Leukozyten Combur® Tesf UX | visuell plus 156 0i 1 0 142 0i 1 0
Urisys 1108 plus 156 07 2 0 140 07 1 0
Multistix® 10 SG visuell plus 158 0 0 141 0 0
Clinitek Statu8 | plus 157 0 0 141 0 0
Analyzer
Combur®TesP UX | visuell Leu/pl 156 0i 25 0 142 0i 25 0
Urisys 1100 Leu/pl 156 07 100 0 140 07 25 0
Multistix® 10 SG visuell Leu/pl 158 0 0 141 0 0
Clinitek Statu$§ Leu/ul 157 0 0 141 0 0
Analyzer
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Fortsetzungrabelle61: Referenzbereiche klassische Urinteststreifenparamigté&aninchen undMeerschweinchen (9%-Perzentiintervall) ohne

Berucksichtigung von Abhangigkeiten

Parameter | Urinteststreifen Auswertungsverfahren Einheit Kaninchen Meerschweinchen
Anzahl 95-% - Median | Anzahl | 95%-Perzentil- | Median
(n) Perzentil- (n) Intervall
Intervall
Protein Combur® Tesf UX | visuell plus 157 07 3 1 142 0i 3 1
Urisys 11006 plus 156 0i 3 0 142 01 4 0
Multistix® 10 SG visuell plus 159 07 4 2 142 07 4 1
Clinitek Statu8 Analyzer | plus 158 0713 2 142 07 3 1
Combur™® TesP UX | visuell g/l 157 0,0i 5,0 0,5 142 0,07 5,0 0,3
Urisys 11006 g/l 156 0,01 1,8 0,0 142 0,07 5,0 0,0
Multistix® 10 SG visuell g/l 159 0,07 20,0 1,0 142 0,071 20,0 0,3
Clinitek Statu8 Analyzer | g/l 158 0,071 3,0 1,0 142 0,07 3,0 0,3
Combur® Test’ UX | visuell mg/dl 157 07 500 50 142 01 500 30
Urisys 1106~ mg/dl 156 017500 0 142 01 500 0
Multistix® 10 SG visuell mg/dl 159 07 2000 100 142 07 2000 30
Clinitek Statu§ Analyzer | mg/dI 158 07 300 100 142 07 300 30
Glukose Combur® Tesf UX | visuell plus 156 0,0 0,0 141 0,0 0,0
Urisys 1106 plus 155 0,0 0,0 140 0,0 0,0
Multistix® 10 SG visuell plus 158 0,0 0,0 142 0,0 0,0
Clinitek Statu® Analyzer | plus 157 0,071 0,5 0,0 141 0,07 0,5 0,0
Combur® Tesf UX | visuell mg/d 156 0 0 141 0 0
Urisys 1106° mg/d 155 0 0 140 0 0
Multistix® 10 SG visuell mg/dl 158 0 0 142 0 0
Clinitek Statu§ Analyzer | mg/dI 157 07 100 0 141 07 100 0
Combur®TesP UX | Urisys 1106 mmol/l 155 0 0 141 0 0
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Fortsetzungrabelle61: Referenzbereiche klassische Urinteststreifenparamigté&aninchen undMeerschweinchen (9%o-Perzentiintervall) ohne
Berucksichtigung von Abhangigkeit¢iry = Erythrozyten)

Parameter Urinteststreifen Auswertungs Einheit Kaninchen Meerschweinchen
verfahren Anzahl 95% - Median | Anzahl 95% - Median
(n) Perzentil- (n) Perzertil -
Intervall Intervall
Blut Combur®TesP UX | visuell plus 157 07 4 0 142 07 4 0
Urisys 1106 plus 156 07 4 0 141 07 4 0
Multistix® 10 SG visuell plus 159 0i 3 0 142 0i 3 0
Clinitek Statu§ plus 158 07 3 0 142 07 3 0
Analyzer
Combur®Test® UX | visuell Ery/ul 157 01 250 0 142 07 250 0
Urisys 1106 Ery/ul 156 07 250 0 141 07 250 0
Multistix® 10 SG visuell Ery/ul 159 071 200 0 142 071 200 0
Clinitek Statu$ Ery/ul 158 07 200 0 142 07 200 0
Analyzer
Urobilinogen Combur® Tesf UX | visuell mg/dl 156 0 0 142 0 0
Urisys 1106 mg/dl 155 07 4 0 141 0 0
Multistix® 10 SG visuell mg/dl 158 0i 1 0 142 0i 1 0
Clinitek Statu® mg/dl 158 0,197 1,95 0,19 142 0,007 1,95 0,19
Analyzef
Combur® Tesf UX visuell pmol/l 156 0,0 0,0 142 0,0 0,0
Urisys 1108 umol/l 155 0,01 70,0 0,0 141 0,0 0,0
Multistix® 10 SG visuelfP pmol/| 158 0,07 16,9 0,0 142 0,07 16,9 0,0
Clinitek Statu$§ pmol/l 158 3,27 33,0 3,2 142 0,07 33,0 3,2
Analyzer
Combur®TesP UX | visuell plus 156 0 0 142 0 0
Urisys 11006 plus 155 071 2 0 141 0 0
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Fortsetzungrabelle61: Referenzbereiche klassische Urinteststreifenparamiaté&aninchen undMeerschweinchen (9%-Perzentiintervall) ohne
Berucksichtigungron Abhangigkeiten

Parameter Urinteststreifen Auswertungs Einheit Kaninchen Meerschweinchen
verfahren Anzahl 95% - Median | Anzahl 95% - Median
(n) Perzentil- (n) Perzentil-
Intervall Intervall
Bilirubin Combur®TesP UX | visuell plus 155 0 0 141 0 0
Urisys 1106 plus 156 0i 1 0 140 0 0
Multistix® 10 SG visuell plus 159 0i 3 0 142 0i 1 0
Clinitek Statu§ 158 0i 3 1 142 0i 2 0
Analyzer plus
Combur®TesP UX | visuell pmol/l 155 0 0 141 0 0
Urisys 1106 pmol/l 156 0T 17 17 140 0 0
Nitrit Combur®TesP UX | visuell plus 156 0 0 142 0 0
Urisys 1106 plus 156 011 0 141 011 0
Multistix® 10 SG visuell plus 158 0 0 141 0 0
Clinitek Statu$ plus 158 0i 1 0 141 0i 1 0
Analyzer
Keton Combur® Tesf UX visuell plus 154 0,00 0,00 142 0,00 0,00
Urisys 1106 plus 156 0,007 2,00 0,50 141 0,007 1,00 0,00
Multistix® 10 SG Clinitek Statu® 157 0,007 2,00 0,50 142 0,007 0,50 0,00
Analyzer plus
Combur® Tesf UX visuell mg/d 154 0,00 0,00 142 0,00 0,00
Urisys 1106° mg/dl 156 0,007 90,09 0,00 141 0,001 27,03 0,00
Multistix® 10 SG visuell mg/dl 158 0,007 0,13 0,00 142 0,00 0,00
Combur®Tesf UX | visuell mmol/| 154 0,00 0,00 142 0,00 0,00
Urisys 1100 mmol/I 156 0,007 5,00 0,50 141 0,007 1,50 0,00
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Tabelle62: Referenzbereiche Sedimdiit Kaninchen und Meerschweinchen {9&Perzentilintervall) ohne Berlcksichtigung von Abhangigkeiten
hpf =high power fieldl

Parameter Auswertungsverfahren | Einheit Kaninchen Meerschweinchen
Anzahl (n) | 95% -Perzentil-Intervall Anzahl (n) 95-% -Perzentil-Intervall
Rundepithel Sediment hpf 157 0 140 011
Ubergangsepithel Sediment hpf 158 0i 1 137 0
Plattenepithel Sediment hpf 158 07 3 140 07 3
Erythrozyten Sediment hpf 158 071 2 140 07 10
Leukozyten Sediment hpf 156 07 10 137 07 3
Zylinder Sediment hpf 158 0 140 0
Bakterien Sediment hpf (plus) 157 0 140 0
amorphe Kristalle Sediment hpf (plus) 157 0i 4 140 07 4
Kalziumoxalat Sediment hpf (plus) 158 07 3 140 071 3
Kalziumcarbonat Sediment hpf (plus) 158 011 140 0
Struvit Sediment hpf (plus) 158 011 140 0V 1
Hefen Sediment hpf (plus) 158 011 140 0
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Tabelle 63. Referenzbereiche Mikroprotein, Kreatinin und-RIC bei Kaninchen und Meerschweinchern(95-%-Perzentiintervall) ohne

Berucksichtigung von Abhangigkeiten

Parameter Auswertungsverfahren Einheit Kaninchen Meerschweinchen
Anzahl (n) | 95%-Perzentil-Intervall Anzahl (n) 95-% -Perzentil-Intervall
Mikroprotein Hitachi 91F g/l 147 0,007 2,35 141 0,007 1,90
MicroalbustiX’ g/l 143 0,017 0,15 142 0,017 0,15
Clinitek Microalbumir? g/l 143 0,017 0,15 142 0,017 0,15
Microalbustix’ mg/l 143 10,007 15000 142 10,007 15000
Clinitek Microalbumir? mg/l 143 10,007 15000 142 10,007 15000
Kreatinin Hitachi 91F g/l 148 0,117 4,49 141 0,031 1,32
MicroalbustiX’ g/l 143 0,107 3,00 142 0,107 2,43
Clinitek Microalbumir? g/l 143 0,107 3,00 142 0,107 2,43
MicroalbustiX’ mg/I| 143 10,007 300,00 142 10,001 242,50
Clinitek Microalbumir? mg/I 143 10,007 300,00 142 10,001 242,50
MicroalbustixX’ mg/I 143 0,907 26,50 142 0,901 21,44
Clinitek Microalbumir? mg/I 143 0,907 26,50 142 0,901 21,44
U-P/C Hitachi 917 149 0,007 2,01 139 0,007 14,82
Clini'gek Microalbumir? 143 3,401 33,90 142 15,251 33,90
A K
MicroalbustixX’ 143 0,017 1,50 142 0,057 1,50
Clinitek Microalbumir? 143 0,027 1,50 142 0,047 1,50

Fur die geschlechtaind getreidefitterungsabhéangigen Parameter wurde ein separater Referenzbereich erst@litbslieléd). Die Zahlenwerte

wurden gerundet, sofern dies sinnvoll erschien.
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Tabelle64: Referenzbereichbei Kaninchen und Meerschweinchen {9&PerzentHintervall) mit Beriicksichtigung von Abhéngigkeitdmpt = high

power field n = Anzahl der Tierevon/bis = der bei der Auswertung der Gesichtsfelder ermittelte hdchster und niedrigsjer Wert

Ka | Parameter Auswertungsverfahren Einheit mannlich (n = 72) weiblich (n = 87)
Ubergangsepithel (bis) | Sediment hpf 0 07 3(0,001 2,65)
Leukozyten (von) Sediment hpf 07 3 07 3

Ms | Parameter Auswertungsverfahren Einheit mannlich (n = 58) weiblich (n = 84)
Ubergangsepithel (bis) | Sediment hpf 0 0
Leukozyten (von) Sediment hpf 07 3 07 3

Ka | Parameter Auswertungsverfalan Einheit Getreide ja (n = 123) Getreide nein (n = 36)
Erythrozyten (von) Sediment hpf 071 10 07 10

Ms | Parameter Auswertungsverfahren Einheit Getreide ja (n = 108) Getreide nein (n = 34)
Erythrozyten (von) Sediment hpf 07 5 07 5
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1.3. Vergleich der Auswertungsverfahren

In der Tabelle65 (fir das Kaninchen) und d@mabelle67 (fir das Meerschweinchen)

sind die Ergebnisse (kappa value) der unterschiedlichen Methodenvergleiche fur die
klassischen UrintéstreifenCombur 10 Te§t UX (Roche, Mannheim, Deutschland)

und Multistix®* 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlaadjgefiihrt Tabelle 66

(fur das Kaninchen) undiabelle68 (fur das Meerschweinchen) gebdie Ergebnisse

fir die MikroproteinteststreifeMicroalbustiX¥ und Clinitek Microalbumifi (beide
Siemens AG, Munchen, Deutschlaraoh).

Ab einem 1 kappa value von O 0,600 (f
annehmbaren Vergleichbarkeit der gegenlbergestellten Auswertungsverfahren
ausgegangerBei einigen Parametern lieferte der Vergleich mit dem kappa value kein
Ergebnis, da entweder nain Ergebniswert (z. Bvarenalle Werte dieses Parameters

einheitlich Anull @), oder nicht wieseie gl ei
Verfahren die WerteAnul | i und Al+fA auf, das damit
jedoch ausschlilelCi) cfaodandMer twaArneun . I n

beiden Auswertungsverfahren nur ein einheitlicher Ergebniswert anzeigt wurde, wurde

fur diesen Parameter von einer 1@®zentigen Ubereinstimmung (kappa value =

1,000 (sieheTabelle65 und Tabelle67 A(1,000) der Auswertungsverfahren fur die
Berechnung des durchschnittlichen kappa values ausgegangen. Zeigten die zu
vergleichenden Auswertungsverfahren nicht die gleiche Anzahl an Ergebniswerten
wurde von keinerUbereinstimmung und damit von einem kappa value 9@00
(sieheTabelle 65 und Tabelle67 A(0,000 ) ausgegangen. iDs e AHc
und 20 und 21 imabelle65 und Tabelle67 geben die individuellen Grinde fur eine

nicht mogliche Berechnung mit dem kappa value wieder. Der Schlissel dazu findet
sich inTabelle69. Da das spezifische Gewichtundder¢ r t ni c htuldeéein W
haben kdnnen, mussten die Ergebnisse fur die verglichenen Verfahren in gleiche
Gruppen eingeteilt werden. Die Erkl2rung:
T 7 und 161 19) finden sich bei den statistischen Auswertungen im Kapiteéd.3.3
(sieheTabelle43 (Kaninchen) undrabelle44 (Meerschweincheiy)

Insgesamt liel3 sich feststellen, dass keines der verschiedenen Auswertungsverfahren
annehmbar mit einem der anderxgleichbar ist (sieh&@abelle65 bis Tabelle68: &
kappa value alle < 0,600). Die Testergebnisse eines Verfahrens und somit auch die

anhand dieses Verfahrens erstellten Referenzwerte sind nicht aué areldahren
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cbertraghbar. Lediglich bei dem Plxana met e\
sowohl beim Kaninchen als auch beim Meerschweinchen, eine gute rigbienaiung
(sieheTabelle65 und Tabelle68: dunkel grau unterlegte Werte).

Tabelle 65 Ergebnisse (kappa value) des Vergleichs der verschiedenen
Auswertungsverfahren klassischer Urinteststreifen bei Kaninchen (A = Vergleich mit
kappa value nicht mdglich, A(@00Q = fur Berechnung @ kappa value Wert 0; A
(1,000 = fur Berechnung @ kappa value Wert 1, USG = Urinspezifisches Gewicht)
die Erlauterungen der Hochzahlen sindTiabelle 43 (siehe Kapitel 1112.3.3 und
Tabelle69 aufgelistet

Vergleich der verschiedenen Auswertungsverfahren (kappa value)
Kaninchen Vergleich:
Parameter Urinteststreifen visuell Urintest Ergebnisse der
abgelesen mit der streifen beiden
Geréteauswertung untereinander| Auslesungsgerats
Combur™ | Multistix® Combur™ Combur® TesP |
Tesf UX 10 SG Tesf UX UX durch Urisys
visuell/ visuell/ visuell/ 1100°/
durch durch Multistix® 10 | Multistix® 10 SG
Urisys Clinitek SG visuell durch Clinitek
1100° Statu§ Statu§ Analyzer
Analyzer
USG 0,081 0,006 0,373 0,266
pH-Wert 0,483 0,738 0,457 0,287
Leukozyten 0,103 A(0,000° A(0,000° 0,079
Protein 0,410 0,745 0,684 0,410
Glukose A(0,000" | A(0,000° A(1,000™ 0,020
Blut 0,763 0,642 0,647 0,681
Hamoglobin A(1,000™ | A(1,000™ | A(1,000™ A(1,000™
Urobilinogen A(0,000"° 0,038 A(0,000" 0,259
Bilirubin A(0,000"° 0,161 A(0,000" 0,025
Nitrit A(0,000™ | A(0,000° A(1,000" 0,383
Keton A(0,000"° 0,012 A(0,000" 0,584
@ kappa value 0,258 0,304 0,469 0,363
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Talelle 66: Ergebnisse (kappa value) de¥ergleicks der verschiedenen

Auswertungsverfahren Mikroproteinteststreifen bei Kaninchen

Vergleich der verschiedenen Auswertungsverfahren (kappa value)
Kaninchen Vergleich:
Parameter Microalbustix® visuell abgelesen mit Clinitek
Microalbumirf ausgelesen mit Clinitek Stafus
Analyzer
Mikroprotein 0,273
Kreatinin 0,275
U-P/C 0,245
@ kappa value 0,264

Tabelle 67: Ergebnisse (kappa value) des Vergleichs der verdehen
Auswertungsverfahren klassischer Urinteststreifen bei Meerschwein€hen-
Vergleich mit kappa value nicht moglich, AQ@Q = fur Berechnung @ kappa value
Wert Q000 A (1,000 = fur Berechnung @ kappa value Werf0dQ USG =
Urinspezifisches Gewitt); die Erlauterungen der Hochzahlen sind Tiabelle 44
(siehe Kapitel 1112.3.3 und Tabelle69 aufgelistet

Vergleich der verschiedenen Auswertungsverfahren (kappa value)
Meerschweinchen Vergleich:
Parameter Urinteststreifen visuell Urintest Ergebnisse der
abgelesen mit der streifen beiden
Gerateauswertung untereinander| Auslesungsgerat
Combur™ | Multistix® 10 | Combur™ Combur™® Test’
Tesf UX | SG visuell/ Tesf UX UX durch Urisys
visuell/ durch visuell/ 1100°/
durch Clinitek Multistix® 10 | Multistix® 10 SG
Urisys Statu§ SG visuell durch Clinitek
1100° Analyzer Statu§ Analyzer
USG 0,007° 0,089’ 0,201° 0,041
pH-Wert 0,102° 0,029° 0,371° 0,136°
Leukozyten 0,311 1,000 0,390 0,348
Protein 0,404 1,000 0,561 0,443
Glukose A(1,000" | A(0,000° A(1,000™ A(1,000*
Blut 0,797 0,730 0,741 0,757
Hamoglobin A(1,000 | A(1,000% A(1,000" A(1,000™
Urobilinogen A(1,000™ | A(0,000%° A(0,000" A(0,000"
Bilirubin A(0,000"° 0,705 A(0,000" 0,028
Nitrit A(0,000™ | A(0,000° A(1,000" 0,033
Keton A(0,000™ | A(0,000° A(1,000" 0,328
@ kappa value 0,420 0,414 0,569 0,374
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Tabelle 68:

Ergebnisse (kappa value)

deVergleicts der

Auswertungsverfahren Mikroproteinteststreifen bei Meerschweinchen

verschédenen

Vergleich der verschiedenen Auswertungsverfahren (kappa value)

Meerschweinchen

Vergleich:

Parameter MicroalbustiX¥ visuell abgelesen mit Clinitek
Microalbumirf® ausgelesen mit Clirek Statu$
Analyzer
Mikroprotein 0,609
Kreatinin 0,470
U-P/C 0,560
@ kappa value 0,546

Tabelle69: Schliissel der imabelle65und Tabelle67 mi t

AHochzahl en

~

n

Grunde fur eine nicht mogliche Berechnung mit dem kappa value (A = fur die

Berechnung des @ kappa valuelmbelle65 und Tabelle67 verwendeter Wert)

Multistix® 10 SG ausgewertet mit Clinitek

nur Ergebniswert 1

Statu$ Analyzer

Hochzahl Auswertungsverfahren Ergebniswert A

(Schlussel)

8 Multistix® 10 SG visuell ausgelesen nur Ergebniswert 0 0
Multistix® 10 SG ausgewertet mit Clinitek Ergebniswerte 0 und 1
Statu§ Analyzer

9 Combur™ Tesf UX visuell ausgelesen Ergebniswerte O und 1 0
Multistix® 10 SG visuell ausgelesen nur Ergebniswert 0

10 Combur™ Tesf UX visuell ausgelesen nur Ergebniswert 0 0
Combur™ Tesf UX ausgewertet mit Ergebniswerte O und 1
Urisys 1106

11 Combur™ Tesf UX visuell ausgelesen nur Ergebniswert 0 1
und:
Multistix® 10 SG visuell ausgeden nur Ergebniswert 0

12 Combur™ Tesf UX visuell ausgelesen nur Ergebniswert 0 1
Combur™ TesP UX ausgewertet mit nur Ergebniswert 0
Urisys 1106

13 Multistix® 10 SG visuell ausgelesen nur | Ergebniswert 0 1
Multistix® 10 SG ausgewertet mitiGitek | Ergebniswert 0
Statu§ Analyzer

14 Combur™ TesP UX ausgewertet mit nur Ergebniswert 0 1
Urisys 1106
Multistix® 10 SG ausgewertet mit Clinite nur Ergebniswert 0
Statu§ Analyzer

15 Combur™ TesP UX visuell ausgelesen | nur Ergebniswert O 0
Multistix® 10 SG visuell ausgelesen Ergebniswerte O und 1

20 Multistix® 10 SG visuell ausgelesen Ergebniswerte O und 1 0
Multistix® 10 SG ausgewertet mit CliniteK nur Ergebniswert O
Statu$ Analyzer

21 Combur®™ TesP UX ausgewertet mit nur Ergebniswert 0 0
Urisys 100"

a
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V. DISKUSSION

Die Serienmessungnd somit die Untersuchung d&eproduzierbarkeit in Serie
ergab beimKaninchen fiir die UrinteststreifenCombur ' Test® UX (Roche,
Mannheim, Deutschland), Multisfix10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschland)
und Clinitek Microalbumifi (Siemens AG, Miinchen, Deutschlarstwohl visuell
abgelesen als auch mit d@weiligen Lesegeraten ausgewertet, insgesamt eine gute
Repraluzierbarkeit (3VvC % < 10 %). Dies spricht generell fur die tgu
Verwendbarkeit dieser Testkeine gute Reproduzierbarkeit ergab sich ledigfich

die Paameter Leukozyten und Bilirubin fir de@ombur *° Tesf UX (Roche,
Mannheim, Deutschlandjusgéesen mit dem Urisys 1108 (Roche, Mannheim,
Deutschland) den Parameter Glukose fiir déultistix® 10 SG (Siemens AG,
Munchen, Deutschlandjsuell ausgelesen und die Parameter Protein und Glukose fir
den Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlaadygelesen mit dem
Clinitek Statu§ Analyzer (Siemens AG, Miinchen, Deutschlafsighe Tabelle 46

(grau unterlegte Werte)). Dies fuhrt jedoch nicht zu einer insgesamt schlechten
Reproduzierbarkeit. Eine schlechte Reproduzierbardeit Leukozytenmessung bei
Kaninchen mittels Teststreifen wirduch bei SAUNDERS und DAVIES (2005)
beschriebenEine schlechte Reproduzierbarkeit der Bilirubinmessung bei Hunk
Rattenurin allerdings mit denMultistix® 10 SGausgelesen mit dem Clinite20d®
Analyzess zeigteauch die Studie voRPAQUIGNON und Mitarbeiter(1993). Diese
zeigte aucheine haufig Uberund Unterbewertung (bei hohesrinkonzentrationen
eine Uberbewertung) von gemessenen Proteinkonzentrationen in -Huwimde
Rattenurin mit denMultistix® 10 SGausgelesen mit dei@linitek 20 Analyzes,
allerdings bei guter Reproduzierbarkeit der Ergebnisse (PAQUIGNON et al., 1993).
JAMES und Mitarbeiter(1978) beobachteten bei der Proteinmessung ebenfalls eine
fehlende Genauigkeit und Prazisjailerdings mit den Urinteststreifed-Multistix®

und ChemStrig8®, die den gleichen Produktreihen angehéren wieMiatistix® 10

SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschland)d derCombur*® Tesf UX (Roche,
Mannheim, Deutschland). Die schlechte Reproduziediaréler Glukosanessung

dieser Studiemit dem TeststreifenMultistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen,

Deutschland)visuell abgelesen und ausgewertet mit defimitek Statu§ Analyzer
(Siemens AG, Munchen, Deutschlangurde von PAQUIGNON und Mitarbeiter
(1993) fur Hunde und Rattenurin nichbestatigt.Ein Grund fur die schlechtere
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Reproduzierbarkeit einiger weniger Parameter ist mdglicherweise, dass die
Interpretation und Beurteilung der Verfarbungen einzelner Felder gerade zwischen
zwei Farbabstufungesehr shwierig ist Dies kanrso leicht zu Abweichungen in der
Reproduzierbarkeit fihrelPEELE und Mitarbeiter (1977) untersuchten kinstlich
praparierte und pathologisch veranderte Urinproben von Patienten mit dem N
Multistix®. Sie lasen den Urinteststreifenakbisch visuell aus, verglichen das
Ergebnis mit der halbautomatischen Auslesung durch den-Tkfi und konnten
ebenfalls beobachten dass die instrumentelle Auswertung eine bessere
Reproduzierbarkeit (> 90 %) vorweisen konnf@ie instrumentelle Ausweunhg
eliminiert die Fehler, die beim Ablesen der Teststreifen (z. B. unterschiedliche
Farbwahrnehmung, Ubertragungsfehler) entstehen koénnen. DYERBERG und
Mitarbeiter (1976) konnten beobachtedass eine Reihe von Personen gleiche
Ergebnisse auf Teststreifemnterschiedlich interpretierten. Bei der visuellen
Auslesung von Teststreifen spielt das Auge des Untersuchers eine wesentliche Rolle,
so dass gleiche Verfarbungen durch gleiche Befunde u. U. anders interpretiert werden
konnen. AuRerdem sind Verfarbung ikeeise nicht eindeutig einem bestimmten
Farbfeld zuzuordnenBei der Gerateauslesung hingegen ordnete das Gerat einer
bestimmten Verfdsung immer den gleichen Wert zu. Dies gewahrleisteitee
ausreichende Reproduzierbark&@tYERBERG et al., 1976)

Die Ergebnisse des visuell auszulesende Urinteststrdfferoalbustix¥ (Siemens AG,
Minchen, Deutschlandyaren beimKanincheninsgesamt nicht gut reproduzierbar.
Die Ergebnisse des Mikroalbursireststreifen ClinitekMicroalbumirf®, der mit dem
Clinitek Statu§ Analyzer ausgewertet wurde, waren hingegen gut reproduzierbar
Dies entsprachden Beobachtung der erschwerten visuellen Auslesung von
DYERBERG und Mitarbeiter (1996 PRESSLER und Mitarbeiter (2002) fanden in
ihren Untersuchungen heraus, dass Beststréen Clinitek Microalbumir? (Siemens
AG, Minchen, Deutschland)der fir den Menschen als alternative Methode zum
ELISA schon evaluiert ist, fur die Bestimmung der Mikroproteinurie beim Hund nicht
geeignet ist. Fir die Mesung von Kaninchenurin ist 6énitek Microalbumir?
(Siemens AG, Munchen, Deutschlandumindest was die Reproduzierbarkeit der

Ergebnisse angehndglicherweise besser geeignet.

Die Serienmessungnd somit die Untersuchung d&eproduzierbarkeit in Serie
ergab beimMeerschweinchen obwohl die MikroalbuminTeststreifen auch hier

Zwischenstufen von Verfarbungen und somit schwer ablesbare Testfelder aufwiesen,



V. Diskussion 143

insgesamt eine gute Reproduzierbarkeit. Alle Urinteststreifen (inklusive des
MicroalbustixX’ (Siemens AG, Miinchen, Deutschlapdpuswertungsverfahren und
einzelne Parametern waren gut reproduzierbar. Im Rahmen der Wotensg der
Kaninchenuinproben, die vor der Untersuchung der Meerschweinchen Urinproben
erfolgte, konnte bereits eidGefiihf fir die unterschiedlichen Verfarbungen des
MicroalbustiX’ (Siemens AG, Miinchen, Deutschlaravorben werden, was evtl. zu
einer sicheren Ablesung und somit besseren Reproduzierbarkeit der visuell ermittelten
Wertefilhrte

Bei der Reproduzierbarkeit in Bezug auf die Zeit zwischen Messungenvurde
beimKaninchen keine signifikante Abweichung (p < 0,05) der Ergebnisse nach einer
halben, einer, zwei oder vier Stunden sowie nach einem Tag oder einer Woche von der
Ausgangsmessung gefunden. COLOMBO und RICHTERICH (1977),
HOHENBERGER und KIMLING (2004), RAFT und DURR (2005), SAUNDERS

und DAVIES (2005) undBARSANTI und Mitarbeiter (2006) wiesen darauf hin, dass
der UrinpH-Wert nach einer langeren Standzeit durch eine bakterielle Kontamination
(durch einen bakteriellen Harnstoffabbau zu Ammoniak) alkaligmigden kann. Da in

den hier untersuchten Urinproben keine Bakterien nachgewiesen wurden, war eine
Alkalisierung des Urins bei diesen Urinproben auch nicht zu erwarten. Die
Beobachtungen von RASKIN und Mitarbeitern (2002), die nach 24 Stunden Kihlung
ebendlls keine Klinisch signifikanten Unterschiede im-p¥ertes feststellen konnten,
bestéatigen das Ergebnis dieser Studie. Durch bakteriellen Abbau kdnnen sich ebenfalls
die Konzentrationen der Parameter Glukose und Harnstoff verdndern (COLOMBO &
RICHTERICH, 1977; HOHENBERGER & KIMLING, 2004; BARSANTI et al,
2006). Da weder Bakterien noch eine Glukosebeimengung bei den Urinproben
gemessen wurden, war auckine Veranderung nicht zu beobachtebDie
Harnstoffkonzentration wurde in diesem Zusammenhang nicht nesti Eine
Veranderung der Bilirubinund Urobilinogenkonzentration nach langer Standzeit des
Urins durch Oxidation im Sonnenlicht oder eine unverschlossene Lagerung bei
Raumtemperatur ist ebenfalls beschrieben (COLOMBO & RICHTERICH, 1977;
HOHENBERGER & KIMLING, 2004 und BARSANTI etl., 2006). Die Oxidation
wurde in dieser Studie verhindert, in dem die Proben luftdicht verschlossen in einer
Einmalspritze und unter Ausschluss des SonnenlifKiglischrank oder Schrank)

aufbewahrt wurden.

Bei der Reproduzierbarkeit in Bezug auf die Zeit zwischen Messungenvurde
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beim Meerschweinchen ebenfalls keine signifikante Abweichung (p < 0,05) der
Ergebnisse nach einer halben, einer, zwei oder vier Stunden, sowie nach einem Tag
oder einer Woche von der Ausgangsmessungmgiein. Die von COLOMBO und
RICHTERICH (1977), HOHENBERGER und KIMLING (2004), KRAFT und DURR
(2005), SAUNDERS und DAVIES (2005) urBIARSANTI und Mitarbeiter (2006)
beschriebenen Veranderungen von-Wdrt, Glukose, Harnstoff, Bilirubin- und
Urobilinogenkazentration wurden in diesem Versuch ebenfalls nicht beobachtet, da
weder eine bakterielle Kontamination der Urinproben bestand, noch eine Oxidation
maoglich war Auch die Urinproben des Meerschweinchens wurden luftdicht in einer
Einmalspritze verschlossemd unter Ausschluss des Sonnenliqighlschrank oder
Schrank)aufbewahrt.

Im Rahmen desVergleiches der Entnahmetechnikwurde bei Kaninchen und
Meerschweinchen Urin durch manuellen Druck auf die Harnblase gewonnen und mit
Zystozenteseurin verglichen. Be Meerschweinchen wurde zusatzlich noch
Aaus gedr ipmikphysioldgisc abgesetztedrin (aufgefangenem Urin ohne
Blasenmanipulation) verglichen. BeirBwergkaninchen war die Urinentnahme

mittels Zystozentese und das Ausmassieren der Harrblabeduchzufiihrenln den

Fallen, in denen die Harnblase nicht gentigend gefullt war, genlgte eine Separation der
Tiere von hoéchstens 16 20 Minuten in einer Box ohne Einstreu, um die Blase
ausreichend zu fillen. Die Tiere tolerierten die Manipulation ohnel3eyr
Abwehrbewegungen und zeigten auch im Anschluss an die Prozedur kein verandertes
und/oder gestresstes Verhalten. Viele Autoren (THIELE & FEHR, 1999; PARE et al.,
2004; QUESENBERRY et al., 2004b; KRAFT & DURR, 2005; BARSANTI et al.,
2006) halten die Zystzentese fir die schonendste ,Autn beim Kleintier Urin zu
gewinnen. Bei groReren Kaninchen, wie z. B. den Deutschen Riesen, und bei adipésen
Tieren gab es Problemelie Harnblase durch Druck von Auf3en ausreichend zu
komprimieren. Sie wich der Komprimieng, besonders bei maRiger Fillung, haufig
aus. Das Gewicht grol3er Tiere erschwerte das Fixieren der Tiere mit einer Hand am
Brustkorb zus?@tzlich, weshalb hier die E
leicht modifiziert werden musste. dem die Tiereauf den Beinen einer weiteren
Hilfsperson in Riuckenlage fixiert wurden, konnte die Harnblase einfacher aufgesucht
und sicherer komprimiert werden. Auch GOBEL und EWRINGMANN (2005),
KRAFT und DURR (2005), PARE und Mitarbeiter (2004) und SPENNEMANN
(2002)bs chr i eben die Methode AAusmassi,eren ¢
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um beim Kaninchen Urin zu gewinnen. Bei der Uringewinnung ohne
Blasenmanipulation setzten die Kaninchen, gegeniber den Meerschweinchen, erst
nach einer wesentlich langeren Zeit Urim Plastikkafig ab. Bei Kaninchen und
Meerschweinchen ist laut BIVIN und TIMMONS (1974), THIELE und FEHR (1999),
PARE und Mitarbeitern (2004), GOBEL und EWRINGMANN (2005), KRAFT und
DURR (2005), SAUNDERS und DAVIES (2005), BARSANTI und Mitarbeiter
(2006) um SCHALL (2008) das Auffangen von Urin beim Harnabsatz moglich.
THIELE und FEHR (1999) halten diese Methode fur die einfachste
Urinentnahmemethode bei diesen Tierarten. Beim Kaninchen ist die Uringewinnung
mittels Ausmassieren der Harnblase eine leichtldufuhrende Methode, die den

Tieren keinen nennenswerten Stress zuzufiigen scheint.

Der Vergleich der Entnahmetechnikemanuelles Ausdricken und Zystozentese
ergab beim Kaninchen fir alle Auswertungsverfahren insgesamt keine gute
Vergleichbarkeit.Ein Gbeeinstimmend hoher V(< 10 %) bestand vor allem bei
denErgebnissen ddParametern Protein und BluDer Zystozentesein enthielt bemn
Kaninchenmehr Blut als der Urin, der durch manuellen Druck auf die Harnblase
gewonnen wurde Schon KRAFT und DURR (ZB) sowie BARSANTI und
Mitarbeiter Q006 wiesen darauf hin, dass bei einer Katheterisierung oder
Zystozentesdlikroblutungen entstehekbnnen die wiederumzu einer erhdhten Zahl

an Erythrozytenim Urin fihren Um die Urinproben bestméglich miteinander
vergleichen zu konnen, erfolgte die Urinentnahmétels Zystozentese iulieser
Studie bei allen Tieren nach der Urinentnahme mittels BlasenmanipulatiSo
wurden Mikroblutungen, die evtl. wahrend der Blasenmanipulation entstanden, im
Zystozenteseurin mibewertet. Eine andere Entnahmereihenfolge war nicht méglich
und eine Entnahme bei unterschiedlichen Tieren hatte wegen der grundsatzlich
unterschiedlichen Urinproben einen Vergleich der Verfahren sinnlos gemaeht. D
Urin, der durch manuellen Druck aufedHarnblase gewonnen wurdeies eine
héhere Proteinkonzentratiorals der Zystozentesein auf. HOHENBERGER und
KIMLING (2004) und KRAFT und DURR (2005 beschreiben bei starker

korperlichen Belastungen, wie dem Einfangen und der Manipulation der Tiere,

voribergehendemessbar erhdhte Proteinmengen im Uda sich hier di€&schranke
der Glomerula weiter 6ffnaind so vermehrt Protein in den Urin gelangen kann. Ob
der Stress fur die Tiere bei manueller Blasenkomprimierung grof3er ist als bei

Entnahme mittels ystozentese ist fraglich. Ein Hinweis auf eine hohere
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Stressbelastung bei der manuellen Blasenkomprimierung liefern die Ergebnisse der
Messung der Ketonkérperkonzentration. Der Udiet durch manuellen Druck auf die

Harnblase gewonnen wurdevies eine hdiere Ketonkérpekonzentrationals der

Zystozentesain auf. Seit &angem bekannt ist die Ketose nach schweren kdrperlichen
Anstrengungen, postéxecisesketgsisn aDet e GAad der K¢
dabei einerseits von der Anstrengung, anderersestsaalth vom Trainingszustand ab
(COLOMBO und RICHTERICH, 1977).Sowohl die hohere Konzentration an
Ketonkdrpern, als auch die hthere Proeteinkonzentration in durch Ausdriicken der
Harnblase gewonnenen Urin weisen auf eine erhdhere Stressbelastuhg
Anstrengung fur die Tiere bei dieser Entnahmemethode Iider Urin, der durch
manuellen Druck auf die Harnblase gewonnen wurdees eine niedrigere

Nitrit konzentrationals der Zystozenteseim auf. Damit Nitrit im Urin nachgewiesen

werden kann, missen Bakterigeniugend lange (mindestens vier Stunden) in der
Blase den Kontakt mit Nitrat haben (COLOMBO & RICHTERICH, 1977). Die
Kaninchen wurden fir die Uringewinnung mittels Zystozentese eine langere Zeit in
Plastikkafigen, in denen sie keinen Urin absetzsmparert, um eine ausreichende
Menge Urin zu erhalten. Diese Zeit entsprach zwar nicht vier Stundergicige

jedochoffenbarfir eine Erhéhungler Nitritkonzentration im Urin

Abgesehen davon, dass es bdiheerschweinchenbei jeder Entnahmemethode
schwierg war, eine ausreichende Menge Urin zu gewinnen, traten sowohl bei der
Zystozentese, als auch beim Ausmassieren der Harnblase zusatzliche Probleme auf.
Bei der Punktion der Harnblase im Rahmen der Zystozeg@sees, besonders im
Falle einer mafig gefuén Blase, Schwierigkeiten die Harnblasenwand mit der
Kanile zu durchstechen. Evtl. stumpft die extrem derbe und straffe Haut der Tiere
(EWRINGMANN, 2005) eine Kantle schon durch einmaliges Durchstechen der Haut
derartig ab, dass der Gegendruck einer sfehlaflarnblase nicht mehr ausreichim

diese zu durchsto3en. Viele Autoren (THIELE & FEHR, 1999; PARE et al., 2004,
QUESENBERRY et al., 2004b; KRAFT & DURR, 2005; BARSANTI et al., 2006)
halten die Zystozentese fur die schonendste Art beim Kleintier Urgewinnen.In

dieser Studie aber winticht auf Besonderheiten beim Meerschweinchen hingewiesen.
Beim Ausmassieren der Harnblase war es zudem schydemggeeigneten Zeitpunkt

zur Entnahme zu finden. Eine mafig gefillite Harnblase lieferte keine ausdsche
Menge Urin, jedes weitere Abwarten erhOhte aber didal@edes spontanen

Urinabsatzes. Dieses wurdei den meist in Gruppe gehaltenen Tieren bei jeder



V. Diskussion 147

Manipulation und Aufregung noch verstarkt. Da die Tiere nicht Uber das gleiche
ausgepréagte Reinliceitsverhalten wie Kaninchen verfugen, die gewdhnlich nur an
festgelegten Platzen Kot und Urin absetzen, konnten sie auch nicht durch separierte
Haltung am Urinabsatz gehindert werden. Haufigere Urinentnahmeversuche, z. B. bei
der Gewinnung einer zu geringeMenge beim ersten Mal, erhdhte durch die
Verletzung kleiner GefalRe zudem die Gefahr von Blutbeimengungen aus den
ableitenden Harnwegen. BIVIN und TIMMONS (1974), THIELE und FEHR (1999),
SPENNEMANN (2002), KRAFT und DURR (2005) und SCHALL (2008) weisen
darauf hin, dass beim Ausdricken der Harnblase darauf zu achten ist, dass die Blase
vorsichtig und nicht mit Gewalt komprimiert wird, um Rupturen zu verhindern. Die
Meerschweinchen tolerierten die Urinentnahme mittels Ausmassieren der Harnblase
nicht so gutwie die Kaninchen. Sie gaben selbst bei leichtem Druck und oft schon
wahrend des Aufsuchens der Harnblase im kaudalen Abdomen Lautduf3erungen von
sich und zeigten Abwehrbewegungen. Nach der Prozedur beruhigten sich die meisten
Tiere jedoch umgehend wied®urch behutsamen Druck auf die Blase lasst sich laut
GOBEL und EWRINGMANN (2005) der Urinabsatz provozieren und der Urin in
einem sauberen Gefal3 aufgefangPre Autoren weiserauf keine Besonderheiten

beim Meerschweinchen hin. Bei Meerschweinchen schdatter der spontane
Urinabsatz die einfachste Methode zur Uringewinnung zu $eider vorliegenden
Studie reichte & diesen Tieren schon eine kurze Aufenthaltszeit in einem gereinigten

Plastikkafig ohne Einstreu um eine ausreichende Urinmenge zu erhalten

Der Vergleich der Entnahmetechnikemanuelles Ausdricken und Zystozentese
ergab beim Meerschweinchen (wie beim Kaninchen insgesant keine gute
Vergleichbarkeit Ein Gibereinstimmend hoher @& 10 %)bestandgenau wie beim
Kaninchen,vor allem bei dernErgebnissen deParametern Protein und BluDer
Zystozenteseain enthielt bein Meerschweinchen ebenfatteehr Blut als der Urin, der
durch manuellen Druck auf die Harnblase gewonnen wukdeh hier ist der Grund
darin zu sehen, dass Mikrolasionen zum eidarch das vorhergehende Ausdriicken
der Blase und zum anderen durch die Zystozentese selbst gesetzt wurden (Kraft &
DURR, 2005; BARSANTI et al.; 2006). Die erhéhten Proteinkonzentrationen bei der
manuellen Blasenentleerung lassen sich eventeull wiedemuoh dlen Stress durch
das Einfangen und die massivere Manipulation erklaren (HOHENBERGER &
KIMLING, 2004; KRAFT & DURR, 2005.

Obwohl bei denVergleich von aufgefangener Urin ohne Blasenmanipulation mit
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manuell ausgedricktem Urin beim Meerschweinchendie neisten Parameter bei
den UrinteststreifenCombur *° Tesf® UX (Roche, Mannheim, Deutschland) und
Multistix® 10 SG Biemens AG, Miinchen, Deutschland) sowohl visuell abgelesen, als
auch mit dem jeweiligen Gerat ausgewergten JVC von < 10 % zeigten, ergab
sich vor allem durch den Ubereinstimme(iei allen Auswertungsverfahrehphen
@VC der Ergebnissen fur die Messung &dut- und Glukoskonzentrationnsgesamt
keine gute Ubereinstimmung fiir diesen Vergleioh.ausgedriickten Uriwurdeeine

héhere Blutbeimengung beobachtetals im aufgefangenen UrinDie erhohte

Blutbeimengung in durch Ausdriicken gewonnenen Urin kann mit der Verletzung
kleiner GefaRe durch den leichten Druck erklart werden. Beweisend, dass die
Urinentnahmemethode (Ausdricken der Harnblagér die Blutbeimengung
verantwortlich sein muss, ist die Tatsache, dass der zuvor bei denselben Tieren
gewonnene Urin ohne Blasenmanipulation keine Beimengung von Blut aufwies. Auch
bei der endgultigen Probenentnahme im Rahmen der Referenzwerterskeliurig

eine Korrelation zwischen Blutbeimengung und Aiis#ftversuchen beobachtet
werden. Dies weistbenfalls auf eine fortschreitende Schadigung der harnableitenden
Wege durch Manipulation hinlm aufgefangeren Urin ohne Blasenmanipulation
wurde eire hohee Glukosekonzentratiorgemessenals im ausgedrickten Urin.
SAUNDERS und DAVIES (2005) beobachten bei durch den Transport gestressten

Kanincheneine geringgradige Glukosurie. Das Urinentnahmeverfahren wird dabei

allerdings nicht genannt. Da die Glukosekamizationen im aufgefangenen Urin héher

sind als im ausgedriuckten Urin, muss davon ausgegangen werden, dass der Stress des
Einfangens und der Separierung der Meerschweinchen von ihren Bindungspartnern
mehr Stress fur die Tiere bedeutet, als das kurzzeigsdricken der Blase.
Theoretisch waren im aufgefangenen Urin auch fapsaditive
Glukosekonzentrationemlurch Reste von fir die Wannenreinigung verwendeten
peroxidhaltigen oder anderen stark oxidierenden Reinigungsmittedglich
(HOHENBERGER& KIMLING, 2004; BARRY & BRENNER, 1996)Dies istnicht
vollkommen auszuschlieRBeks liegt ein Messfehler oder eine Glukosebeimengung
durch &uRRere Einflisse nahe, da im unmittelbar dannach, von denselben Tieren durch
Ausdriicken der Harnblase gewonnenen | k&ineGlukose mehr zu finden war.

Auch fiir die UrinteststreifeMicroalbustiX’ (Siemens AG, Miinchen, Deutschland)

und Clinitek Microalbumifi (Siemens AG, Miinchen, Deutschland) ergab sich
insgesamt vor allem durch den hohendVC der Ergebnisse bei der

Mikroprotenmessungkeine gute Ubereinstimmund@er hohe Mikroproteinanteil im
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ausgedruckten Urin lasst sich teilweise ebenfalls mit Stile&SHENBERGER &
KIMLING, 2004) erklaren. Ein anderer Faktor ist die nicht unwesentliche
Beimengung von Blut und somit autonsath auch Protein. Die Beimengung von Blut
aulert sich laut VADEN und Mitarbeitern (2004) z. B. bei einer Erythrozytenzahl von
250/hpf mit einer Albuminerhdhung von 1 mg/dl. Zusammenfassend ergeben die
Vorversuche zur Evaluierung der Methode bei Kaninched Meerschweinchen
akzeptable Ergebnisse und ermdglichen den Einsatz der Testverfahren zur
Referenzwertbestimmung der Urinparameter. e@én der unzureichenden

Vergleichbarkeitwurdenfur jedes Verfahren eigene Referenzwerte erstellt.

Fur die Auswertung deiJrinreferenzwerte wurde das 986-Perzentiintervall
gewahlt. Nach Uberprufung der Werte nach HENRY und REED (1971) mussten nur
wenige Ausrei3er (beim Kaninchen beim Parameter Bilirubin bis zu drei, beim
Meerschweinchen bei einigen Parametern lediglichAeisreil3er) eliminiert werden.

Dies lasst vermuten, dass durch den Gesundheitscheck eine relativ homogene Gruppe
von Tieren ausgewahlt wurde, deren Werte fast alle zur Bestimmung der
Referenzwerte nutzbar waren. Alle Verfahren wurden Abhéngigkeiten von
Geschlecht und Futterung untersucht. Eine Einteilung in Altersgruppen (z. B.
Jungtiere und Adulte) war nicht méglich, da die Anzahl Jungtiere (bei Kaninchen und
Meerscheinchen unter 4 Monate) bei beiden Tierarten fur einen Gruppenvergleich
nicht ausreiched war. Die statistische Auswertung in dieser Studie zeigte aber, dass
das Alter der untersuchten, adulten Tiere keinen nachweisbaren Einfluss auf die

Urinparameter hat.

Der Referenzbereich fir dasUSG beim Kaninchen kann je nach
Urinteststreifenverfahrermit 1000 7 1025 und 1010i 1030 mit einem Median
zwischen 1005 und 1015 und im Falle des Refraktometers mitil0053 mit einem
Median von 1023 angegeben werden. Die fur das Kaninchen mit dem Refraktometer
ermittelten Referenzwerte liegen Uber denen, KKBZMA und Mitarbeiter(1974)
QUESENBERRY und CARPENTER (2004pwie SAUNDERS und DAVIES (2006

mit 10037 1036 mit einem Mittelwert von 1015 angaben und sogar weit Uber den
Angaben vonCOENEN (1999)mit unter 1020. Diese Literaturangaben entsprechen
eherden mit den TeststreifeBombur®® Tesf® UX (Roche, Mannheim, Deutschland)
und Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlaadittelten Werten. Die
Werte 1008 1047 mit einem Mittelwert von 1023 und einem Median 021, die
SPENNEMANN (2002 anfand 17 gesungen Kaninchen erstellte, entsprechen am
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ehesten den hier mit dem Refraktometer erstellen Referenzwerten.

Die von ROCHE (2007angegebene gute Korrelation degststreifenergebrse des
Combur *° Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandjit der Refraktometer
Methode (bis auf § konnte hier nicht bestatigt werdeBAUNDERS und DAVIES
(2005) sind der Meinungoeim Kanincherwarendie Ergebnisse fur das USG bei
Urinteststreifen fehlerhaft und ungen&aut LEIDINGER (1999) ist die Bestimmung

des USGmittels Teststreifen bei Tieren nicht anwendbar, da die Teststreifen fir
menschlichen Urin validiert sind, d. h. nicht alle Parameter fir tierischen Urin
geeignet sind (Skalierung ungeeignetDie mangelnde Vergleichbarkeit der
Teststreifenmethoden mit d&kefraktometermethode beruht im oberen Bereich des
USG also v. a. auf den unterschiedlichen Messbereichen der beiden Verfahren
(RefraktometeiMessbereich von 1000 zu 105DeststreifeiMessbereich von 1000

bis 1030). Die Messung des USG mit Teststreifsh bei Tierarten wie dem
Kaninchen, bei denen das USG offensichtlich héher als 1030 liegen kann, also nicht
sinnvoll. Die Methode der Wahl ist also auch bei Kaninchen und Meerschweinchen
die Refraktometermessung. DE BUYS ROESSING#t Mitarbeiter(2001) helten

die Refraktometermessung ebenfalls fir die einzige geeignete Methode fir die

Bestimmung des USG.

Eine Beeinflussung des Testfelds der Teststreifen fir das USG durch défenmpH
aufgrund Wechselwirkungen mit dem Puffersystem wird ebenfalls diskutiert
(KUTTER, 1983;ROCHE, 2007; SIEMENS2008) KUTTER (1983) empfiehlt bei

einem pHWe r t O 8,0 eine Kor r eBimil Harntesisireifeshe r M.
um + 10. Die Herstellerder beiden in dieser Studie verwendeten Usststreifen
(ROCHE, 2007; SIEMENS2008) weisen ebenfalls auf eine nétige Korrektur (um +

5) der Ergebnisse des USG bei hohenWkrrten hin. Bi demCombur®® Tesf® UX

(Roche, Mannheim, Deutschlarsbll diese Korrektur ab einem pWert vonO7, bei

dem Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinche Deutschland) schon ab einem-pH

Wert von O 6,5 erf ol gesung erf@g diesd Korsektur laune nt e
ROCHE (2007) und SIEMENS (2008urch das jeweilige Lesegerat (UriSy$100

(Roche, Mannheim, Deutschland) oder Clinitek Statdsalyzer (Siemens AG,
Minchen, Deutschland)) automatischDa der pHWert beim Kaninchen
physiologischeweise zwischen 5,5 und 8,0 liegitlisste der gesamte, mit Teststreifen
genessene Referenzbereich, uml® (ROCHE, 2007; SIEMENS2008)oder +5

KUTTER (1983) anghoben werderfwurde bei den Referenzwerten bisher nicht
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bertcksichtigt) Wirde man diese Korrektur nachtraglich durchfiihren, wirdsber
immernoch um ungefah20 unter den mit dem Refraktometer ermittelten Werten
liegen. Die ermittelten Teststreifenwertfir das USG unterscheiden sich beim
Kaninchen bei der visuellen und der instrumentellen Auswertung nicht. Eine
eventuelle automatische Korrektur durch die Auslesegerdte konnte hier also nicht
beobachtet werden. San@SBORNE und STEVENS (1999) wien daauf hin, dass

die Messwerte der verschiedenen Methoden fir die Bestimmung des USG alle sehr
ahnlich, jedoch vor allem aufgrund der unterschiedlichen Skalierungght

untereinander auswechselbar sind.

Die Studie ergab zudem, dass truber Urin (mit einemehoAnteil korpuskularer
Substanzen) bei der Refraktometermessung stets einen deutlich hoheren Messwert
erzielte als bei der Teststreifenmessung. Bei Kaninched Meerschweinchenurin

wird das Ablesen der Skala des Refraktometers durch die Tribung urigdokden

Anteil an kristallinen Substanzen erschwert (SPENNEMANN, 2002; SAUNDERS &
DAVIES, 2005). Die Vermutung, dass die Refraktometerergebnisse durch
korpuskulare Beimengungen falshbch ausfallen, konnte jedoch wiederlegt werden,

da die Messergebnisse einfrischen Urins und seines sedimentierten Uberstandes
(Standzeit ca. eine Stunde) vergleichen wurden und identisch waren. Auch
SCHIRRMACHER und MAIR (2009) sagen aus, dass korpuskularen Teile wie Zellen
und Salzkristalle keinen Einfluss auf das USG haBdatesefehler sind aber durchaus
moglich. Die weite Spanne der Ergebnisse ist wahrscheinlich Folge der
unterscheidlichen Nierenfunktion der einzelnen Tiere, die durch Hydratationsstatus
des Tieres, osmotische Faktoren und Einflisse auf das -8yittm stde
beeinflussbar ist. Da auch milde Infektionen und andere subklinische Krankheiten
nicht ausgeschlossen werden konnten, ist eine Beeinflussung hierdurch ebenfalls nicht

auszuschlieRen.

Eine Beeinflussungdes USG durch Protein (mit haufig bis zu zwei pligs ebenfalls
denkbar. Sowohl COLOMBO und RICHTERICH (1977) als auch HOHENBERGER
und KIMLING (2004) beschrieben bei der Beimengung geringen Mengen an Eiweil3
(1007 500 mg/dl) tendenziell erhéhte Werte fur das USG.

DasUSG ist beimMeerschweinchenje nat Auswertungsverfahren zwisch&@00i
1015und 10107 1020(Urinteststreifen) mit einem Median zwischen 1005 und 1015
und im Falle des Refraktometers bei 1008048 mit einem Median von 1016. Die fur

das Refraktometer ermittelten Referenzwerte deckerh swit der einzigen
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Literaturangabe von COENEN (1999) die beim Meerschweinchen ein
physiologisches USG von unter 1050 angibt. Da beim Meerschweinchen die gleichen
Verfahren verwendet wurden wie beim Kaninchen, besteht auch hier die mangelnde
Vergleichbarké zwischen den Verfahren auf Grund der nur bis 1030 reichenden
Skala fur die Teststreifen. Beim Meerschweinchen wurde, im Gegensatz zum
Kaninchen, ein Unterschied fiir das USG zwischen den visuell und den instrumentell
ermittelten Werten beobachtet. Wahreler Referenzbereich bei der visuellen
Auswertung bei beiden Teststreifelambur *° Tesf UX (Roche, Mannheim,
Deutschlandjnd Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschldrmyischen

10007 1015 liegt, liegt er bei der instrumentellen Auswertungsegimen 1010° 1020.

Dies entsprichtder von ROCHE (2007) und SIEMENS (2008) beschriebenen
autamatischen Geratekorrektur von Beim Meerschweinchenurin wirdbenfallsdas
Ablesen der Skala des Refraktometers durch die Tribung und den hohen Anteil an
kristalinen Substanzen erschwert (SPENNEMANN, 2002; SAUNDERS & DAVIES,
2005). Die Vermutung, dass die Refraktometerergebnisse durch korpuskulare
Beimengungen falsehoch ausfallen, konnte wiederlegt werden, da die
Messergebnisse eines frischen Urins und seiadanentierten Uberstandes (Standzeit
ca. eine Stunde) vergleichen wurden und identisch waren. Auch SCHIRRMACHER
und MAIR (2009) sagen aus, dass korpuskularen Teile wie Zellen und Salzkristalle
keinen Einfluss auf das USG haben. Ablesefehler sind abehalisandglichEine
Beeinflussungdes USG durch Protein (mit haufig bis zu zwei plus) ist ebenfalls
denkbar. Sowohl COLOMBO und RICHTERICH (1977) als auch HOHENBERGER
und KIMLING (2004) bescheben bei der Beimengung gerinddengen an Eiweil3
(1007 500 mgdl) tendenziell erhéhte Werte fur das USG.

Der pH-Wert ist beimKaninchen ja nach Urinteststreifeawischen 5,0 oder 6,0 und

9,0 mit einem Median zwischen 8,0 und 8,5. Die ermittelten Referenzwerte liegen um
einen halben bis einen Punkt unter den in dieratur verzeichneten Angaben.
WahrendFLATT und CARPENTER (1971init 7,87 9,3 und einem Mittelwert von

8,6, JANSEN (1976)mit 6,57 7,0 und SAUNDERS und DAVIES (2005jnit 7,01

9,0 auch einen Referenzbereich unter 8,0 angeliegt der physiologische fih-pH-

Wert des Kaninchens la@OBEL und EWRINGMANN(2005) zwischer8,07 9,0.
KOZMA und Mitarbeiter(1974) FLECKNELL (2000), SPENNEMANN (2002)nd
QUESENBERRY und CARPENTER (200d4¢ben einen Mittelwert von 8,2 an.

Ein Uberwiegend basisch&Jrin-pH-Wert lberrascht, angesichts der ausschliel3lich
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pflanzlichen Erndhrung des Kaninchens, nicht, da eine wemigeinreiche,
pflanzliche Nahrung zu alkalischem pHMert fuhrt (COLOMBO & RICHTERICH,
1977; KRAFT & DURR, 2005; STOCKHAM & SCOTT, 2008). Laut COLOMBO
und RICHTERICH (1977) wird bei vegetarischer Ernahrung durch den
Basenuberschuss in Pflanzen ein Urin mit einerm\géft von Uber 7 ausgeschieden.
Durch das Fehlen des Enzyms Carboanhydrase in den NiemenKaninchen
(BREWER & CRUISE, 1994; EWRINGMANN, 2005 welches die Umwandlung
von Kohlendioxid zu Bikarbonat katalysiert und umgekehrt die Flussigkeit in den
Sammelgangen ansduert (BREWER & CRUISE, 1994) und durch das Fehlen eines fir
Sauger normalen Ammoniumpuffersystems (BREWER & CRUISE, 1994) sind
Kaninchen wesentlich anfalliger fur fur ein SawBasenUngleichgewicht
(RICHARDSON et al., 1979; BREWER & CRUISE, 1994; EWRINGMANN, 2005)
(siehe Kapitelll 2.1). So kann eine metabolische Azidose durch falsche Fitterung
ausgelost welen.

Beim Meerschweinchenist der pH-Wert mit 8,07 9,0 und einem Median zwischen
8,0 und 9,0 nicht so weit gefachert wie beim Kaninchen. Die ermittelten Werte sind
identisch mit denen in der LiteratuGOBEL & EWRINGMANN, 2005 WASEL,
2008) ZENTEK und Mitarbeiter (1996) geben beim Meerschweinchen einen
physiologischen Referenzbereich von 84,1 anRICHARDSON (1992)on 9,0.

Das Meerschweinchen ist ebenfalls ein Pflanzenfreds®reigt so, genau wie das

Kaninchen, einen physiologisch alkalischernsiehe oben).

Fur dasKaninchen ergibt sich einReferenzbereich fur diBroteinkonzentration im

Urin je nach TestverfahrdsisA3 + i oder @4+@d mit einem Med
physiologische Vorliegemon Protein im Urin bei Kaninchen wird auchiviKOZMA

und Mitarbeiter (1974) THIELE und FEHR (1999) FLECKNELL (2000)
SPENNEMANN (2002) GOBEL und EWRINGMANN (2005und SCHALL (2008)
beschrieben, wahrenQUESENBERRY und CARPENTER (2004jies nur bei

jungen Kaninchen beobachteten.

Ein positiver Praginbefund sollte auch im Hinblick auf das USG beurteilt werden
(SAUNDERS & DAVIES, 206; BARSANTI et al., 2006; SYME2009). So gilt bei
einem USG von O 1035 der Nachweis von E
geringeren Proteinmenge als physiologisch (SAUNDERS & DAVIES, 2005;
BARSANTI et al., 2006; SYME, 2009).
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Ein wesentlicher Faktor, der die Proteinkonzentration inm Ueeinflusst, ist die
Beimengung von Blut und somit Protein, die durch Manipulation der Harnblase und
Verletzung von kleinen GefalR3en entsteht. Die Beimengung von Blut auf3ert sich ab
einer sichtbaren Verfarbung (ungefahr ab 250 RBC/hpf) mit einer Ergdden
Albuminkonzentration von 1 mg/dl (VADEN et al., 2004). Entsprechend der hier
ermittelten Referenzbereiche fur Blut im Urin, ist der Anteil an Erythrozyten abhéngig
von derEntnahmenet hode und kann bei wi esteagemh ol t er
Eine vaubergehende, messbar erhdhte Proteinmenge im Urin kann bei starker
korperlicher Belastung und Stress vor und wahrend der Urinentnahme auftreten
(KRAFT und DURR, 2005). Jegliche Manipulation und Fixierung sowie ein Transport
zum Ort der Probenentnahme betd# fur das Kaninchen Stress. Bevor die
Probenentnahme in dieser Studie erfolgen konnte, mussten einige Tiere aus grol3en

Auslaufen gefangen werden.

Das Vorliegen von Protein im Urin kann prinzipiell durch die Testsysteme selbst
beeinflusst werden. LautAY NDERS und DAVIES (2005) istet Teststreifentest zur
Proteinmessung beim Kaninchen im Allgemeinangenau PAQUIGNON und
Mitarbeiter (1993) beobachtetemit dem Multistix® 10 SG ausgewertet mit dem
Clinitek 200° Analyzer(beides:Siemens AG, Muinchen, Dachland)eine haufig Uber

oder Unterbewertung (bei hohetrinkonzentrationen eine Uberbewertung) der
gemessenen Proteinwelite Hunde und RattenurinJAMES und Mitarbeiter(1978)
wiesenebenfallsauf eine fehlende Genauigkeit und Prazision bei der iAroéssung

mit den Urinteststreifen hin. COLOMBO und RICHTERICH (1977),
BAUMGARTNER und KRUZIK (1983), KRAFT und DURR (2005) sowie
BARSANTI und Mitarbeiter (2006 beschrieben, dass ein stark alkalischer Urin
(schon bei einem piVert Uber 8) zu einer Uberselitung der Pufferkapazitat des
Testfeldes und damit zu falsgositiven Resultaten fur die Proteinmessung beim
Teststreifen fuhren kann. KUTTER (1983), EVANS und PARSONS (1986),
HOHENBERGER und KIMLING (2004) und REAGAN und Mitarbeiter (2007)
hingegen konten bei ihren Untersuchungen tber den Einfluss degVpHes auf die
Proteinmessung keinen Hinweis auf eine Uberbewertung der Proteinkonzentration im
alkalischen Urin feststelle.aut ROCHE (2007)beeinfluss ein hoher pHWert (bis

pH 9) denCombur®® Test® UX (Roche, Mannheim, Deutschlandjcht Obwohl in

der Literatur keine genauen Angaben zur Hb6he der fgdeskiiven Ergebnisse zu

finden sind, i st es relativ unwahr schein
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erklaren lasst.

Zusammenfassend singdohl mehrere Faktoren fur die ProteinbeimenguimgUrin
verantwortlich. Angesichts des hohen physiologischen USG bei Kaninchen ist ein
geringer Proteingehalt im Urin nicht Uberzubewerten. Der bei der Entnahmemethode
und dem Einfangen entstehende Stressdig Tiere ist als zusatzlicher Faktor zu
nennen. Zusammen mit der entnahmebedingten Blutbeimengung lassen sich so
Proteinkonzentrationen von A2+fA (Median)
Proteinkonzentrat i on ein 4f# &dvergulishtderledhdhte wu r d
Anteil an Blut im Urin der auslésende Faktor. Wie dem AbschnittBlutbeimengung

(unten zu entnehmen ist, liegt der Median dRsferenzbereichefiir Blut b e D+i A

der Referenzbereich reicfgdochb i s  z.Bei deh Fidérenpei denen einstarke
Beimengung an Blut im Urin beobachtet werden konnte, trat auch eine hohe

Konzentration an Protein im Urin auf.

Der Referenzbereich fur dieroteinkonzentration entspricht beiMeerschweinchen

mit bis zu A3+fA o dreich de& Laniiichethse Der NReelifineliege n z b
beim Meerschweinchen jedoch | ediglich be
mit den Beobachtungen von THIELE und FEHR (1999) und EWRINGMANN (2005),

die ein positives Ergebnis beim Meerschweinchen nicht als Ipgikoh einstufen.

Beim Meerschweinchen wurde die gleiche Urinentnahmemethode zur
Referenzwerterstellung (Ausdriicken der Harnblase) wie beim Kaninchen verwendet.
Der Gehalt an Protein im Urin lasst sich auch an dieser Stelle mit der starken

Blutbeimengungdem hohen USG und dem alkalischen it Wert erklaren.

Beim Kaninchen reicht der Referenzbereich fir eirl®lutbeimengung fur den

Combur *° Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschland)bei beiden
Auswertungsver f ah rMulistit L0sSG{SEimeds/AG,Mjincliele, r  d e
Deutschlandpi s zu A3 +H. Der Medi an | iegt |jedo
bei ei nheit | i ckKOZMA rundl Mitdrbeiter(¥974)r SCENINEMANN

(2002) und SCHALL (2008) bei ihren Untersuchungen kein Blut im Urin von
Kaninchen achweisen konnten, oder jede Blutbeimengung fir nicht physiologisch
halten, sihdQUESENBERRY und CARPENTER (2004) der Meinung, dass beim

Kaninchen gelegentlich Blutbeimengungen festgestellt werden kénnen.

SAUNDERS und DAVIES (2005) sind der Meinung, Udststreifen zeigen beim

Kaninchen bei HAmoglobin ein richtiges Ergebnis@ass beim Katheterisieren oder
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durch Zystozentese Mikroblutungen entstehen kénnen, die zu einer erhdhten Zahl an
Erythrozyten (Hamaturie) fuhrerwurde schon mehrfach beschrieb@RAFT &
DURR, 2005; BARSANTI et al., 2006). In dieser Studie konnte auch eine durch die
Urinentnahme mittels Ausdriicken der Harnblase verursachte Beimengung von Blut
beobachtet werden. Durch den im Rahmen der Vorversuche durchgefiihrten Vergleich
der Entnamemethoden konnte bewiesen werden, dass die hienesgene
Blutbeimengung etnahméedingt ist. Vermutlich tritt durch den Druck auf die
Harnblase eine leichte Verletzung der Blutgefal3e innerhalb der Harnblase auf. Wird
der Urin schon beim ersten Versuchwg@nen, kann in den meisten Fallen keine
Blutbeimengung festgestellt werden. Sind zur Uringewinnung jedoch mehrere
Versuche notwendig, zwischen denen einige Zeit liegt, in der sich das Blut in der
Blase verteilen kann, ist die daraufhin gewonnene Probset m@i einer erhdhten
Anzahl an Erythrozyten versetzt. BIVIN und TIMMONS (1974), THIELE und FEHR
(1999), SPENNEMANN (2002), KRAFT und DURR (2005) und SCHALL (2008)
weisen bereits beim Ausdricken der Harnblase auf eine Rupturgefahr hin. Faktoren,
die zu eiem falschpositiven Ergebnis fiihren kénnen, w@aptopril und andere
Verbindungen, die Sulfhydrylgruppen enthalten und di&mpfindlichkeit des
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlaiythrozytennachzuweisen
herabsetzenbestimmte oxidiererel Kontaminationsstoffe wie Hypochloridine nit
Harnwegsinfektionen einhergehende bakterielle Peroxi@HeMENS, 2008) oder
Reste von stark oxidierenden Reinigungsmitteln im UringefaR (HOHENBERGER &
KIMLING, 2004) kénnen ausgeschlossen werdere Verwechslung einer Hamaturie

mit rotbraun gefarbtem Urin durch Fitterungsfarbstoffe (OGLESBEE, 2006) ist hier
ebenfalls ausgeschlossen. Der Urin von Kaninchen weist zwar haufig eine extreme
Verfarbung auf, jedoch konnte im Sediment eine deutliéimeahl Erythrayten

nachgewiesen werden. Dies schlielbt falschpositives Ergebnis aus.

Beim Meerschweinchenreicht der Referenzbereich fur eiB&utbeimengung fur den
Combur *° Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschland)bei beiden
Auswertungsverfahren ebenso wie beim Ki nchen bi s MaltistixAD + f | d
SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlabd) s zu A3+ . Der Medi a
all en Auswert ungs v eOrif Bihdag Meerfclkweinclen findemi t | i

sich keinerlei Angaben zur Blutbeimengung im Urin.

Dabeim Meerschweinchen die identische Urinentnahmemethode wie beim Kaninchen

verwendet wurde, ldsst sich der hohe Blutanteil hier ebenfalls mit der
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Entnahmemethode erklaren. Falgubsitive Ergebnisse oder die Verwechslung einer
Hamaturie mit rotbraun gefdtem Urin durch Futterungsfarbstoffe (OGLESBEE,
2006) sind hier ebenfalls ausgeschlossen, da auch im Meerschweinchenurin bei der
Sedimentuntersuchung eine Anzahl Erythrozyten nachgewiesen werden konnte.

Nur ein Teststreifensystemeigt eine AnzahlLeukozytenim Urin vonKaninchen an

Der Referenzbereich der visuellen Auswertung Gesnbur *° Tesf® UX (Roche,
Mannheim, Deutschland) reicht bis zu A1+
dem Urisys 1106 (Roche, Mannheim, Deutschland)e i ¢ ht er .Dei s zu
Referenzbereich fir deMultistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlafii)

beide Auswertungsverfahren, sowie der Median fur alle Auswertungsverfahren, liegt
bei ei nOwie.i t MP (SRENNEMANN (2002) bei den 17 untersuchten
gesunden Kanin@n keine Leukozyten im Urin nachweisen konnte, beschreiben
KOZMA und Mitarbeiter(1974) QUESENBERRY und CARPENTER (2004dwie
SAUNDERS und DAVIES (2005¢in geringes Vorkommen von Leukozyten im Urin

von Kaninchen.

Bei den unterschiedlichen Ergebnissen deiden Teststreifen (positives Ergebnis nur
beim Combur® Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschladdellt sich die Frageob

der Combur *° Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlan®lschpositive Werte
angibt oder sensitiver auf eine geringe Anzahl asulozyten reagiert als der
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlaridp de Auswertung des
Sedimentes zeigen konnte, dass eine geringe Anzahl Leukozyten tatsachlich im Urin
nachweisbar ist, ist davon auszugehen, dassGienbur *° Tesf® UX (Rocte,
Mannheim, Deutschlandine geringe Anzahleukozyten sensitiver nachweist als der
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlafit$) kann entnahrbedingt zu

einer Kontamination mit Leukozyten aus der Harnrohre oder dem auf3eren Genitale
kommen (HOHENBERGER & KIMLING, 2004; BARSANTI et al, 2006).
BARSANTI und Mitarbeiter (2006) weisen bereits darauf hin, dass fir die
Untersuchung auf eine Leukozytenbeimengung nach Moglichkeit Zystozenteseurin
verwendet werden sollteum eine sekundare Kontaminatiatu vermeiden.Im
Rahmen dieser Studie konnte, bei dem Vergleich der Entnahmetechniken
AAusdriicken der HarnblaBeund AZystozentes® im Rahmen der Vorversuche, in
keinem der gewonnenen Urinproben (n = 10) Leukozyten nachgewiesen werden.
Diese Beobachtungle r einheitliche (bei abDHiemndest

die Tatsache, dass nur ein Testsystem einen Wam t von Al+fA Leuko:
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zeigt, dass eine Kontamination durch Leukozyten bei der Entnahmemethode
AAusdr ¢,cken der Halisnmbl ase nicht die Reg:

Die Beobachtungen VORETERSEN (1985und DOLL und DIRKSEN (1981)iber
einen Teststreife(Streifentesaus der Produktreihe d€ombur'® Tesf UX) konnten

fur das Kaninchen nicht beobachtet werdgei der Untersuchung der Brehbarkeit

von Harntststreifenzum Nachweis einer Leukozyturie in ein8auenherde von
PETERSEN (1985¢rwiesen sich did@estfelder zum Nachweis einer Leukozytenzahl
der Teststreifen (Combur 9 Té&sfTeststreifen, visuell und mit dem Urot@eraf
ausgewertgt fur Screening 2Zwcke als wunbrauchbar da de praktische
Nachweisgrenze fueine Leukozytemeimengungdes Schweines im Vergleich zum
Urin des Menschen von 1D 25 Leu/pl auf 15071 200 Leu/ul (erst ab diesen
Konzentrationen kamen erste eindeutige Farbumschlage zustandeholmmwar
(PETERSEN, 1985) DOLL und DIRKSEN (1981) beobachteten bei ihren
Untersuchungen (ber die Brauchbarkeit des GVast$ (Streifentest zum Nachweis
von Leukozyten aus der Produkireihe deCombur *° Tesf UX) zum
semiquantitativen ZellnachweisibeRind, dass das Substrat dieses Teststreifens auch
mit den Leukozyten des Rindes deutlich weniger empfindlich reagitrtmit denen

des MenschenDie Aussage von SAUNDERS und DAVEE (2005), dass der
TeststreifeATest zum Nachweis einer Leukozytenbeignemy beim Kaninchen
fehlerhaft und ungenau jdrifft auf denMultistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen,
Deutschlandyu. Die Vermutung, dass défultistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland)eine Leukozytenkonzentration nicht zuverlassig nachwdedkt sich
ebenfalls mit den Beobachtungen vBAUER und Mitarbeiter (2008) die nach
Untersuchungenanhand 101 Hundeurinproben die Teststreifenmessuiag
Leukozytezahl fur Hundeurin nicht empfehlerDer in der Humanmedizin zum
Nachweis einer Leukozyturieemvendete Granulozytenesterdseststreifen ist bei
Hunden unzureichend sensitiv und bei der Katze nicht erprobt (LEIDINGER, 1999;
BARSANTI et al., 2006). DerMultistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland)reagiert vermutlich empfindlicher auf den Hirss von Eiweil3 und
Ketonkorpern als deiCombur *° Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschland)
HOHENBERGER und KIMLING (2004) beschreiben, dass eine Eiweildausscheidung
tber 500 mg/dl (die in den untersuchten Urinproben haufig gemessen wurde (siehe
oben)) zueiner schwacheren Farbentwicklung bei den Teststreifen fihren kann.
BONNARDEAUX und Mitarbeiter(1994) beschreiben eine niedrigere Sensitivitat fur
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Leukozyten bei dem gleichzeitigen Vorkommen von Ketonkdrpern (konnten ebenfalls
in den untersuchten Urinpreb nachgewiesen werden (siehe unten)). Die
unterschiedlichen Ergebnisse der Teststreifen stellen die Verwendung dieses
Testfeldes auch fur den Einsatz bei Kaninchen und Meerschweinchen infrage.

Nur ein Teststreifensystem zeigt eine Anzahkukozyten im Urin von
Meerschweinchen an Der Referenzbereich de€ombur *° Tesf UX (Roche,
Mannheim, Deutschland)isuell undinstrumentell ausgewertet mit dedmisys 110§
(Roche, Mannheim, Deutschland)e i ¢ h't b. iDer RefarenzBeteielii fir den
Multistix® 10 SG Giemens AG, Miinchen, Deutschlandfiir beide
Auswertungsverfahren, sowie der Median fur alle Auswertungsverfahren, liegt bei
e i n h e i0+fil.Fircdas M&erschweinchen existieren keine Literaturangaben zur

Leukozytenzahl im Urin.

Auch beim Meerschweinchenbginur derCombur®® Tesf” UX (Roche, Mannheim,
Deutschlandein positives Messergebnis an. Da auch hier Leukozyten im Sediment
nachzuweisen waren, ist davon auszugehen, das€atebur'® Tesf UX (Roche,
Mannheim, Deutschland)auch beim Meerschweinchen elkozyten sensitiver
nachweist, als deMultistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, DeutschlarBgim
Meerschweinchen wurdealer Urin ebenfalls durch Ausdriicken der Harnblase
gewonnen, was eine Kontamination mit Leukozygers der Harnréhre oder dem
aulReren Gatale zur Folge haben kann. Das Vorkommnven Leukozytenim Urin ist

so auch hier mit der Urinentnahme zu erklaren.

Die Referenzbereiche fir eimditrit konzentratiorzeigen beinKaninchen bei beiden
Teststreifen, visuell abgelesen, einen negatermwet an. Der Referenzbereich der

i nstrumentellen Auswertung | iegt bei bei
Median ist bei allen Verfahren einheitlich 0 + Beim Kaninchen gibt lediglich
SPENNEMANN (2002) an, dass sie bei der Urinuntersuchumg 17 gsunden

Kaninchen keiNitrit im Urin nachweisen konnte.

Es ist unwahrscheinlich, dass es durch bakterielle Kontamination von abgestandenem
Urin zu einem falscipositiven Ergebniskam (HOHENBERGER & KIMLING,

2004), da die Untersuchung auf den Nitritgelalimittelbar nach der Entnahme noch

vor Ort durchgefiihrt wurde. AuRerdem konnten bei der Sedimentuntersuchung keine
Bakterien gefunden werden. Es liegt @rundnahe, der lediglich die Gerdtemessung

beeinflusst, da visuell beurteilt, keiNitrit nachgewiesn werden konnte. Es ist
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moglich, dass die Gerate auf die Urinfarbung oder auf die starke Tribung reagieren.
Bei beiden Testsystemen wird eine Nitritkonzentration mit einer leichten Rosaféarbung
ausgeruckt. Eine starke Urintribungder eine Rosafarbung desins, bedingt durch

die teilweise starke Beimischung von Blut (siehe oben), kann von dem jeweiligen
Auslesegerat leicht mit einer rosa Verfarbung des Testfeldes verwechselt werden. Bei
der visuellen Ablesung durch den Untersucher werden diese Faktdmmassch
subjektiv beriicksichtigt und nicht so leicht Uberbewert®OCHE (2007) und
SIEMENS (2008)weisen zuséatzlich darauf hin, dassa Ecken oder rosa Flecken bei
beiden in dieser Studie verwendeten Teststreifen (Combures® UX (Roche,
Mannheim, Deutschland) und Multistfk 10 SG (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland)) nicht als positives Ergebnis interpretiert wesdditen Warscheinlich

hat die instrumentelle Uberbewertung einer solchen Verfarbung zu dem Unterschied
zwischen der instrumentellen ursuellen Auswertung gefuhrEs stellt sich auch bei
diesem Parameter die Frage nach der richtigen Angabe. BARSANTI und Mitarbeiter
(2006) halten den Nachwemsuf Nitrit bei Hunden und Katzen fur ungenau und
wurden ihn nicht beriicksichtigen. Laut SAUNDE&RInd DAVIES (2005) sind die

TeststreiferTests auf eine Nitritkonzentration beim Kaninchen ungenau.

Die Referenzbereiche fir eineNitrit konzentration zeigen auch beim
Meerschweinchen bei beiden Teststreifen, visuell abgelesen, einen negativen
Normwertan Der Referenzbereich der instrumentellen Auswertung liegt bei beiden

Verfahren jedoch ebenfalls bei bis zu A

einheitlichA 0 + fi

Da beim Meerschweincheain identische Referenzbereich wie beim Kaninchen
ermittelt wude, lasst sich auch hier der positive Bereich bei der instrumentellen
Auswertung mit einer Uberbewertung oder falschen Reaktion auf die Urintrilbung

oder Urinfarbung erklaren.

Der Referenzbereicfir eineGlukosekonzentration kann beitdaninchen bei einem
Auswertungsverfahren (instrumentelle Auslesung des Teststréifelistix® 10 SG

(Siemens AG, Miinchen, Deutschlandit dem Clinitek Statu§ Analyzer (Siemens

AG, Munchen, Deutschland) mi t bis zu A0, 5+nmMerdep.cAleer Sp
dbrigen Verfahres o wi e auch der Median all &+. Ver f:
Das Ergebnis deckt sich beim Kaninchen mit den Angaben in der LitekaddiMA

und Mitarbeiter(1974) SPENNEMANN (2002) THIELE und FEHR (1999)nd auch
GABRISCH und ZWART (2008) beschikan ein gelegentliches Vorkommen von
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Glukosespuren im Urin von Kaninchen.

Bereits seit der Mitte des letzten Jahrhunderts ist bekannt, dass auch im Urin Gesunder
kleine Mengen Glukose vorkommen (COLOMBO & RICHTERICH, 19VADEN

et al., 2009. HOHENBERGERund KIMLING (2004) und KRAFT und DURR
(2005) beschreiben kurzfristige sehr hohe Werte bei Katzen in Stresssituationen
aufgrund einer Hyperglykdmiéduch SAUNDERS und DAVIES (2005) beobachteten

bei durch den Transport gestressten Kaninchen eine geringgr&dukosurie.Die
Urinentnahme mittels Ausmassieren der Harnblase und das zuvor erfolgte Einfangen
der Tiereist ein bedeutender Streakfor. Eine geringe Glukosurie wirde sich damit
erklaren. Auch das USG muss bei der Beurteilung Beriicksichtigunghfi@féenbar
werden bei einer starken Diurese physiologisch im Urin vorkommende Hemm
Faktoren fur einen Glukosenachweis so verdinnt, dass der Teststreifen empfindlicher
auf eine Glukosekonzentration anspricht unddapositive Resultate anzeigis bei

stark konzentriertem Urin (COLOMBO & RICHTERICH, 1977)aut ROCHE
(2007) reagiert deCombur'® Tesf” UX (Roche, Mannheim, Deutschlangdoch
unabhéngig vomUSG des Urins Es kannso also nicht zu falschnegativen
Ergebnisserkommen PAQUIGNON und Mitarbeier (1993) beobachteten bei der
Evaluierung des Clinitek 260Analyzers mit dem Multistik 10 SG (Ames Co.,
Division of Miles Laboratories, Inc., Elkhart, USA) in Hundend Rattenurin eine

gute Ubereinstimmung der gemessenen Glukosewerte mit den tafséchWerten

und ene sehr gute Reproduzierbarkeit. Dies spritihiein richtiges Messergebnis des
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Minchen, Deutschlan®ie Frage obdie
instrumentelle Auslesung des Teststreifthstistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen,
Deutchlang mit dem Clinitek Statu§ Analyzer (Siemens AG, Minchen,
Deutschland)sensitiver auf geringe Spuren von Glukose reagiert als die Ubrigen
Verfahren oder ein falsepositives Ergebnis anzeigt und z. B. auf Verfarbungen durch

die Urintribung reagierkann in diesem Fall nicht beantwortet werden.

Der Referenzwert fur ein&lukosebeimengung kann auch beiteerschweinchen

lediglich bei einem Auswertungsverfahren (instrumentelle Auslesung des Teststreifens
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlamit dem Clinitek Statu§

Analyzer (Siemens AG, Minchen, Deutschignd) mi t bis zu A0, 5+
angegeben werden. Alle Ubrigen Verfahren, sowie auch der Median aller Verfahren

| i egen e i nOkfeBeiml Meerdthwdinehen &lRern sich lediglicHIELE

und FEHR (1999), die erst einen hohen Glukosewert in Zusammenhang mit sehr
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hohen Blutglukosewerten als pathologisch einstufen.

Da beim Meerschweinchen der identische Referenzbereich wie beim Kaninchen
ermittelt wurde, kdnnte auch hier eine evtl. Glagbeimengung mit Stress erklart
werden. Eine zusatzliche Rolle spielt beim Meerschweinchen vor allem Ascorbinséaure
als Storfaktor.Eine Reihe Autorererwéhnen die Ascorbinsdure als bekanntesten
Storfaktor (falschnegative Werte) fur den enzymatischen Hgwkosenachweis
(ZWEIG, 1986; BRIGDEN et al, 1992; BARRY & BRENNER, 1996;
HOHENBERGER und KIMLING, 2004; BARSANTI et al, 2006)Da das
Meerschweinchen Vitamin C nicht selbst synthetisieren kann und in zahlreichen
Futterungsempfehlungen auf einen Zusatm Witamin C zu den Futtermitteln
hingewiesen wird, konnte die Ascorbins&tmepfindlichkeit der Teststreifen in
diesem Zusammenhang eine Rolle spielen. Laut ROCHE (2007gri€influss von
Ascorbinsaurebeim Combur'® Tesf® UX (Roche, Mannheim, Deutsaid) jedoch
weitgehend beseitigt, sodass bei Glukosekonzentrationen ab 100 mg/dl (5,5 mmol/l)
auch mit hohen Ascorbinsdurekonzentrationen praktisch keine -fa¢gtiven
Testergebnisse zu erwarten siINAGEL und Mitarbeiter(2006) konnten beihren
Untersuchungen der Vitami€-Auswirkungen auf die GlukoseErythrozyten und
HamoglobinMessung lediglich bei derCombur®® Tesf UX (Roche, Mannheim,
Deutschlandeine ausreichende Unempfindlichkeit gegentber Vitamin C beobachten.
Zum Einfluss von pHWert, UrinspezifischenGewicht oder Ascorbinsaure winbn
SIEMENS (2008)keine Aussage gemachBie Unempfindlichkeit desCombur *°

Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschlandegeniiber Ascorbinséure lasst diesen
Grund fur eine falscimegative Messung unwahrscheihlierscheinenDie Frage ob

die instrumentelle Auslesung des Teststreifevsltistix® 10 SG (Siemens AG,
Miinchen, Deutschlandmit demClinitek Statu§ Analyzer (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland)sensitiver auf geringe Spuren von Glukose reagiert als Oiggen
Verfahren oder ein falsepositives Ergebnis anzejgtkann auch fiur das

Meerschweinchen hier nicht beantwortet werden.

Der Referenkereichfir eine Ketonkdrperkonzentration kann beilaninchen bei

nur zZwe i Aus wer t2#iin gas v e e dgraeth éMihrewdadie visuele
Auswertung desCombur ' Tesf® UX (Roche, Mannheim, Deutschlanden Wert

A 0 +atifweist, geht der Referenzbereich bei der Auswertung mit desys 1108

(Roche, Mannheim, Deutschlant)i s zu A2+ f. Mulistin] 100Gs t st r

(Siemens AG, Munchen, Deutschlansf) das Verhéltnis umgekehrt und die visuelle
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Auswertung | iefert einen Referenzwert VO
Auswertung mit denClinitek Statu§ Analyzer (Siemens AG, Miinchen, Deutschland)

d e n \Wetifdigt. Ber Median weist nur bei der visuellen AuswertungQlasbur

19 Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschland) und der instrumentellen Auslesung des
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlaed) nen Wert von AC
bei den beiden anderereM f ahr en DiiegtLaet bobein Aiter at
Ketonurie sind im Urin von Kaninchen physiologischerweise keine
Ketonkorperkonzentrationen zu finded@ZMA et al, 1974 SPENNEMANN, 2002;

SCHALL, 2008).

Da sowohl zwei unterschiedliche Testseeif als auch zwei verschiedene
Auswertungsverfahren (visuell, instrumentell) einen Referenzbereichs zu A2+
anzeigen, kann davon ausgegangen werden, dass zumindest geringe Mengen an
Ketonkdrper im Urin von Kaninchen physiologisch sind. Dabei scheinen di
Kaninchen tendenziell hdhere Werte aufzuweisen als die Meerschweinchen. Es besteht
die Moglichkeit, dass auch das Auftretaon Ketonkodrpen im Urin mit der
Urinentnahmemethode zusammenhéngen. @agem bekannt ist die Ketose nach
schweren korperlicheln st r engungen, postaxercises ketgsisn a e tr e
Grad der Ketose hangt dabei einerseits von der Anstrengung, andererseits aber auch
vom Trainingszustand ab (COLOMBO und RICHTERICH, 19Dig Urinentnahme

mittels Ausmassieren der Harnblase uag duvor erfolgte Einfangdst fur die Tiere

mit enormen Anstrengungen verbunden. Ungewoéhnlich ist jedoch, dass die
Kaninchen, die die Probenentnahme augenscheinlich ruhiger Uberstéhedie
Meerschweinchen, eine héhere Konzentration an Ketonkorpedmimaufwveisen, als

die Meerschweinchen. Falsclegative Ergebnisse durch lange, ungekihlte
Auf bewahrung des Urins, bei deri die
Hydroxybuttersaure, welche nicht nicht mit dem Reagenz der Urinteststreifen
(Nitropussidnatrium) eagiert und Azeton, das flichtig verdunstet Ubergeht
(BAUMGARTNER & KRUZIK, 1983), kénnen ausgeschlossen werden, da die
Proben direkt nach ihrer Entnahme ausgewertet wurden und in diesem Falle alle
Testverfahren einheitlich negative Ergebnisse angezettgrhdDa beide Verfahren

eine Ketonkorperkonzentration mit einer Verfarbung tber Rosa nach Lila angeben
spielt auch die Farbung des Urins, die gerade bei einem hohen Anteil an Blut ebenfalls
rosa oder rot ist eine Rolle. Vermutlich hat auch hier die sciezdliche

Interpretation der Urinverfarbung zu den unterschiedlichen Ergebnissen gefiihrt.
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Der Referenzwert fur einEetonkdrperkonzentration kann beiMeerschweinchen
ebenfalls bei nur zwe05+Assfweangeageslhvenr fad
Wahrend die visuelle Auswertung de€ombur ° Tesf UX (Roche, Mannheim,
Deutschlandd e n We ratifweidtQgetii der Referenzbereich bei der Auswertung
mit dem Urisys 1106 (Roche, Mannheim, Deutschland) i s zZu Al+n.
Teststreifen Multistix® 10 SG (SiemensAG, Miinchen, Deutschland)st das
Verhaltnis umgekehrt und die visuelle Auswertung liefert einen Referenzwert von bis
z u A Owalsendidie instrumentelle Auswertung mit d€fimitek Statu$§ Analyzer
(Siemens AG, Miinchen, Deutschlamtle n  We rarizeigADerMedian liegt beim
Meerschweinchen bei allen Auswertungsverfahreim e i . A Bii¥ fidas
Meerschweinchen konnten keine Literaturangaben lber eine Ketonkdrperbeimengung

im Urin gefunden werden.

Da auch beim Meerschweinchen sowohl zwei unterschiedlichetiiesfgn als auch

zwei verschiedene  Auswertungsverfahren  (visuell, instrumentell) einen
Referenzbereick wi s ¢ h e n A anzefgen, kann slavah ausgegangen werden,
dass auch beim Meerschweinchen zumindest geringe Mengen Ketonkdrper im Urin
physiologist sind. Die Urinentnahmemethode war identisch mit der beim Kaninchen
und die Tiere mussten auch hier zuvor teilweise aufwendig eingefangen werden. Ein
gewisser Anteil an Ketonkdrpern im Urin von Meerschweinchen ist so ebenfalls mit
der EntnahméVethode zu erklaren. Da auch beim Meerschweinchen haufig
Blutbeimengungen in den Urtinproben festgestellt werden konnten, spielt auch hier die

Bertcksichtigung dieser Verfarbungen eine Rolle in der Interpretation.

Der Referenkereichfir eine Bilirubin konzentrationkann beimKaninchen fir den
Combur®®TesP UX( Roche, Mannheim, Deutschbi#iand)
ausgelesen durch dakisys 1108 (Roche, Mannheim, Deutschland)i t bi s zu A
angegeben werden. Bei dem TeststreNaritistix® 10 SG (Siemens AGMiinchen,
Deutschland)muss der Referenzbereich hingegen sowohl bei der visuellen, als auch
bei der instrumentellen Auslesung durch @imitek Statu§ Analyzer (Siemens AG,
Minchen, Deutschlandpi t bi s zu A3+A angegeben werd
Wer t vV on bi s zu A1+ Multistix® I0nIGe(Siemend A@,| i c h
Miinchen, Deutschlandyusgelesen durch dedlinitek Statu§ Analyzer (Siemens

AG, Munchen, Deutschland)emessen werden. Alle Ubrigen Verfahren haben einen

Me d i a nO+¥v.o nF ;Aaninchensverden in der Literatur keine genauen Angaben
einer Bilirubinkonzentration im Urin gemacht, ledigic®BPENNEMANN (2002)
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erwéahnte, dass sie bei der Untersuchung von 17 gesunden Kaninchen kein Bilirubin

im Urin finden konnte.

Angesichts dieser Erpaisse stellt sich auch in diesem Fall die Frage, welches
Verfahren den richtigen Wert anzeigt. Wahrend @embur'® Tesf® UX (Roche,
Mannheim, Deutschland) eine Bilirubinkonzentration mit einer Verfarbung ins Rosa
anzeigt, geht die Farbskala dedultistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland)ins Braune. Eine braune Verfarbung des Testfeldes kann jedoch auch
durch die Urinverfarbung undnsbesonderedurch den haufig hohen Antell
korpuskularer Bestandteile, die sich wie Schlamm im Urin zeigen, bedeigt
Dadurch lasst sich das Testfeld gerade bdimltistix® 10 SG (Siemens AG,
Minchen, Deutschlandsowol visuell als auch instrumentell nur sehr schwer
beurteilen. BeimCombur*® Tesf” UX (Roche, Mannheim, Deutschland) kann die
Farbung des Urins (durdfie Beimengung von Blut ebenfalls teilweise rosa) bei der
instrumentellen Auswertung zu einem positiven Ergeliitisen BAUMGARTNER

und KRUZIK (1983) weisen darauf hin, dass die Untersuchung des Urins auf eine
Bilirubinkonzentration und seine Abbaustuf&terobilinogen und Urobilinogen bei

den Klauentieren keine aussagekraftige diagnostische Hilfe bietet. Sie konnten in einer
Studie belegen, dass samtliche Nachweisverfahren im Allgemeinen entweder erst in
schweren Krankheitsfallen oder schon bei gesundereil einen positiven Befund
ergeben (BAUMGARTNER & KRUZIK, 1983). Laut LEIDINGER (1999) und
VADEN und Mitarbeiter (2009) kann eine geringe Menge Bilirubin
physiologischerweisen Hundeurin auftreten. Sie erklaren dies mit der niedrigen
Nierenschwelle undiem zusatzlichen Vorkommen von Glucuronyltransferase in den
tubularen Epithelzellen, welches Bilirubin fir den Durchgang durch das Glomerulum
konjugieren kann (LEIDINGER, 1999; VADEN et al., 2009). Es besteht die
Mdglichkeit, dass sich der Nachweis eindlirBbin- und Urobilinogenkonzentration

bei Kaninchen und Meerschweinchen ahnlich schwierig wie bei Klauentieren gestaltet.
Trotz der Einflisse, die eine Fehlinterpretation der Ergebnisse erklaren lassen, kann
angesichts der hohen Wertd(tistix® 10 SG Siemens AG, Miinchen, Deutschland)

bei visueller und instrumenteller Auswertung) und der Tatsache, dass sowohl beide
Teststreifen, als auch beide Verfahren (visuell und instrumentell) einen Wert anzeigen,
Bilirubin physiologischerweiseUrin von Kaninchen auftreten Falschnegative
Befunde durchdngeres Stehen des Urins, besonders im direkten Sonnenlicht, oder

unverschlossene Lagerung bei Raumtemperatur, die eine Oxidation des Bilirubins zu
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Biliverdin bewirken das mit den Teststreifenicht nachgewiesen waen kann
(HOHENBERGER & KIMLING, 2004; BARSANTI et al., 2006), kdbnnen in diesem
Fall ausgeschlossen werden, da auch die Untersuchung auf die Bilirubinkonzentration
unmittelbar nach der Probenentnahme erfolgte.

Beim Meerschweinchenist bei der Messung d&ilirubin konzentration ebenfalls ein
Unterschied zwischen den Teststreifen auffallig, jedoch liegen die \Mertaicht so

weit auseinandewie die beim KaninchenBeim Combur ' Tesf® UX (Roche,
Mannheim, Deutschland), sowohl visuell, als auch ausgetiseh dadJrisys 1106

(Roche, Mannheim, Deutschlandlegen die Ergebnisse alee i , Avéhrerid bei

dem TeststreiferMultistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlariuell
ausgel esen ein Referenzbereich tetpdurchbi s =z
den Clinitek Statu§ Analyzer (Siemens AG, Minchen, Deutschlandin
Referenzbereich bis zu A2+fi angegeben we
alle Verfahren einen Medianwevto n  AW. Fifi das Meerschweinchen waren in

der Literatur kaie Angaben zu Bilirubinkonzentrationen im Urin zu finden.

Da beim Meerschweinchen nur dafultistix® 10 SG (Siemens AG, Minchen,
Deutschlandginen Referenzbereidni s z anze@t stefit sich hier besonders die
Frage, ob deMultistix® 10 SG (SiemenAG, Miinchen, Deutschlandensitiver auf
Bilirubinkonzentrationen reagiert oder aufgrund der Urintriibung einen falssihive

Wert angibt (siehe oben). Falsobgative Werte durchdhgeres Stehen des Urins,
besonders im direkten Sonnenlicht, oder unvdossene Lagerung bei
Raumtemperatur (HOHENBERGER & KIMLING, 2004; BARSANTI et al., 2006),
konnen in diesem Fall ebenfalls ausgeschlossen werden, da auch die Untersuchung der
Meerschweinchenurinproben auf die Bilirubinkonzentration unmittelbar nach der

Prokenentnahme erfolgte.

Der Referenkereichfir eine Urobilinogenkonzentration kann beirKaninchen fir

den Combur®® Tesf® UX (Roche, Mannheim, Deutschland) visuell ausgewertet mit

O+ | ausgel eUrisys 1186uRochke, Mdnateim, Deutschlanajt bis zu

A2+f angegeben wer de MultisttBelD SGI (SiemeMeASt st r e
Minchen, Deutschlandnuss der Referenzbereich bei der visuellen Auswertung mit

bis zu A1 mg/dlf (1l aut Fbkalierunge lnt &ai derAn o r n
instrumentellen Aslesung durch derClinitek Statu§ Analyzer (Siemens AG,
Minchen, Deutschlandpi t bis zu Al, 95 mbefMediinwi@ngege
lediglich bei dem VerfahreMultistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschland)
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ausgelesen durch derClinitek Statu§ Analyzer (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland) mi t einem Wer't von bis zu A0, 19
Ver fahr ed#i.i sE¢rerdabs Kaninchen werden i n
Angaben zu Urobilinogenkonzentrationen im Urin gemacht, lediglich
SPENNEMANN (2002)erwahnte, dass sie bei der Untersuchung von 17 gesunden

Kaninchen kein Urobilinogen im Urin finden konnte.

Bei diesen Werten stellt sich ebenfalls die Frage nach den richtig gemessenen Werten.
Bei beiden TeststreiferCombur®® Tesf® UX (Roche, Mannheim, Deutschland) und
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Minchen, Deutschlandwird die
Urobilinogenkonzentration mit einer rosa Verfarbung angezeigt. Wahrend die visuell
ermittelten WerteAne gat i vi o d dm noimalentBerdith liegetweideh e r
die instrumentell ermittelten Werte in beiden Fallen h6here Werte auf. Es ist von einer
instrumentellen Uberbewertung der Urinfarbung (durch die Beimengung von Blut
Rosa bis Rot) auszugehen, die bei der visuellen Beurteilung bertcksichtigt werden
konnte.Laut KRAFT und DURR (2005) wurde der Bestimmung des Urobilinogens im
Urin friher eine Bedeutung in der Differenzierung des posthepatischen vom
hepatischen und prahepatischen lkterus zugeschrieben. Dies gilt heute nicht mehr in
gleicher Weise, da ee¢ Reihe von Fehlerméglichkeiten erkannt wurde (KRAFT und
DURR, 2005). Es handelt sich um einen unbedeutenden Test, dessen Ergebnisse aul3er
Acht gelassen werden sollten (BARSANTI et al., 2006).

Der Referenzwert fir eingrobilinogenkonzentration kann beileerschweinchen

fiir denCombur® Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschland) sowohl visuell als auch
instrumentell ausgelesen, einheitlich mt0 +aflgegeben werden, wahrend der
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschlasdyvohl wsuell, als auch
instrumentell ausgelesen durch deBlinitek Statu§ Analyzer (Siemens AG,
Miinchen, Deutschlandd i nen Ref erenzber ei cher Nledian A1, 9
wird auch beim Meerschweinchen lediglich bei dem Verfahveritistix® 10 SG

(Siemens AG, Minchen, Deutdahd) ausgelesen durch de@linitek Statu$

Analyzer (Siemens AG, Minchen, Deutschland) mi t einem Wer't Vor
mg/ dl i angegeben wer den, beiO+i de nF¢ g b rdiag
Meerschweinchen waren in der Literatur keine Angaben Zu

Urobilinogenkonzentrationen im Urin zu finden.

Die Urinproben der Meerschweinchen waren ebenfalls in zahlreichen Fallen mit einer

Beimengung von Blut versetzt (siehe oben), die zu einer makroskopischen rosa
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Verfarbung des Uringiihrten Die Eigenfarbung des Usrkonnteauch hier zu den
falschpositiven Ergebnissen geflitivaben

Bei Kaninchen und Meerschweinchen erschwert der hohe Anteil an kristallinen
Bestandteilen dieSedimentuntersuchung und Auswertung (SPENNEMANN,
2002).

Fur die AnzahlErythrozyten kann bém Kaninchen in ausgedrickten Urirein
Referenzbereich von D 2 hpf festgelegt werden. Laut KOZMA und Mitarbeiter
(1974) werden rote Blutkdrperchen selten im Sediment von Kaninchen gefunden,
QUESENBERRY und CARPENTER (2004) halten dagegen ein gelegeglich
Vorkommen fur physiologisch.

Schon bei der Untersuchung auf eine Blutbeimengung mittels Teststreifen konnte eine
deutliche Blutbeimengung beobachtet werden. Auf die Urinenthahmemethode als

Ursache wurde an dieser Stelle hingewiesen.

Fur die AnzahEryt hrozyten kann beimMeerschweinchenein Referenzbereich von
07 10 hpf festgelegt werden, was weit Uber dem Referenzbereich des Kaninchens
liegt. Fur das Meerschweinchen konnten keine Literaturangaben Uber eine

Erythrozytenanzahl im Urinsediment gefunderraes.

Schon bei der Untersuchung auf eine Blutbeimengung mittels Teststfedtdn
haufiger eine hohere Blutbeimengung beim Meerschwieemc gegentber dem
Kaninchen auf. Dies legt die Vermutung nahdas die Harnblase des

Meerschweinchens noch empfindier auf den Druck reagiert als die des Kaninchens.

Beim Kaninchen reicht der Referenzbereich fir dieukozytenanzahlim Sediment
von 071 10 hpf. In der Literatur wird beim Kaninchen ebenfalls ein gelegentliches
Auftreten beschrieben (KOZMA et al.,, 1974UQSENBERRY & CARPENTER,
2004; SCHALL, 2008).

HOHENBERGER und KIMLING (2004) beschreiben beim Menschen ein
Referenzintervall von 0 5 Leukozyten pro Gesichtsfeld. KRAFT und DURR (2005),
BARSANTI und Mitarbeiter (2006) sowie COLOMBO und RICHTERICH (1977)
hdten ebenfalls das Vorkommen von weniger als vier Leukozyteaufgefangenen
Urin bei 400fach vergroRertem Gesichtsfeld beim Kleintier fur unbedenklich, das
Vorkommen von mehr als vier Leukozyten pro Gesichtsfeld bei 400facher

VergroRerung wird jedoch bats als Leukozyturie bezeichnet. Schon bei der



V. Diskussion 169

Untersuchung auf die Leukozytenanzahl mittels Teststreifen konnte eine geringe
Beimengung beobachtet werden. Auf die Urinentnahmemethode als Ursache wurde an
dieser Stelle hingewiesen.

Beim Meerschweinchenreicht der Referenzbereich fir dlsesukozytenanzahl im
Sediment von @ 3 hpf. Fur das Meerschweinchen konnten keine Literaturangaben

uber eine Leukozytenanzahl im Urinsediment gefunden werden.

Das Meerschweinchen liegt mit seinem Referenzwert im Rahmerhglsiologischen
Angaben fur aufgefangenen Urirfir Menschen und Kleintier (COLOMBO &
RICHTERICH, 1977; HOHENBERGER & KIMLING, 2004; KRAFT & DURR,
2005; BARSANTI et al., 2006).

Es konnten zwei verschiedenen Formen ¥pithelien im Urin von Kaninchen
festgestellt werden. Die Literatur sagt dazu, dass das Sediment bei Kaninchen keine
oder nur ganz vereinzelt Epithelzellen enthalt (KOZMA et al., 1974; SCHALL, 2008).
SPENNEMANN (2002) konnte bei vier der 17 untersuchten gesunden Kaninchen
Epithelzellen im Urimachweisen.

Beim Kaninchen kann ein Referenzbereich flattenepithel von 0 i 3 hpf
angegeben werden. Die diagnostische Bedeutung von Plattenepithelien ist gering
(COLOMBO & RICHTERICH, 1977; KRAFT & DURR, 2005). Sie haben eher den
Charakter einer Veruainigung und zeigen, dass der Urin schlecht entnommen wurde
(COLOMBO & RICHTERICH, 1977). Ein Vorkommen von Plattenepithelien beim
Kaninchen lasst sich hier also ebenfalls mit der Entnahmemethode erklaren, bei der
eine gewisse Verunreinigung nicht ausddsssen werden kann. Beim Kaninchen
kann ein Referenzbereich flibergangsepithelienvon 07 1 hpf angegeben werden.

Laut COLOMBO und RICHTERICH (1977) kann man Ubergangsepithelien auch
haufig beim Gesunden finden. Bei Hund, Katze, Pferd, Rind, Schafe Zigl
Schwein treten sie physiologischerweise ganz vereinzelt auf (KRAFT & DURR,
2005).

Beim Meerschweinchen konnten ebenfalls zwei verschiedenen Formen von
Epithelien im Urin gefunden werden. Es konnten jedoch keine Literaturangaben zu

Epithelien im Urinvon Meerschweinchen gefunden werden.

Beim Meerschweinchen kann ein ReferenzbereichPfattenepithel von 01 3 hpf

angegeben werden. F&undepithelien kann ein Referenzbereich voni01 hpf
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angegeben werden.

Im Urinsediment von Kaninchen und Meerschwedien konnten keingylinder oder

Bakterien nachgewiesen werden.

Beim Kaninchen wurde eine beachtliche Beimengung kistallen festgestellt. Der
Urin von Kaninchen wei st amorphea Kristéle, vomi |
bis zuKélZlimfOxaatn v on bi sStravitundvlo+ni bains =z u
Kalzium-Karbonat auf. In der Literatur werden einige Falle von KalMAIER &
LUTTER, 1989 PUMP, 1993 KAMPHUES, 1999) KalziumOxalat PUMP, 1993
KAMPHUES, 1999 SPENNEMANN, 2002;PARE et al. 2004 EWRINGMANN,
2005),Struvit (FLATT & CARPENTER, 1971; KOZMA et al., 197£LECKNELL,
200Q PARE et al. 2004 und Kalzium-Karbonat (FLATT & CARPENTER, 1971;
KOZMA et al., 1974, KAMPHUES, 1999 THIELE & FEHR, 1999;FLECKNELL,
2000 SPENNEMANN, 2002; DONNELLY, 2004; PARE et al. 2004
EWRINGMANN, 2005; OGELSBEE 2006 SCHALL, 2008) beim Kaninchen
beschrieben.

Laut EWRINGMANN (2005) und OGELSBEE (2006) ist die Kristallurie beim
Kaninchen physiologisch. Eine Ausnahme bietet hier der physiologische Urin von
Jungteren, die sich noch im Wachstum befinden, wenn das aufgenommene Kalzium
vollstandig fur das Knochenwachstum bendtigt wird. Auch im Rahmen der Studie
konnte nur selten ein klarer Urin beobachtet werden. Eine ganze Reihe Autoren
beschreiben den besonderen al#fumstoffvechsel von Kaninchen und
Meerschweinchen (KAMPHUES, 1991; MEYER et al., 1996; KAMPHUES, 1999;
ZENTEK, 1999; FLECKNELL, 2000; DONNELLY, 2004; OGELSBEE, 2006;
EWRINGMANN, 2005; GOBEL & EWRINGMANN, 2005). Kalzium wird bei
Kaninchennicht bedarfsadentiert resorbiert. Die Resorptionsmenge richtet sich nach
der Kalziumaufnahme mit dem Futter. Uberschiissiges Kalzium wird, anders als bei
anderen Tierarten, Uberwiegend Uber die Niere ausgeschieden (KAMPHUES, 1991;
MEYER et al.,, 1996; KAMPHUES, 1999; ZHNEK, 1999; FLECKNELL, 2000;
DONNELLY, 2004; OGELSBEE, 2006; EWRINGMANN, 2005, GOBEL &
EWRINGMANN, 2005). Eine UbermaRige Gabe kalziumreicher Futtermittel,-Kalk
und Mineraliensteine fuhrt so zur Bildung von Kalzikristallen (KAMPHUES,

1991; WOLF & KAMPHLES, 1999; ZENTEK, 1999; PARE et al., 2004; GOBEL &
EWRINGMANN, 2005; OGELSBEE, 2006; SCHALL, 2008). Der beim Kaninchen

vorkommende basische pWert des Urins fiihrt noch zuséatzlich zu einer Ausfallung
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von Kalziumkristallen (KAMPHUES, 1991; PARE et al, 200GOBEL &
EWRINGMANN, 2005; EWRINGMANN, 2005). BARSANTI und Mitarbeiter
(2006) wiesen darauf hin, dass die mikroskopische ldentifizierung der Urinkristalle
recht ungenau ist, da das &uf3ere Erscheinungsbild durch zahlreiche Faktoren
beeinflusst wird (BARSANI et al., 2006). Eine sichere Identifizierung der Kristallart

ist nur mithilfe spezieller Analyseverfahren méglich. Zusammenfassend kann gesagt
werden, dass Kalzium, sowohl in der Literatur als auch in dieser Studie, die
Hauptkomponente der Kristallisatidoeim Kaninchen darstellt.

Beim Meerschweinchenwurde ebenfalls eine beachtliche Beimengundlastallen
festgestellt. Der Urin von Meerschweinch
amorphen Kristalle, v on bi sKazium-Ox&atdénd wmbis z”A1 +fA an
Struvit auf. Beim Meerschweinchen werden in der Literatur einige Falle von
Beimengungen mit Kalziur®xalat PENG et al. 1990 FEHR & RAPPOLD 1997

WASEL, 2008) und amorphen KristallenKAMPHUES, 1999;THIELE & FEHR,

1999) beschrieben. Die meisteAngaben finden sich allerdings zu Struvit und
Kalzium-Karbonat PENG et al. 1990 RICHARDSON, 1992; QUESENBERRY,
1994;FEHR & RAPPOLD 1997 WASEL, 2008.

Auch beim Meerschweinchen hangt der hohe Anteil an Kalziumkristallen im Urin mit
dem besondereKalziumstoffwechsel zusammen. Auch beim Meerschweinchen wird
Kalzium nicht bedarfsorientiert resorbiert. Die Resorptionsmenge richtet sich nach der
Kalziumaufnahme mit dem Futter. Uberschiissiges Kalzium wird, anders als bei
anderen Tierarten, wie beim Kaniren tUberwiegend Uber die Niere ausgeschieden
(KAMPHUES, 1991; MEYER et al., 1996; KAMPHUES, 1999; ZENTEK, 1999;
FLECKNELL, 2000; DONNELLY, 2004; OGELSBEE, 2006; EWRINGMANN,
2005; GOBEL & EWRINGMANN, 2005). Der beim Meerschweinchen vorkommende
basische pHMNert des Urins fihrt noch zusatzlich zu einer Ausfallung von
Kalziumkristallen (KAMPHUES, 1991; PARE et al, 2004, GOBEL &
EWRINGMANN, 2005; EWRINGMANN, 2005).

Die Bestimmung deMikroprotein - und Kreatinin konzentration und somit auch die
Berechnung desU-P/C erfolgte zusatzlich zum Autoanalyser Hitachi $11
(Boehringer, Mannheim, Deutschland), ebenfalls mit zwei verschiedenen Teststreifen.
Der MicroalbustiX’ (Siemens AG, Miinchen, Deutschlandurde dabei visuell
abgelesen, derClinitek Microalbumiff (Siemens AG, Miinchen, Deutschland)

hingegen wurde durch de@linitek Statu§ Analyzer (Siemens AG, Miinchen,
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Deutschland)ausgelesen. Im Anschluss an die Bestimmung der Mikroproteid
Kreatininkonzentration wurde dasR/C berechnet.

Die Ergebnisse der gemes®n Mikroprotein - und Kreatinin konzentration und
somit auch die berechneten Werte fur d&sP/C fur die verschiedenen
Auswertungsverfahren, insbesondere die der Teststreifen im Vergleich zu den
Ergebnissen des Hitachi $11Boehringer, Mannheim, Deutschid) variieren sehr
stark.

Beim Kaninchen kann der Referenzbereich fur didéikroprotein konzentration bei
beiden verwendeten TeststreifenMi¢roalbustiX’ (Siemens AG, Miinchen,
Deutschlandyisuell abgelesen un@linitek Microalbumirf (Siemens AG, Miinchen,
Deutschland) ausgelesen durch deglinitek StatuS Analyzer (Siemens AG,
Miinchen, Deutschlanf)mit 0,017 0,15 g/l angegeben werden. Dditachi 911
(Boehringer, Mannheim, Deutschland) lieferte @001 2,35 g/l einen wesentlich
hoheren ReferenzbereiciBei den Teststreifen lag der Referenzbereich fur die
Kreatinin konzentration beim Kaninchen zwischen 0j13,00 g/l. Der Bereich der
durch derHitachi 91% (Boehringer, Mannheim, Deutschland) ermittelt wurde lag mit
0,11 7 4,49 ebenfalls Uber den mit deheststreifen ermittelten Werten. Die
errechnetenU-P/C Werte liegen bei den Teststreifen mit 0,01 ode€h20" 1,50
wesentlich niedrigenls die des Hitachi 91(Boehringer, Mannheim, Deutschland)
mit 0,00 i 2,01. In der Literatur finden sich zwei Angabeam UP/C beim
Kaninchen, welche mit 0,10 0,40 (REUSCH et al., 2009) und < 0,6 (SAUNDERS
und DAVIES, 2005) weit unter allen ermittelten Werten liegen.

Es wur de bereits im Abschnitt ARepr odu:
Vorversuche darauf hingewms, dass die Mikroalbumieststreifen keine eindeutige
oder teilweise eine nicht angezeigte Verfarbung zeigen. BAER (2003) und
BAYER (2003b) kann i@ Gehalt an Protein von mindestens 30 mg/dl (0,3 g/l) oder
sichtbare Mengen Blut im Urin das Ergebbé&der TestserfalschenEs kann sowohl
beider Messung de&lbumingehaltes als auch bei der Messung idesatiningehaltes

zu falschhohen Ergebnissen kommdéBAYER, 2003; BAYER, 2003b)Die mit
diesem Verfahren ermittelten Referenzwerte sollten dalreagblassigt werden. Die
extrem hohen tP/C Ergebnisse des Hitachi $11(Boehringer, Mannheim,
Deutschland) lassen sich ebenfalls mit der hamwnahmebedingteBeimengung von
Protein im Urin erklaren. BARSANTI und Mitarbeiter (2006) beschreiben bei einer

Beimengung von Blut oder einer gewissen Anzahl an Leukozyten, die beim
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Kaninchen beobachtet werden (Blutbeimengung), eine Auswirkung auf die HOhe des
U-P/C. Angesichts dessen, daalle Beimengungen, die das Ergebnis deB/C
verfalschen zumindest zum @il auf die Entnahmemethode zurtickzufiihren sind,
sollte fur die Ermittlung des {P/C eine andere Entnahmemethode (z. B. Spontanurin)
verwendet werdedm Rahmen dieser Studie wurde da$PIC im Spontanurin nicht

untersucht.

Beim Meerschweinchen waren die [Egebnisse beider Teststreifen fir die
Mikroprotein konzentration ebenfalls mit 0,010,15 g/l identisch. DeHitachi 911
(Boehringer, Mannheim, Deutschland) lieferte n@00 i 1,90 g/l fur das
Meerschweinchen ebenfalls einen wesentlich hoheren RefereitbeBei den
Teststreifen lag der Referenzbereich fir Hieatinin konzentrationzwischen 0,10
und 2,43 g/l. Der Bereich der durch défitachi 91 (Boehringer, Mannheim,
Deutschland) ermittelt wurde lag beim Meerschweinchen miti0032 g/l unter den
mit den Teststreifen ermittelten Werten. Die errechnetd?C Werte liegen bei den
Teststreifen mit 0,04 oder 0,051,50 fir das Meerschweinchen wesentlich niedriger,
als die des Hitachi 9f1(Boehringer, Mannheim, Deutschland) r@j00i 14,82. Fiir

dasMeerschweinchen konnten keine Literaturangaben f&/C© gefunden werden.

Auch beim Meerschweinchen zeigten die Mikroalbuiheststreifen teilweise keine
eindeutige oder eine nicht auf der Farbtafel angezeigte Verfarbung. Die mit diesem
Verfahren ermittetn Referenzwerte sollten daher auch beim Meerschweinchen
vernachlassigt werden. Die extrem hoherPAC Ergebnisse des Hitachi $11
(Boehringer, Mannheim, Deutschland) lassen sich ebenfalls mit der hohen
Beimengung von Protein im Urin erklaren (BARSANTI &t, 2006).Da bei der
Untersuchung mittels Teststreifen schon eine hohe Konzentration an Protein
beobachtet werden konnte, war bei der Ermittlung dé¥@ mit einem hohen Wert

Zu rechnen.

Es besteht einé&eschlechtsabhangigkeitbei beiden Tierarten furiel Parameter
Leukozytenzahl AvonfAi und ! Dbergangsepithe
h°heren Werte fg¢r das wei bl icheurnrdiieAbi D
angegebenen Werten jeweils num einen Teil der Sedimentangahendelt( Av on i =
unter er Tei |l , Abi sfi = oberwarde niEh in jedeth &all Re f «
eine Auswirkung auf den tatsachlichen Referenzbereich beobddhtetich z. B. der
Bereich Leukozyt &h hpaduf0i & hgf mefischabennoded das
Ubergangsepit e | A b ii 2 fipf aublh 2 hpf, bleibt der untere Referenzbereich
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bei Leukozytenzahl Avoni bei 0 hpf urt
' bergangsepit heledighh besmiweibliehen Kanindngnfkann der
Referenzbereich fiir Ubergangsepithen 01 1 auf 0i 3 erhoht werden.

Eine Fltterungsabhéngigkeit besteht bei beiden Tierarten fir den Parameter
Erythrozytenzahl Avoni. Bei beiden Tiera
gefuttert werden hohere Werte beobachtet werden. Da edbsich den -imi t A
angegebenen Werten nur um den unteren Teil der Sedimentangabe handelt wurde
keine Auswirkung auf den tatsachlichen Referenzbereich beobachtet.

Die weite Streuung der Werte kann als physiologisch angesehen werden. Es liegt eine
Population mit ausreichender Tierzahind unterschiedlichen Haltungsbedingungen

vor. Diese reprasentiert die Lebensumstande von Kaninchen und Meerschweinchen.
Die Proben wurden unter bestmoglichen Bedingungen gewonnen und verarbeitet.
Durch strenge Auswahlkriterihe r Ti er e wur de eine m°glic
gebildet. Latent kranke Tiere, die durch diese Kriterien nicht auszuschliel3en waren,
konnen sich in dieser Studie befinden. Entsprechende Tiere sind allerdings in einer
Referenzwertstudie nie sicher auszhlieen. Erschwert wird die Situation durch die
Tatsache, dass Kaninchen und Meerschweinchen, im Gegensatz zu anderen Tieren,
erst spat Krankheitssymptome zeigen. Es muss an dieser Stelle jedoch darauf
hingewiesen werden, dass gerade die Werte deliddass TeststreifeRarameter nur

mit Kategorien( A1 + @i ; A2 + fi statishsgh+ dusgewdrtgt+wierden konnten.
Wenn ein Wert von z. BA 4 #mehr als einmal gemessen wurdeurdeer bei der
Uberprifung der Werte nach HENRY und REED (1971) nicht als ARmre
eliminiert. Aus diesem Grund ist bei diesen Parametern ebenfalls der Matign

angegeben, der den vielleicht besser geeigneten Richtwert darstellt.

Fazit dieser Studie ist, dass die bestimmten Parameter fir die klinische Diagnostik
eingeschrankt nabar sind und zunéchst zur Orientierung dienen. Es muss in weiteren

Studien geklart werden, ob sich die weite Streuung der Parameter bestétigt.
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VI. ZUSAMMENFASSUNG

Ziel dieser Studie war di&rstellungvon Referenzwerte©5-%-Perzentdintervall)

fir Urinparameter bei Kaninchen und Meerschweinchen mit verschiedenen
Testsystemen. Bestimmt wurden die Parameter Urinspezifisches GewickiVepH
Protein, Blut, Leukozyten, Nitrit, Glukose, Ketonkérper, Bilirubin, Urobilinogen,
Mikroprotein, Kreatinin, Sedimenta U-P/C. Die Methoden wurden in Vorversuchen
(Reproduzierbarkeit, Geratevergleich, Vergleich von Urinentnakiethoden,
Lagerung) evaluiert.

Es wurden Urinproben von 159 klinisch gesunden Kaninchen und 142
Meerschweinchen einbezogen. Insgesamt waren dérdaninchen mannlich und 54

% weiblich, sowie 41 % der Meerschweinchen méannlich und 59 % weiblich. Die
Probengewinnung erfolgte bei allen Tieren durch das Auffangen des Urins durch
leichten Druck auf die Harnblase. Die Analyse der Proben wurde vor ©remi
UrinteststreiferCombur®® Tesf UX (Roche, Mannheim, Deutschland), Multistix0

SG (Siemens AG, Miinchen, Deutschland), MicroalblistBiemens AG, Miinchen,
Deutschland)und Clinitek Microalbumirf (Siemens AG, Miinchen, Deutschldnd
visuell sowie duch die jeweiligen Lesegerdte (Urisys 120(Roche, Mannheim,
Deutschland) und Clinitek Stafug\nalyzer (Siemens AG, MiincheBeutschlan})
ausgewertet. Nach der Untersuchung des Urins mit den Teststreifen vor Ort, wurde der
Urin im Labor der MedizinischeKleintierklinik Miinchen weiter untersucht. Fir jede
Urinprobe wurde das Urinspezifische Gewicht (USG) mittels Refraktor(®Te&kGO
SPRT2 (ATAGO CO., LTD, Japan) bestimmt, das Sediment mikroskopisch
(Lichtmikroskop BH2(Olympus, Tokyo, Japanpeurteilt tnd das UP/C mithilfe der
durch den Autoanalyser Hitachi $l1(Boehringer, Mannheim, Deutschland)

bestimmten Albuminund Kreatininkonzentrationen berechnet.

Fur alle Parameter wurde ein einheitlicher Referenzbereicho®=rzentHdintervall)
erstelt. Separate Referenzbereiche fir einzelne Gruppen wurden zusatzlich
angegeben, wenn eine statistisch signifikante Abhangigkeit Attar, Geschlecht
undbder Fitterung (Getreidefiitterung) bestand. Die Referenzwertbestimsourng

die Auswertung der Abhangighenund der Vorversuche erfolgten mittels SPSS und

Microsoft Excel.

Bei der Betrachtung des-\Wertes (< 0,05) ergaben sich bei Kaninchen und
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Meerschweinchen fur drei von 20 gemessenen Parametern signifikante
Abhéangigkeiten von Geschlecht oder Futterung @dschlechtsabhéngig zeigten sich

bei beiden Tierarten bei der Sedimentuntersuchung die Parameter Ubergangsepithelien
und Erythrozyten. Eine Abhéangigkeit beziglich der Futterung zeigte sich ebenfalls bei
beiden Tieren bei der Sedimentuntersuchiiinglie Leukozytenzahl.

Ein Grund fur diese Studie war das Fehlen von in der Praxis verwendbaren
labordiagnostischen Referenzwerten fur Urin bei Kaninchen und Meerschweinchen.
Beim Vergleich der Werte aus der Literatur mit den Ergebnissen der vorliegenden
Studiewaren folgende Punkte besonders auffallig:

e Auffallig ist bei Kaninchen und Meerschweinchen der hohe Gehalt an Blut
( A3i+AM + ) un A3 P 6 il Unn, dérwahrscheinlichauf die
Urinentnahmetechnik zurtickzufihren ist.

e Die hohe Konzentration aKalziumkristallen im Urin bei Kaninchen und
Meerschweinchen bestétigt die besondere Kalziumstoffwechselsituation bei
diesen Tierarten.

e Durch unterschiedlica Methoden gewonneneUrinproben sind nicht
miteinander vergleichbar.

Insgesamt liel3 sich festsell, dass keines deerschiedeneuswertungsverfahren
annehmbar mit einem der andere vergleichbar ist. Die Testergebnisse eines Verfahrens
und somit auch die anhand dieses Verfahrens erstellten Referenzwerte sind nicht auf

andere Verfahren tbertragbar.

Die in dieser Studie verwendeten klassischen Urinteststr€ifenbur *° Tesf® UX
(Roche, Mannheim, Deutschlandnd Multistix® 10 SG (Siemens AG, Miinchen,
Deutschlandyind bei Kaninchen und Meerschweinchen in der Praxis einsetzbar. Die
zusatzliche instrumeelle Auswertung mit den Teststreifenlesegerdteisys 1106
(Roche, Mannheim, Deutschland) und Clinitek Statdsmalyzer (Siemens AG,
Minchen,Deutschlanyl stellt eine leicht durchfiihrbare Methode der Auswertung dar

und ist weniger Einflussfaktoren untarfen.

Die MikroproteinteststreiferMicroalbustiX¥’ (Siemens AG, Miinchen, Deutschland)
und Clinitek Microalbumit? (Siemens AG, Miinchen, Deutschlaritingegen sind fiir

die Bestimmung von Mikroprotein, Kreatinin und-RJC bei Kaninchen und
Meerschweinchenuwdgrund ihrer von der Farbskala stark abweichenden Verfarbung

ungeeignet.
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VII. SUMMARY

This study was performed to establish reference values for urine parametéts (95
percentileinterval) in rabbits and guinea pigs using different test systems. Established
urinary parameters included urine specific gravity (USG), pH, protein, blood,
leucocytes, nitrite, glucose, ketones, bilirubin, urobilinogen, micro protein, creatinine,
urine sediment and urinary protein/creatinine ratioP/Q). The methods were
evaluated n preliminary tests (reliability, comparison of devices, comparison of
urinary abstraction practi@ndstorage).

The urine samples were taken from 159 clinically healthy rabbits and 142 guinea pigs
46 % of the rabbits werenale and 54 % were femakdl % of the tested guinea pigs
were male and 59 % were female. The urine collection was conducted by catching the
urinewhilst compressig the urinary bladder. The samples were asglyonsite using

the urinalysis dipsticksCombur ° Tesf UX (Roche, Mannheim Germany),
Multistix® 10 SG (Siemens AG, Munich, Germany), Microalbifi8iemens AG,
Munich, Germany) and Clinitek MicroalbunfigSiemens AG, Munich, Germany) by
visual reading and by the semuitomated anasgrs (Urisys 1108 (Roche, Mannheim,
Germany)and Clinitek Stat Analyzer (Siemens AG, Munich, Germany)). After
analysing the samples with dipsticks, further analysis was perforanéuke laboratory

of the clinic ofsmall animal Munich. For each sampleine specific gravity (USG)

was measured witthe refractometer (ATAGO SPR2 (ATAGO CO., LTD, Japan)

the sediment was evaluated by microscopic examination (light optical microscope
BH2 (Olympus, Tokyo, Japan)and U-P/C were calculated with the autoarsely
Hitachi 911 (Boehringer, Mannheim, Gmany).

For all parameters, a common reference range was establishéd-g8tcentile
interval). Separate references are@se established for particular groups that showed
a significant dependency on age, gender and/or feed (aeEnet@ining food).
Refaence values were establisheor tlependencies and the interpretation of the

preliminary tests were established using SPSS and Microsoft Excel.

According to the pralue (< 005), 3 of 20 parameters in rabbits and guinea pigs
showed significant dependensieon age or feedTransitional epitheliumand
erythrocytes in sediment analysis in both animal species proved to be-gelatk.

A dependency on food could be shown for white blood cells in sediment analysis in
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both animal species.

The reason for thistsdy wasthe lack of reference values fohne urine of rabbits and
guinea pigs suitable for veterinary practiC@@amparisons betwedhe results found in
the respective literaturand those determined in #hstudy produced the following
salientpoints:

e inrabbits and guinea pigs, the high content of bld@dqi f4+0) and protein
(A3+0 T M+0) in urine is notable, probablgue tothe urinary abstraction

practice

e the high concentration of calciumystals inrabbit and guinea pigurine
reflects the partiglar metabolism ofhese types of animal;

e urine samples obtainddom different methods are not comparable with each

other.

In summary, the studgoncludesthat none of the different evaluation procedures is
comparable toany other The test results of argcedure and therefore the
authoritative values provided with the help of this procedare not transferablo

other procedures.

The classic urine dipstick tests used in this stud@gnibur *® Tesf UX (Roche,
Mannheim, Germany) and Multisfix10 SG (Sémens AG, Munich, Germanyjre
useful in practice for rabbis and guinea pig The additional instrumental evaluation
with the dipstick readertrisys 1108 (Roche, Mannheim, Germany) und Clinitek
Statu§ Analyzer (Siemens AG, Munich, Germanghows a evolution method
suitable for some practical applicatiand this methodis subject tofewer factors of

influence.

However, the microprotein dipstiddicroalbustixX’ (Siemens AG, Munich, Germany)
and Clinitek Microalbumifi (Siemens AG, Munich, Germangyeinexpedient for the
regulation of microprotein, creatinine andRJC with rabbi and guinea pigbecause

of ther discoloration that showsubstantial deviatioffom the colour scale.
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